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RESUMO

Plantas daninhas competem com culturas agricolas e sdo comumente controladas por herbicidas. Compostos fendlicos naturais, como o
guaiacol, possuem atividade fitotoxica e podem ser utilizados como base para o desenvolvimento de novos agroquimicos. Neste trabalho, foram
sintetizadas amidas derivadas do guaiacol a partir do acido guaiacoxiacético, obtido pela reacdo com cloroacetato de sdédio em meio basico
seguido de acidificacdo. A amidacdo foi realizada com anilinas orto, meta e para substituidas, usando EDC como agente de acoplamento. Seis
amidas foram obtidas (rendimentos de 37-83%), caracterizadas por espectrometria de massas, infravermelho, RMN de 'H e de °C. A 2-(2-
metoxifenoxi)-N-(p-tolil)acetamida apresentou atividade fitotoxica in vivo semelhante a do controle positivo (2,4-D) em plantulas de sorgo e

pepino. As demais amidas serdo avaliadas visando a identificacdo de novos herbicidas mais sustentaveis.
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Introducao

Plantas daninhas sdo espécies indesejadas que competem com
culturas de interesse comercial por recursos como agua, luz e
nutrientes, levando a reducdo de produtividade das lavouras (1).
Desde 1960, os herbicidas (controle quimico) t€m sido o método
mais utilizado para combater por essas espécies invasoras.
Entretanto, a aplicagdo do mesmo herbicida com frequéncia, que
apresenta 0 mesmo mecanismo de agdo, tem feito uma pressdo de
selecdo o que tem desencadeado plantas daninhas a adquirirem
resisténcia aos herbicidas comerciais (2). Além disso, problemas
relacionados ao meio ambiente, saide dos homens e animais, sdo
motivos pela qual ha uma demanda por novos herbicidas eficientes e
mais seguros. Dessa forma, os compostos naturais podem servir de
fonte de inspiragdo para novos herbicidas. Como exemplo, o guaiacol
(2-metoxifenol), um fenol derivado da lignina, que pode ser extraido
do creosoto de madeira (3), ¢ um composto que possui atividade
fitotoxica e citotoxica contra Sorghum bicolor L. e Lactuca sativa
(4). A partir de fendis é possivel sintetizar acidos fenoxiacéticos
capazes de inibir o crescimento dessas mesmas espécies (4). Estes
acidos podem ser precursores para a sintese de N-fenil-2-
fenoxiacetamidas, que podem ter efeito fitotdxico e citogenotdxico
superior herbicidas comerciais (5). Sendo assim, este trabalho teve
como objetivo utilizar o fenol natural guaiacol como precursor para
a sintese de N-fenilfenoxiacetamidas, que foram sintetizadas usando
anilinas orto, meta e para substituidas por F, Br, Cl, NO, e CHs e
avaliar o potencial fitotoxico contra Sorghum bicolor L. (sorgo) e
Cucumis sativus (pepino) a fim de obter um novo herbicida mais
sustentavel e ambientalmente seguro.

Experimental
Sintese do acido fenoxiacético:

Em um baldo de fundo redondo bitubulado acoplado a condensador,
adicionou-se guaiacol (0,04 mol) dissolvido em 20 mL de etanol,
seguido de solugdo de NaOH (0,04 mol) em 20 mL de agua destilada.

A mistura foi mantida sob agita¢ao por 20 minutos. Em seguida, uma
solugdo de cloroacetato de sddio (0,05 mol), previamente ajustada
para pH 9 e dissolvida em 20 mL de agua destilada, foi adicionada
gota a gota ao sistema. A reagdo foi conduzida sob refluxo por 5
horas. Apo6s esse periodo, o meio reacional foi acidificado e o sélido
formado foi isolado por filtrag@o e lavado com agua destilada gelada.
(Esquema 1).

Sintese de N-fenil-2-fenoxiacetamidas:

O acido (1 mmol) foi dissolvido em 2 mL de diclorometano, seguido
pela adi¢do de 0,1 mmol de 4-dimetilaminopiridina (DMAP), 1
mmol de 1-etil-3-(3-dimetilaminopropil)carbodiimida (EDC).
Posteriormente, foi adicionado 1,5 mmol de anilina. A reagdo
prosseguiu por 24 horas e foi purificada por cromatografia em coluna
(Esquema 1).

i. EDC/DMAP
OCHsoH OCHy \i DCM (anidro), 10 min., . OCH3O\)(1 /@
o i ——
i. NaOH (aq), OH . NH, N R
20 min., refluxo ) ., 24h
—_—
Guaiacol ii. CICH,COONa(aq) Acido guaiacoxiacético R N-fenil-2-guaiacoxiacetamidas

5h, refluxo
iii. HCI(conc), 0 °C,
pH~1,00

R= H, o-Cl, p-Cl,
m-Br, p-Br, p-CH3.

Esquema 1: Rota reacional utilizada para sintese do &cido
guaiacoxiacético e amidas derivadas.

Ensaio biologico:

Para os ensaios biologicos em casa de vegetagdo, a amida 2-(2-
metoxifenoxi)-N-(p-tolil)acetamida (4M) foi solubilizada em Tween
20 a 0,5% (m.v") e foram preparadas emulsdes nas concentragdes:
3,00 mmolL'; 1,50 mmolL"'; 0,75 mmolL"!' e 0,375 mmolL-'. Cinco
potes de 300 mL foram preenchidos com substrato para cada uma das
quatro concentragdes de amida. Em cada pote foram semeadas cinco
sementes, fazendo desbaste para trés plantulas. A pulverizagdo com
dois jatos da solug¢do de amida foi feita quando as plantas possuiam
dois pares de folhas. A avaliacdo foi realizada 15 dias apds a
aplicagdo, analisando massa seca e comprimento da parte aérea.
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Analises Estatisticas:

Os resultados foram submetidos a analise de varidncia (ANOVA) e
os valores médios ao Teste de Tukey (p <0.05), utilizando o software
R, versdo 4.0.0 (6).

Resultados e Discussiao
Sintese e caracterizagdo do dcido fenoxiacéticos e amidas:
O é4cido guaiacoxiacético foi sintetizado com rendimento de 56%,
enquanto as amidas seguem em processo de sintese. Seis amidas
foram sintetizadas usando as seguintes anilinas: anilina pura (60%),
2-cloro (51%), 4-cloro (40%), 3-bromo (38%), 4-bromo (37%), ¢ 4-
metil (83%).
Todos os compostos sintetizados estdo sendo caracterizados por
infravermelho (FTIR), analisadas por cromatografia gasosa acoplada
a espectrometria de massas (EM) e ressonancia magnética nuclear
(RMN) de 'H e '3C. As caracterizagdes de 4M s3o mostradas na
Figura 1.
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Figura 1: Cromatograma (1A), espectro de massas (1B), FTIR (1C)
¢ espectro de RMN de '*C em CDCl; (1D) de 4M.

Ensaio biologico:

A amida 4M foi submetida ao teste in vivo pds-emergente. As
plantulas de sorgo (Figura 2A) e pepino (Figura 2B) foram
comparadas visualmente com os controles negativos H>O e H,O e
tween. Foi possivel observar que a parte aérea das plantulas tratadas
com 4M ndo se desenvolveram da mesma forma que os controles, o
que ¢ um indicativo do potencial herbicida desta molécula.

Figura 2: Plantulas de sorgo (2A) e pepino (2B) submetidas ao teste
pos-emergente com H>O (I), HO e tween (II) e 4M nas
concentragdes 3,00 (III), 1,50 (IV), 0,75 (V) € 0,37 (VI) mmolL.
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Andalises Estatisticas:

O Teste de Tukey indica que ndo ha diferenga estatistica significativa
entre os valores médios de CPA e MS para as concentragdes testadas
de 4M e o controle positivo 2,4-D (Tabela 1). A mesma letra foi
atribuida aos valores que ndo diferem significativamente. A
concentra¢do que melhor inibiu o crescimento da parte aérea de
sorgo foi 3,00 mmolL-!, enquanto para o pepino foi 0,75 mmolL".
Estes resultados demonstram a potencial fitotoxicidade da amida 4M
contra as espécies testadas.

Tabela 1: Dados do teste fitotoxico realizado em sorgo e pepino

Sorgo Pepino
Tratamento Concentra¢ido (mmol/L) CPA(cm) MS(g) CPA(cm) MS (g)
24D 3 4,36 0,02092° 1,46* 0,04838"
15 5,5° 0,02358" 2,66" 0,07968°
0,75 9,33 0,07708" 3,6" 0,12574*
0,375 5,84% 0,04272° 2,9* 0,04272°
aM 3 5,05* 0,02646™ 2,93 0,27654°
L5 6,03* 0,056™ 1,96 0,15524°
0,75 5,86" 0,03564" 1,66 0,14916"
0,375 5,46" 0,03486™ 2,23" 0,27548"
H,O 16,13 0,19 1,9 0,21
H,O+Tween 15,03 0,18 1,56 0,2
Conclusoes

As metodologias aplicadas demonstraram eficiéncia na sintese dos
compostos propostos. Ademais, os resultados preliminares obtidos
no ensaio bioldgico in vivo pds-emergente com a amida 4M sdo
promissores, incentivando a continuidade da pesquisa visando o
desenvolvimento de wum herbicida inovador com perfil
ambientalmente mais adequado e sustentavel.
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