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RESUMO 

Título: SÍNTESE DE NOVOS ANÁLOGOS GRAXOS DO 2,4-D E PROPANIL E 

AVALIAÇÃO DA ATIVIDADE HERBICIDA 

Autor: Larissa de Malaguez Porciuncula 

Orientador: Prof. Dr. Marcelo Gonçalves Montes D’Oca 

Segundo a literatura o uso de derivados lipofílicos de defensivos agrícolas 
comerciais tem mostrado uma melhora na atividade herbicida, indicando o 
desenvolvimento de novos compostos graxos com promissoras aplicações 
agroquímicas.  

Esse trabalho teve como proposta investigar a síntese de novos ésteres e 
amidas graxas, análogos aos herbicidas ácido 2,4-diclorofenóxiacético (2,4-D) e o N-
(3,4-diclorofenil)propamida (Propanil) e avaliar a atividade biológica dos compostos 
obtidos. 

Para a esterificação dos compostos 4a-c foram comparados dois catalisadores: 
o ácido sulfâmico e ácido sulfúrico e também foram otimizadas as condições 
estequiométricas e de tempo reacional. Para as amidas 6a-c foram comparadas três 
metodologias sendo elas via cloreto de tionila, via carbodiimida e aminólise. Para os 
compostos 9a-c análogos ao propanil foram utilizadas metodologias de ativação via 
cloreto de tionila e via carbodiimida.   

Os ésteres (4a-c) e as amidas graxas (6a-c) derivadas das cadeias palmítica 
(C16:0), esteárica (C18:0) e oleica (C18:1) e obtidas a partir do herbicida 2,4-D, foram 
sintetizados em rendimentos que variaram de 94 a 98% e 80 a 89%, respectivamente. 
Da mesma forma, as amidas análogas ao herbicida propanil (9a-c) também derivadas 
das cadeias palmítica (C16:0), esteárica (C18:0) e oleica (C18:1) foram obtidas em 
bons rendimentos que variaram de 57 a 68%. Todos os compostos foram submetidos 
a purificação por cromatografia em coluna e posterior caracterização pelas técnicas 
espectrométricas adequadas. 

Todos os compostos sintetizados tiveram sua atividade biológica herbicida 
avaliada em uma planta modelo monocotiledôneo (Allium Cepa) e para uma planta 
modelo dicotiledôneo (Lactuca Sativa). O bioensaio da atividade herbicida em espécie 
dicotiledônea apresentou, para todos os compostos, eficácia semelhante ou superior 
aos herbicidas de referência: MCPA, Roundup e 2,4-D. Quando testados frente a 
espécies monocotiledôneas, os compostos que apresentaram a melhor atividade 
herbicida foram os compostos 4a, 6a, 6b contendo cadeias alquílicas saturadas, 
derivados dos ácidos graxos palmítico (C16:0) e esteárico (C18:0), respectivamente.  
 

Palavras-chave: 2,4-D, propanil, ácidos graxos, atividade herbicida 

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE 
PROGRAMA DE PÓS GRADUAÇÃO EM QUÍMICA TECNOLÓGICA E AMBIENTAL 
Dissertação de Mestrado em Química Tecnológica e Ambiental 
Rio Grande, junho de 2019. 
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ABSTRACT 

Título: SYNTHESIS AND HERBICIDAL ACTIVITY OF NEW FATTY ANALOGUES OF 
2,4-D AND PROPANIL  

Autor: Larissa de Malaguez Porciuncula 

Orientador: Prof. Dr. Marcelo Gonçalves Montes D’Oca 

 

According to literature, lipophilic compounds derived from commercial 

pesticides shows an improvement of herbicidal activity in biological assays. Thus, the 

results indicate the development of new fatty compounds with promising agrochemical 

applications.  

This work investigated the synthesis of fatty analogues of the commercially 2,4-

D and propanil herbicides. The new herbicides were synthetized by the insertion of 

fatty chains via esterification and aminolysis processes. Followed, the synthesized 

compounds derived from 2,4-D and analogous to propanil were tested for their 

herbicidal activity. The synthesis of the 2,4-D esters 4a-c derived from palmitic (C16:0), 

stearic (C18:0) and oleic (C18:1) chains showed yields ranging from 94 to 98%. In 

addition, the respective amides 6a-c derived from 2,4-D were obtained in 80 to 89% 

yields, depending on the variation of the fatty chain. Propanil analogues showed yields 

of 57 to 68%. All new compounds were characterized by the techniques of 1H and 13C 

Nuclear Magnetic Resonance (NMR), melting point and Fourier-transform Infrared 

(FTIR) spectroscopy.  

Afterward, the herbicidal activity of the compounds synthesized were evaluated 

in monocotyledonous (Allium Cepa) and dicotyledonous (Lactuca Sativa) species. In 

the assays using dicotyledonous species all compounds presented similar or higher 

efficacy than reference herbicide. In addition, in the test against monocotyledon 

species, the compounds 4a, 6a, 6b containing saturated fatty chains derived from 

palmitic (C16:0) and stearic (C18:0), respectively, showed higher herbicidal activity 

than other derivatives.  

  

Keywords: 2,4-D, propanil, fatty acid, herbicidal activity 



7 
 

LISTA DE FIGURAS 

Figura 1: Estruturas dos herbicidas 2,4-D e Propanil. .............................................. 15 

Figura 2: Herbicidas com mecanismo de ação semelhante ao 2,4-D ...................... 18 

Figura 3: As alterações morfológicas causadas no tomate pelo 2,4-D. (A) Tomateiro 

6h após tratamento com 2,4-D (B) e (C) Plantas 24h após tratamento com 2,4-D já 

apresentavam folhas senescidas (D) Após 5 dias de tratamento as plantas 

apresentaram torção na haste (E) As folhas senecidas foram distorcidas as 72h e (F) 

As plantas tratadas com 2,4-D morreram após 10 dias14. Fonte: Xu, T. et al (2015) 19 

Figura 4: Herbicidas pertences à classe das acetanilidas ........................................ 20 

Figura 5: Efeito do propanil em uma folha de amêndoa. Fonte: Página da 

Universidade da Califórnia16 ...................................................................................... 20 

Figura 6: Atividade herbicida dos LIH ....................................................................... 22 

Figura 7: Resultados para os testes de redução de peso da mostarda branca........ 25 

Figura 8: Anilidas análogas ao propanil ................................................................... 27 

Figura 9: Exemplos de amidas graxas farmacologicamente ativas .......................... 28 

Figura 10: Derivados graxos da Isoniazida com elevada atividade antimicobacteriana

 .................................................................................................................................. 28 

Figura 11: Amidas graxas que apresentaram atividade melhor antiproliferativa ...... 29 

Figura 12: Mecanismo proposto para síntese de amidas utilizando DCC ................ 31 

Figura 13: Estrutura amino sulfônica (esquerda) e estrutura zwitterionica (direita) do 

ácido sulfâmico .......................................................................................................... 33 

Figura 14: Resultados dos derivados ésteres graxos do 2,4-D ................................ 36 

Figura 15: Espectro de IV do composto 4a em KBr ................................................. 37 

Figura 16: Espectro de RMN de 1H (400 MHz) em CDCl3 do 4a .............................. 38 

Figura 17: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 4a ...................... 38 

Figura 18: Amidas graxas saturadas 6a e 6b derivadas do 2,4-D ............................ 40 

Figura 19: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) da 2,4-D amida oleica 6c ......... 42 

 Figura 20: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 4d ...................... 45 

Figura 21: Rendimentos obtidos para amidas 5a-b .................................................. 47 

Figura 22: Espectro de IV do composto 6b em KBr ................................................. 47 

Figura 23: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 6b ....................... 49 

Figura 24: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 6b ...................... 49 

Figura 25: Espectro de IV do composto 9c em KBr ................................................. 51 



8 
 

Figura 26: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 9c ....................... 52 

Figura 27: Análogos ao propanil 9a e 9b ................................................................. 54 

Figura 28: Espectro de IV do composto 9a em KBr ................................................. 54 

Figura 29: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 9a ....................... 55 

Figura 30: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do análogo 9a ......................... 56 

Figura 31: Novos compostos graxos sintetizados derivados do 2,4-D e análogos ao 

propanil ..................................................................................................................... 57 

Figura 32: Experimento de germinação das sementes ............................................ 58 

Figura 33: Atividade herbicida dos compostos nas sementes de Allium Cepa ........ 58 

Figura 34: Atividade herbicida dos compostos nas sementes de Lactuca Sativa .... 60 

Figura 35: Metabólitos gerados pelo metabolismo do 2,4-D .................................... 62 

Figura 36: Espectro de IV do composto 4a em KBr ................................................. 76 

Figura 37: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 4a ....................... 77 

Figura 38: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 4a ...................... 78 

Figura 39: Espectro de IV do composto 4b em KBr ................................................. 79 

Figura 40: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 4b ....................... 80 

Figura 41: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 4b ...................... 81 

Figura 42: Espectro de IV do composto 4c em KBr ................................................. 82 

Figura 43: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 4c ....................... 83 

Figura 44: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 4c ...................... 84 

Figura 45: Espectro de IV do composto 4d em KBr ................................................. 85 

Figura 46: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 4d ....................... 86 

Figura 47: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 4d ...................... 87 

Figura 48: Espectro de IV do composto 6a em KBr ................................................. 88 

Figura 49: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 6a ....................... 89 

Figura 50: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 6a ...................... 90 

Figura 51: Espectro de IV do composto 6b em KBr ................................................. 91 

Figura 52: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 6b ....................... 92 

Figura 53: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 6b ...................... 93 

Figura 54: Espectro de IV do composto 6c em KBr .................................................. 94 

Figura 55: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 6c ....................... 95 

Figura 56: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 6c ...................... 96 

Figura 57: Espectro de IV do análogo 9a em KBr .................................................... 97 

Figura 58: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do análogo 9a .......................... 98 



9 
 

Figura 59: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do análogo 9a ......................... 99 

Figura 60: Espectro de IV do análogo 9b em KBr .................................................. 100 

Figura 61: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do análogo 9b do propanil ..... 101 

Figura 62: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do análogo 9b ...................... 102 

Figura 63: Espectro de IV do análogo 9c em KBr .................................................. 103 

Figura 64: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do análogo 9c ........................ 104 

Figura 65: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do análogo 9c ....................... 105 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



10 
 

LISTA DE ESQUEMAS 

Esquema 1: Proposta de síntese dos compostos graxos análogos do 2,4-D .......... 16 

Esquema 2: Proposta de síntese dos análogos graxos do propanil ......................... 17 

Esquema 3: Síntese dos Líquidos Iônicos Herbicidas .............................................. 21 

Esquema 4: Síntese de LIH derivados de esterquats ............................................... 23 

Esquema 5: Síntese de anilidas ............................................................................... 26 

 Esquema 6: Formação do cloreto de acila .............................................................. 30 

Esquema 7: Síntese das amidas graxas .................................................................. 32 

Esquema 8: Síntese dos ésteres graxos .................................................................. 33 

Esquema 9: Síntese do éster graxo 4c .................................................................... 34 

Esquema 10: Síntese dos ésteres graxos derivados do 2,4-D ................................. 36 

Esquema 11: Síntese das amidas graxas análogas do 2,4-D .................................. 39 

Esquema 12: Síntese do composto 6c via SOCl2 .................................................... 40 

Esquema 13: Síntese da amida 6c via DCC ............................................................ 42 

Esquema 14: Síntese do éster metilico 4d ............................................................... 44 

Esquema 15: Síntese das amidas graxas 6c ........................................................... 45 

Esquema 16: Síntese das amidas graxas 6a-b ........................................................ 46 

Esquema 17: Síntese do análogo 9c ........................................................................ 50 

Esquema 18: Síntese dos análogos graxos do propanil via DCC ............................ 52 

Esquema 19: Síntese dos análogos graxos 9a-b do propanil via DCC .................... 53 

 

 

 

 

 

 

 

 



11 
 

LISTA DE TABELAS 

Tabela 1: Classificação dos agrotóxicos segundo toxicidade e persistência no 

ambiente.................................................................................................................... 13 

Tabela 2: Rendimentos dos LIH obtidos a partir da D-glucose ................................. 21 

Tabela 3: Rendimento dos LIH obtidos a partir dos esterquats ................................ 24 

Tabela 4: Biodegradação dos LIH e sua classificação ............................................. 26 

Tabela 5: Condições investigadas e rendimentos para a síntese do éster oleico 4c 34 

Tabela 6: Rendimentos obtidos na síntese do derivado 6c via cloreto de acila ....... 41 

Tabela 7: Rendimentos obtidos na síntese da amida graxa 6c via DCC/DMAP....... 43 

Tabela 8: Rendimentos obtidos na síntese da amida graxa 6c via aminólise .......... 46 

Tabela 9: Rendimentos obtidos para a síntese de 9c via DCC/DMAP ..................... 53 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



12 
 

SUMÁRIO 

1. INTRODUÇÃO ...................................................................................................... 13 

2. OBJETIVOS .......................................................................................................... 16 

2.1 Objetivo Geral ................................................................................................... 16 

2.2 Objetivos Específicos ....................................................................................... 16 

3. REVISÃO BIBLIOGRÁFICA................................................................................. 18 

3.1 Amidas Graxas: Síntese e atividade biológica ............................................... 27 

3.2 Ésteres Graxos .................................................................................................. 32 

4. RESULTADOS E DISCUSSÃO ............................................................................ 34 

4.1 Síntese dos ésteres graxos 4a-c derivados do 2,4-D .................................... 34 

4.2 Síntese das amidas graxas 6a-c derivadas do 2,4-D ...................................... 39 

4.3 Síntese de amidas graxas 9a-c análogas ao Propanil ................................... 50 

4.4 Bioensaio de Avaliação da atividade herbicida em parceria com a UTalca 56 

5 CONCLUSÕES ..................................................................................................... 64 

6 PROCEDIMENTOS EXPERIMENTAIS ................................................................. 66 

6.1 Materiais, Métodos e Equipamentos ............................................................... 66 

6.2 Síntese dos derivados ésteres graxos 4a-c a partir do 2,4-D ....................... 67 

6.3 Síntese dos derivados amidas graxas 6a-c a partir do 2,4-D ........................ 68 

6.4 Síntese das amidas graxas 9a-c ...................................................................... 69 

6.5 Bioensaio de Avaliação da atividade herbicida ............................................. 70 

7 DADOS DE CARACTERIZAÇÃO ........................................................................ 71 

8 REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS ................................................................... 106 

 

 

 

 



13 
 

1. INTRODUÇÃO 

Os termos herbicida, biocida, defensivo agrícola e agrotóxico são 

usualmente empregados com o mesmo significado, ou seja, são substâncias 

químicas formuladas para combater espécies indesejáveis, ainda que definições 

mais restritas possam incluir ou excluir dessas classificações diferentes grupos 

de substâncias químicas1. 

Os agrotóxicos ou herbicidas são utilizados, principalmente, no controle 

de pragas na agricultura. Entretanto, a utilização destes compostos é associada 

a riscos ao meio ambiente e à saúde humana, principalmente por apresentarem 

uma toxicidade elevada e persistência, podendo levar meses ou anos para se 

decompor. O Instituto Brasileiro de Meio Ambiente (IBAMA) define essa 

persistência como sendo a medida do percentual de 14CO2 liberado ao ambiente 

em um período de 28 dias, conforme observado na Tabela 12.  

Tabela 1: Classificação dos agrotóxicos segundo toxicidade e persistência no 
ambiente. 

Toxicidadea Persistênciab 

 Faixas Liberação 14CO2 T1/2 

Classe I Extremamente tóxicos vermelha 0 a 1% - alta > 180 dias 

Classe II Altamente tóxicos amarela 1 a 10% - média 90-180 dias 

Classe III Mediamente tóxicos azul 11-25% - baixa 30-90 dias 

Classe IV 
Pouco ou muito pouco 

tóxicos 
verde 

> 25% - não 

persistente 
< 30 dias 

a medida com base nos índices de DL50 - dose letal a 50% da população utilizada como indicador; b medida pelo 

percentual de 14CO2 liberado em um período de avaliação de 28 dias.  

Grande parte dos agrotóxicos utilizados atinge fontes de águas naturais, 

seja pela aplicação, por resíduos de embalagens vazias, lavagem de 

equipamentos ou até mesmo efluentes industriais3. Esses compostos na água 

podem apresentar um efeito cumulativo, sendo capaz de atingir animais e peixes 

em concentrações superiores a dose letal. Além disso, são sugeridos que efeitos 

mutagênicos e cancerígenos podem ser observados em humanos em 

decorrência de bio-acumulação ao longo da cadeia alimentar4; 5. 



14 
 

Em nosso País, o consumo de defensivos agrícolas tem sido superior a 

300 mil toneladas ao ano. O aumento de produtividade relacionado ao 

compromisso de proteção ambiental é uma questão em aberto e latente para a 

pesquisa nacional e internacional, pois anualmente estima-se a utilização de 

cerca de 2,5 milhões de toneladas de agrotóxicos em nível mundial. Isso 

representa um aumento de 700% no uso desses produtos nos últimos 40 anos, 

enquanto a área agrícola aumentou cerca de 78% nesse mesmo período6.   

O uso de agrotóxicos vem se acentuando nos últimos anos, fazendo o 

País se destacar como um dos maiores consumidores mundiais. O estado do 

Rio Grande do Sul (RS) ocupa o 4° lugar no ranking de comercialização de 

agrotóxicos no país devido à alta atividade agrícola, com destaque para o cultivo 

de arroz irrigado7. 

As cidades de Rio Grande (RG) e Santa Vitória do Palmar (SVP) 

destacam-se pela rizicultura. O plantio em Rio Grande situa-se às margens do 

canal São Gonçalo, de onde é captada água para o abastecimento da maior 

parte do município de Rio Grande. Já na área rural e no Município de Santa 

Vitória do Palmar o abastecimento de água é realizado através de poços 

artesianos. Portanto, estudos que contemplem a conservação tanto de águas de 

superfície como de águas subterrâneas são essenciais na região7. 

Devido a sua grande utilização na rizicultura7, o ácido (2,4-

diclorofenóxi)acético (2,4-D, 1) e o N-(3,4-diclorofenil)propamida (Propanil, 2) 

mostrados na  figura 1, são herbicidas organoclorados e considerados potenciais 

contaminantes para o meio ambiente. Portanto, estudos voltados à obtenção de 

compostos que atendam à necessidade de produção das culturas que utilizam 

estes herbicidas e que sejam menos nocivos ao ambiente são necessários.  
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Figura 1: Estruturas dos herbicidas 2,4-D e Propanil. 

Estudos descritos na literatura, apontam para uma melhora na atividade 

biológica e comportamento ambiental de compostos derivados de substituintes 

lipofílicos8; 9. Por exemplo, o efeito da inserção de cadeias graxas em compostos 

de reconhecida atividade biológica vem sendo estudado em nosso grupo de 

pesquisa, cujas decorrências apontam para uma significativa melhora nos 

resultados observados, tanto em estudos dirigidos a atividade antituberculose10 

quanto em ensaios antiproliferativos11. Outro exemplo mostra que a inserção de 

uma cadeia longa na estrutura dos compostos herbicidas estudados demonstrou 

facilitar a biodegradabilidade e aumentar a atividade herbicida8.  

Neste contexto, a síntese de novos derivados graxos análogos aos 

herbicidas 2,4-D e propanil, a partir de ácidos graxos comuns em oleaginosas 

disponíveis na região, bem como o estudo do efeito destas modificações 

estruturais na atividade biológica dos compostos sintetizados, representa um 

campo de interesse na pesquisa em síntese de derivados renováveis com 

potencial aplicação tecnológica e agroquímica.  
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2. OBJETIVOS 

2.1 Objetivo Geral 

Sintetizar e caracterizar novos análogos – ésteres e amidas graxas, dos 

herbicidas 2,4-D e propanil, através da inserção de cadeias graxas derivadas 

dos álcoois, aminas e dos ácidos graxos palmítico (C16:0), esteárico (C18:0) e 

oleico (C18:1) e investigar o efeito destas modificações na atividade biológica 

dos novos compostos.  

 

2.2 Objetivos Específicos 

I) Sintetizar novos análogos graxos a partir do ácido (2,4-

diclorofenóxi)acético e de álcoois e aminas graxas disponíveis comercialmente 

(Esquema 1): 

 

Esquema 1: Proposta de síntese dos compostos graxos análogos do 2,4-D 
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II) Sintetizar novos análogos graxos do propanil, a partir dos de ácidos 

graxos (Esquema 2): 

 

Esquema 2: Proposta de síntese dos análogos graxos do propanil 

III) Investigar a atividade herbicida dos novos compostos obtidos, em 

colaboração com o grupo de pesquisa coordenado pelo professor Dr. Leonardo 

Santos, Laboratório LASNano Universidade de Talca/UTALCA, Chile.  
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3. REVISÃO BIBLIOGRÁFICA 

A agroindústria tem participação de aproximadamente 6% do Produto 

Interno Bruto brasileiro (PIB) e segundo dados divulgados pela Empresa 

Brasileira de Pesquisa e Agropecuária (Embrapa), o Brasil é um dos maiores 

produtores de grãos do mundo. A safra de 2015/2016 alcançou 96,5 milhões de 

toneladas e estima-se que deve chegar a 255 milhões de toneladas nos próximos 

dez anos12.  

Aumentar a produção de alimentos com responsabilidade ambiental é um 

desafio para a pesquisa, pois anualmente são utilizados no mundo cerca de 2,5 

milhões de toneladas de agrotóxicos. Pela grande quantidade de agrotóxicos 

utilizados, algumas culturas de grandes extensões, merecem uma maior atenção 

pois apresentam-se como potenciais fontes de contaminação como é o caso da 

soja, do milho e da cana-de-açúcar. Já as culturas com áreas pouco extensas, 

destacam-se pelo uso intensivo de agrotóxicos por unidade de área cultivada, 

como por exemplo o tomate e a beterraba12. 

Dentre as classes de agrotóxicos, os herbicidas são agentes biológicos 

ou substâncias químicas capazes de matar ou suprimir o crescimento de 

espécies específicas. Os herbicidas são classificados por grupos químicos e de 

acordo com seu mecanismo de ação. O ácido diclorofenoxiacético ou 2,4-D (1), 

possui o mesmo mecanismo de ação de herbicidas como Dicamba, Picloran e 

Quinclorac (Figura 2) que são mimetizadores de hormônios reguladores de 

crescimentos das plantas, conhecidos como “auxinas”. Dentre esses, o 2,4-D foi 

o primeiro herbicida registrado para uso no Brasil13. 

 

 

Figura 2: Herbicidas com mecanismo de ação semelhante ao 2,4-D 

As auxinas são reguladoras do crescimento das plantas que controlam a 

divisão e o crescimento celular durante seu ciclo de vida. Quando presente em 

baixas concentrações, estimulam o crescimento e processos de 
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desenvolvimento. Entretanto, a concentração do herbicida na planta tratada é 

demasiadamente alta, não sendo possível a regulação desses hormônios, 

ocasionando um crescimento descontrolado e provocando enrolamento e 

elongação de folhas e ramos (Figura 3). Esses herbicidas são ativos 

principalmente em plantas em crescimento, ocasionando uma morte lenta que 

ocorre após o esgotamento das reservas da planta e da inativação dos 

mecanismos de reparo das células.  

 

Figura 3: As alterações morfológicas causadas no tomate pelo 2,4-D. (A) 
Tomateiro 6h após tratamento com 2,4-D (B) e (C) Plantas 24h após tratamento 
com 2,4-D já apresentavam folhas senescidas (D) Após 5 dias de tratamento as 
plantas apresentaram torção na haste (E) As folhas senecidas foram distorcidas 
as 72h e (F) As plantas tratadas com 2,4-D morreram após 10 dias14. Fonte: Xu, 
T. et al (2015) 

O Propanil (2) é um herbicida que se encaixa na classe das acetanilidas, 

como o Pimagram e o Butachlor (Figura 4) e é utilizado como pós-emergente 

para controle de ervas daninhas de folha larga e gramíneas em plantações de 

arroz (Oryza Sativa L.). Muitos desses herbicidas pertencentes à classe das 

acetanilidas são utilizados na proteção dos cultivos, atuando como inibidores de 

fotossíntese15.  
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Figura 4: Herbicidas pertences à classe das acetanilidas 

O propanil atua interrompendo a cadeia de transporte de elétrons através 

da inibição do fotossistema II (FSII). O FSII é o primeiro sistema de proteínas 

utilizado na fotossíntese e está relacionado à um complexo de proteínas 

receptoras e doadoras de elétrons. Normalmente esses inibidores são levemente 

solúveis em água, podendo resultar na lixiviabilidade dessas moléculas, 

caracterizando assim um problema ambiental13. 

 

Figura 5: Efeito do propanil em uma folha de amêndoa. Fonte: Página da 
Universidade da Califórnia16 

Em vista da grande preocupação acerca da contaminação ambiental, 

estudos vem sendo reportados na literatura na busca por compostos que 

mantenham sua atividade herbicida e incluam características biodegradáveis9. 

Dentro desse contexto, Pernak e colaboradores9 sintetizaram, líquidos 

iônicos com ação herbicida, denominados pelos autores como Líquidos Iônicos 

Herbicidas (LIH). Os autores utilizaram a D-glucose como material de partida 

(Esquema 3), pois esta é interessante tanto do ponto de vista econômico quanto 

ambiental, e obtiveram rendimentos do produto LIH desejado que variaram de 

92 a 98%, conforme Tabela 2. 
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Esquema 3: Síntese dos Líquidos Iônicos Herbicidas 

Tabela 2: Rendimentos dos LIH obtidos a partir da D-glucose 

Entrada R1 R2 Ânion Rend (%) Estado (20ºC) 

1 CH3 CH3 MCPA 98 Cera 
2 C4H9 CH3 MCPA 95 Líquido 
3 C8H17 CH3 MCPA 96 Cera 
4 C12H25 CH3 MCPA 98 Líquido 
5 C16H33 CH3 MCPA 96 Cera 
6 CH3 Cl 2,4-D 96 Sólido 
7 C4H9 Cl 2,4-D 92 Sólido 
8 C8H17 Cl 2,4-D 95 Cera 
9 C12H25 Cl 2,4-D 93 Cera 

10 C16H33 Cl 2,4-D 94 Cera 

 

A eficácia herbicida foi testada utilizando mostarda branca (Sinapis alba 

L.) e flor de milho (Centaurea cyanus L.) em experimentos de estufa. Todos os 

sais foram dissolvidos em água na quantidade correspondente à dose de 400g 

de ácido (4-cloro-2-metil-fenóxi) acético (MCPA) ou ácido (2,4-

diclorofenóxi)acético (2,4-D) por 1 ha, e os herbicidas comerciais Chwastox Extra 

300 SL (300g.L-1 de MCPA) e Aminopielik Standard 600 SL (600g.L-1 de 2,4-D) 

foram utilizados como produtos de referência na mesma dose. 

As plantas foram tratadas com os LIH no estágio de 4 a 5 folhas e 

posteriormente foram colocadas em estufa a uma temperatura de 20±2 ºC, com 

umidade em 60% e um fotoperíodo de 16/8 (dia/noite horas).  O peso das plantas 

foi determinado 14 dias após o experimento. A redução do peso fresco da planta 

foi determinado em comparação com plantas não tratadas (Figura 6).  
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Figura 6: Atividade herbicida dos LIH 

Fonte: Adaptada de Pernak J. et al. (2016) 
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Todas as estruturas sintetizadas demonstraram atividade herbicida, 

aumentando a eficácia de acordo com o aumento do número de carbonos 

presentes na estrutura do cátion9. 

Na literatura, outros exemplos de LIH com diferentes herbicidas como 

ânions são encontrados, como pode ser observado no esquema 4. Os 

“esterquats” são conhecidos como tensoativos e emulsificantes e foram 

escolhidos como cátions pois atendem as recomendações europeias em relação 

à segurança ambiental, sendo substitutos biodegradáveis dos tradicionais sais 

quaternários de amônio8.  

 

Esquema 4: Síntese de LIH derivados de esterquats 
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No trabalho de Pernak8 e colaboradores onze novos sais foram 

sintetizados empregando esta metodologia e os rendimentos variaram de 91 a 

99%, conforme Tabela 3. Durante a reação os íons cloretos foram substituídos 

pelos ânions dos herbicidas ácido (4-cloro-2-metil-fenoxi)acético (MCPA), ácido 

2-(4-cloro-2-metilfenoxi)propanoico (MCPP), ácido (3,6-dicloro-2-

metóxi)benzoico (Dicamba) e ácido (2,4-diclorofenóxi)acético (2,4-D). 

Tabela 3: Rendimento dos LIH obtidos a partir dos esterquats 

Entrada R Ânion Rend (%) Estado (20ºC) 

1 H MCPA 99 Líquido 
2 H MCPP 96 Líquido 
3 H 2,4-D 97 Líquido 
4 H Dicamba 91 Graxo 
5 CH3 MCPA 98 Líquido 
6 CH3 MCPP 94 Líquido 
7 CH3 2,4-D 99 Líquido 
8 CH3 Dicamba 95 Graxo 
9 Seboa MCPA 97 Graxo 

10 Seboa MCPP 98 Graxo 
11 Seboa 2,4-D 93 Graxo 

a Cadeias (C12H25, C14H29, C16H33, C18H37) 

A atividade herbicida foi testada utilizando mostarda branca (Sinapis alba 

L.) em experimentos de estufa, analogamente ao já realizado por Pernak9 e 

colaboradores. Os resultados da redução de peso, utilizando os herbicidas 

MCPA e 2,4-D como ânions em comparação com formulações comerciais são 

mostrados na Figura 7. 
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Figura 7: Resultados para os testes de redução de peso da mostarda branca 

Fonte: Adaptado de Pernak J. et al (2015) 

 

Uma maior eficácia herbicida pode ser observada para os LIH 20b e 21c 

contendo o MCPA como ânion. Já o LIH 20a, contendo o MCPA como ânion, 

apresentou atividade herbicida semelhante ao herbicida de referência (Chwastox 

Extra 300 SL). Entretanto, a falta de um substituinte longo na estrutura do cátion 

nos compostos 20a e 20b com o herbicida 2,4-D como ânion diminuiu a eficácia 

em comparação ao herbicida de referência (Aminopielik Standard 600 SL). 

Os compostos 20a, 20b e 21c contendo MCPA como ânion foram 

submetidos a testes de biodegradabilidade, bem como seus compostos 

precursores: cloreto de [2-(acriloil-oxy)etil]trietil amônio [ATMA][Cl], cloreto de [2-

(metacriloil-oxy)etil]trietil amônio [MATMA][Cl], cloreto de [2-

(seboiletil)dimetil]dimetil amônio [Arm][Cl], e o MCPA. Onde a demanda biológica 

E
fi
c
á

c
ia

 %
 

E
fi
c
á

c
ia

 %
 

LIH com ânion 2,4-D LIH com ânion MCPA 



26 
 

de oxigênio (DBO) foi determinada a cada 24h em um período total de 28 dias. 

Os resultados da biodegradabilidade podem ser observados na Tabela 4. 

Tabela 4: Biodegradação dos LIH e sua classificação 

Sal Biodegradação após 28 dias  Classificação 

[ATMA][Cl] 73 ± 4 % Facilmente biodegradável 
[MATMA][Cl] 70 ± 3 % Facilmente biodegradável 

[Arm][Cl] 91 ± 6 % Facilmente biodegradável 
MCPA 11 ± 4 % Pouco biodegradável 

20a 37 ± 3 % Pouco biodegradável 
20b 29 ± 5 % Pouco biodegradável 
21c 63 ± 5 % Facilmente biodegradável 

  

Os resultados obtidos sugerem que a incorporação de uma cadeia longa 

na estrutura do cátion facilita a biodegradabilidade. Em adição a isso, sua 

eficácia herbicida melhorada pode contribuir para uma dosagem mais baixa, o 

que leva a uma diminuição da poluição ambiental8. 

Diversas anilidas também podem ser utilizadas como herbicidas17, e são 

facilmente obtidas através de reações de aminas aromáticas com cloretos de 

acila ou com anidridos. Sartori e colaboradores18 sintetizaram 18 anilidas com 

rendimentos que variaram de 36 a 98%, conforme Esquema 5. 

Esquema 5: Síntese de anilidas 

A atividade herbicida dos compostos foi testada utilizando sementes de 

cebola (A. cepa), picão preto (B. pilosa), pepino (C. sativus) e alface (L. sativa) 

em 5 diferentes concentrações: 500 µM, 300 µM, 200 µM, 100 µM e 50 µM.  
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Cerca de 20 sementes de cada espécie foram dispostas em placas de 

Petri e foram adicionados 5mL da solução, contendo os compostos sintetizados. 

As placas foram mantidas em câmara de germinação com temperatura 

controlada em torno de 25ºC por um período de 5 dias, na ausência de luz.  

Em destaque, os compostos 22i e 23i sintetizados são análogos ao 

herbicida propanil e podem ser observados na Figura 8.   

 

Figura 8: Anilidas análogas ao propanil 

Todas as anilidas inibiram o crescimento da cebola (Allium cepa) uma 

planta monocotiledônea. Os compostos 22i e 23i inibiram em mais de 50% o 

crescimento das raízes na concentração 500 µM, esse efeito foi diminuindo 

conforme a concentração da solução diminuía. 

Já para a espécie dicotiledônea, a alface (Lactuca sativa), o composto 23i 

apresentou o mesmo comportamento demonstrado para a espécie 

monocotiledônea. Já o composto 22i inibiu o crescimento em 50% na 

concentração de 200 µM.  

3.1 Amidas Graxas: Síntese e atividade biológica 

As amidas desempenham um papel importante na elaboração e 

composição de sistemas biológicos portanto são frequentemente incorporadas 

em ingredientes farmacêuticos, representando 16% de todas as reações 

realizadas na química medicinal19. As amidas graxas formam uma coleção 

diversificada de metabólitos e mostram um amplo espectro de atuação biológica 

(Figura 9). A N-estearoiletanolamina é associada à atividade pró-apoptótica20, a 

N-oleoiletanolamina, é considerada um mediador anoréxico21 e quantidades 

nanomolares de oleilamida demonstraram induzir o sono em ratos22. O AM404, 

um metabólito ativo do paracetamol, tem sido relatado como responsável pelo 

efeito analgésico e anticonvulsivante23.  
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Figura 9: Exemplos de amidas graxas farmacologicamente ativas 

 

A inserção de substituintes lipofílicos na estrutura de compostos com 

reconhecida atividade biológica tem mostrado uma melhora nas atividades 

biológicas testadas. Um exemplo investigado em nosso grupo de pesquisa são 

os derivados graxos e da Isoniazida, principal fármaco empregado no tratamento 

da Tuberculose (Figura 10)10.  

Neste trabalho, os autores observaram atividades superiores dos 

derivados graxos 24 e 25 sintetizados e derivados das cadeias palmítica (C18:0) 

e ricínoleica (cis-C18:1, 12-OH) respectivamente. Esses compostos comparados 

ao fármaco padrão, sugerem que a presença do substituinte lipofílico possa 

facilitar a permeabilidade do farmacóforo nas células bacterianas.  

Figura 10: Derivados graxos da Isoniazida com elevada atividade 

antimicobacteriana 
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Amidas graxas sintetizadas a partir de diferentes cadeias saturadas e 

insaturadas comuns em oleaginosas regionais também tiveram sua atividade 

biológica investigada, frente a diferentes linhagens de câncer. Em geral, as 

amidas derivadas da metil benzilamina 26 e 27 apresentaram uma relação 

estrutura-atividade com perfil interessante quando havia um grupo hidroxila ou 

uma ligação dupla na cadeia graxa respectivamente (Figura 11)11. 

 

Figura 11: Amidas graxas que apresentaram atividade melhor antiproliferativa  

 Metodologias de síntese de amidas são relatadas com frequência na 

literatura, em virtude da importância desse grupo funcional para a química e 

especialmente, para a química medicinal24. 

A ativação de um ácido carboxílico com cloreto de ácido e uma 

subsequente reação com a amina é uma das abordagens mais antigas para a 

formação de amidas. Alguns reagentes podem ser empregados para a formação 

de cloretos em larga escala, como por exemplo, o cloreto de tionila (SOCl2) e o 

cloreto de oxalila (C2O2Cl2)25, conforme Esquema 6.  
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 Esquema 6: Formação do cloreto de acila 

 

É possível também realizar a ativação dos ácidos carboxílicos através das 

carbodiimidas. O uso do N,N’-diciclohexilcarbodiimida ou DCC, vem sendo 

utilizado desde 195526. Segundo o mecanismo proposto por Valeur27, o primeiro 

passo envolve a reação entre o ácido carboxílico e o DCC para formar o 

intermediário O-acilureia. A partir deste intermediário podem ocorrer duas 

reações: o ataque núcleofílico da amina para formação da amida, eliminando 

diciclohexilureia (DCU) como subproduto, ou o ataque nucleofílico 

intramolecular, resultando em um produto de rearranjo, a N-acilureia (Figura 12).  
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Figura 12: Mecanismo proposto para síntese de amidas utilizando DCC 
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No nosso grupo de pesquisa já foram investigadas metodologias 

utilizando carbodiimidas para a obtenção de novas amidas graxas28, conforme o 

Esquema 7. 

Esquema 7: Síntese das amidas graxas 

 

3.2 Ésteres Graxos 

A esterificação é uma das reações fundamentais na química orgânica e é 

extensivamente empregada na ativação dos ácidos carboxílicos. Os ésteres 

graxos, por exemplo, servem como matéria prima para a produção de 

cosméticos, detergentes, surfactantes e biodiesel29. 

 Estes ésteres são sintetizados a partir de ácidos carboxílicos e álcoois e 

têm a eletrofilicidade do carbono carbonílico aumentada em virtude do álcool 

escolhido. Posteriormente podem ser convertidos em amidas por tratamento 

direto com a amina correspondente25 ou seja, os ésteres possuem a vantagem 

de serem preparados com antecedência e armazenados. 

Em trabalhos anteriores no nosso grupo de pesquisa, foram 

desenvolvidos metodologias para a síntese de ésteres graxos29 utilizando um 

catalisador heterogêneo, conforme o Esquema 8. 
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Esquema 8: Síntese dos ésteres graxos 

Esse método utiliza o ácido sulfâmico (AS) como catalisador e apresenta 

rendimentos que variam de 91 a 98% com a vantagem de obedecer alguns 

princípios da química verde, como o uso de um catalisador não tóxico. A 

esterificação utilizando AS/EtOH ou MeOH foram introduzidos como excelentes 

sistemas catalíticos para a síntese de ésteres graxos. 

O ácido sulfâmico (9) existe na sua forma aminosulfônica e também 

possui um caráter zwitterionico30 (Figura 13): 

 

Figura 13: Estrutura amino sulfônica (esquerda) e estrutura zwitterionica 
(direita) do ácido sulfâmico 

Outras vantagens do catalisador selecionado, o ácido sulfâmico, é devido 

a este possuir uma acidez moderada e se apresentar na forma de um sólido 

branco cristalino, não higroscópico, inodoro, não volátil, não corrosivo e de baixo 

custo30. 
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4. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

4.1 Síntese dos ésteres graxos 4a-c derivados do 2,4-D 

Inicialmente a esterificação do ácido (2,4-diclorofenóxi)acético (2,4-D) foi 

baseada na metodologia proposta por nosso grupo de pesquisa29 utilizando o 

ácido sulfâmico (9) como catalisador e os álcoois graxos 3a-c palmítico (C16:0), 

esteárico (C18:0) e oleico (C18:1).  

Visando otimizar a metodologia, a síntese do éster 4c foi estudada a partir 

da reação modelo entre o 2,4-D (1) e o álcool oleico (3c) devido a sua 

disponibilidade no laboratório e devido ao fato de ser melhor observado na 

cromatografia de camada delgada (CCD). A fim de comparações entre 

metodologias, o uso de ácido sulfúrico como catalisador também foi investigado, 

variando-se o tempo reacional e estequiometria de reagentes, conforme 

Esquema 9 e os rendimentos são descritos na Tabela 5: 

Esquema 9: Síntese do éster graxo 4c 

Tabela 5: Condições investigadas e rendimentos para a síntese do éster 
oleico 4c 

Entrada 
Proporção 

2,4-D:3c 
Catalisador Tempo (h) Rend. (%) 

1 1:1 H2SO4 24 91 
2 1:1 H3NSO3 24 65 
3 1:2 H2SO4 24 88 
4 1:2 H3NSO3 24 94 
5 1:3 H2SO4 24 94 
6 1:3 H3NSO3 24 96 
7 1:3 H2SO4 12 89 
8 1:3 H3NSO3 12 94 
9 1:3 H2SO4 8 78 
10 1:3 H3NSO3 8 79 

 



35 
 

A evolução da reação foi monitorada por cromatografia em camada 

delgada (CCD). Os ésteres foram purificados através de cromatografia em 

coluna, utilizando sílica gel como fase estacionária e hexano e acetato de etila 

95:5 v/v como fase móvel. 

Nas entradas 1 e 2 foram utilizadas as proporções estequiométricas 1:1 

de ácido (2,4-diclorofenóxi)acético (1) e álcool oleico (3c) onde é possível 

observar um melhor rendimento com o catalisador ácido sulfúrico em 24h de 

reação. Buscando um maior rendimento com o ácido sulfâmico, devido as suas 

vantagens, foram feitos novos testes com diferentes proporções 

estequiométricas. Nas entradas 3 e 4 aumentou-se a proporção estequiométrica 

para 1:2 de ácido (2,4-diclorofenóxi)acético (1) e álcool oleico (3c) e o 

rendimento com o ácido sulfâmico foi superior ao rendimento com o ácido 

sulfúrico em 24h reacionais. Finalmente, optou-se por aumentar a condição 

estequiométrica para 1:3 de ácido (2,4-diclorofenóxi)acético (1) e álcool oleico 

(3c) respectivamente, onde na entrada 5 e 6 é possível observar os maiores 

rendimentos para ambos os catalisadores. 

Com a proporção estequiométrica definida, investigou-se o tempo com 

12h e 8h de reação. A redução do tempo para 8h levou a um menor rendimento 

do produto, mas a redução para 12h mostrou um rendimento tão satisfatório 

quanto com 24h. Portanto a melhor condição foi estabelecida na Entrada 8 onde 

foi estabelecida a estequiometria de 1:3 de ácido (2,4-diclorofenóxi)acético (1) e 

álcool oleico (3c) e 12h de reação na presença de ácido sulfâmico. 

 Diante destes resultados, a melhor condição foi aplicada aos outros 

álcoois graxos palmítico (C16:0) e esteárico (C18:0) conforme Esquema 10, e os 

rendimentos estão apresentados na Figura 14. 
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Esquema 10: Síntese dos ésteres graxos derivados do 2,4-D 

Figura 14: Resultados dos derivados ésteres graxos do 2,4-D 

Os compostos foram submetidos à analises de ponto de fusão, 

espectroscopia de infravermelho, ressonância magnética nuclear de 1H e 13C.  

Na figura 15, é mostrado o espectro de infravermelho (IV) do composto 4a 

realizado com técnica de refletância difusa utilizando KBr. No espectro de IV foi 

possível observar em 3092 cm-1 o estiramento CAr-H de aromáticos. Em 2916 e 

2849 cm-1 observa-se as absorções correspondentes à deformação axial da 

ligação C-H da cadeia alquílica. A banda de absorção característica da ligação 

C=O da carbonila de ésteres foi observada em 1753 cm-1. Em 1300 e 1229 cm-1 

observa-se os estiramentos C-O. 
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Figura 15: Espectro de IV do composto 4a em KBr 

Na figura 16 observa-se o espectro de RMN de 1H realizado em CDCl3 do 

éster palmítico 4a onde é possível verificar em 0,88 ppm o tripleto dos 

hidrogênios referentes a metila, em 1,26 ppm observa-se o multipleto dos 

hidrogênios referentes as unidades metilenicas da cadeia graxa, em 1,63 ppm 

um multipleto referente aos hidrogênios beta éster. Em 4,19 ppm um tripleto (J= 

6,60 Hz) referente aos hidrogênios alfa éster, em 4,68 ppm um simpleto referente 

aos hidrogênios alfa carbonila. Em seguida há os sinais referentes aos 

hidrogênios aromáticos, sendo eles em 6,78 ppm um dupleto (J= 8,80 Hz), em 

7,15 ppm um duplo dupleto (J= 8,80, 2,45 Hz) e em 7,39 ppm há um dupleto (J= 

2,45 Hz). 

Na figura 17 é possível observar o espectro de RMN de 13C realizado em 

CDCl3 do éster palmítico 4a onde observa-se em 168,2 ppm o sinal relativo ao 

carbono da carbonila, em 152,4 ppm o carbono aromático alfa oxigênio e entre 

130,3 ppm e 114,7 ppm os demais carbonos aromáticos. Também é possível 

observar em 66,4 ppm e 65,7 ppm o carbono alfa oxigênio do éster e o carbono 

alfa carbonila, respectivamente. Entre 31,4 ppm e 22,7 ppm é possível observar 

os carbonos referentes as unidades metilenicas da cadeia graxa e por último em 

14,1 ppm é possível observar o carbono referente a metila terminal. 
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Figura 16: Espectro de RMN de 1H (400 MHz) em CDCl3 do 4a 
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Figura 17: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 4a 
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4.2 Síntese das amidas graxas 6a-c derivadas do 2,4-D 

Inicialmente a série de amidas graxas derivadas do ácido (2,4-

diclorofenóxi)acético (2,4-D) foi sintetizada sob as condições descritas na 

literatura por Leggio31 e colaboradores.  

Para tornar o 2,4-D (1) mais reativo frente à reação de aminólise, 

produziu-se o cloreto de acila através da reação entre ácido carboxílico (1 mmol) 

e o cloreto de tionila (1 mmol), na presença de trietilamina (3 mmol) e das 

respectivas aminas graxas (5a-c, 1mmol) derivadas das cadeias palmítica 

(C16:0), esteárica (C18:0) e oleica (C18:1), em um procedimento one-pot. A 

reação ficou em temperatura ambiente por um período de 1 h, conforme 

Esquema 11: 

Esquema 11: Síntese das amidas graxas análogas do 2,4-D 

A reação foi acompanhada por cromatografia em camada delgada 

(CCD) e as amidas foram purificadas através de cromatografia em coluna, 

utilizando sílica gel como fase estacionária e hexano e acetato de etila na 

proporção 80:20 v/v como fase móvel. Os rendimentos para as amidas palmítica 

(C16:0) e esteárica (C18:0) podem ser observados na figura 18. 



40 
 

Figura 18: Amidas graxas saturadas 6a e 6b derivadas do 2,4-D 

A síntese das amidas realizada em one-pot se mostrou um procedimento 

ineficiente com baixos rendimentos dos produtos isolados, não sendo, em 

relação aos substratos utilizados, possível obter e isolar o produto 6c derivado 

da oleilamina.  

No intuito de sintetizar a amida graxa 6c optou-se por produzir cloreto de 

acila na primeira etapa e realizar a reação em duas etapas com posterior adição 

da amina graxa, de acordo com o procedimento descrito na literatura32 que utiliza 

o sal de cloreto de trietilbenzilamônio como catalisador, conforme Esquema 12.   

 

Esquema 12: Síntese do composto 6c via SOCl2 

O 2,4-D (1) (1 mmol), o cloreto de tionila (3 mmol) e o cloreto de 

trietilbenzilamônio (3% em mol) foram adicionados em um balão contendo 

diclorometano anidro e ficaram em agitação e refluxo por 4 h. Posteriormente, a 

mistura foi rotaevaporada para retirar o excesso de cloreto de tionila e então 

adicionada a oleilamina (5c). A mistura foi mantida em agitação e refluxo por um 



41 
 

período de 24 h. Após, o bruto reacional foi lavado com água destilada e as fases 

orgânicas combinadas e secas com agente secante e o bruto submetido a 

purificação por coluna cromatográfica. Os rendimentos estão apresentados na 

Tabela 6. 

Tabela 6: Rendimentos obtidos na síntese do derivado 6c via cloreto de acila 

Entrada Amina 2,4-D: amina Rend. (%) 

1  

 

1:1 58 

2 1:2 59 

3 1:3 69 

 

Na figura 19 é possível observar o espectro de RMN de 1H realizado em 

CDCl3 do composto 6c obtido nesta síntese. Em 0,88 ppm é possível observar 

um tripleto referente aos hidrogênios da metila, em 1,25 ppm observa-se um 

multipleto referente aos hidrogênios das unidades metilenicas da cadeia graxa, 

em 1,56 ppm um multipleto referente aos hidrogênios beta amida, em 2,02 ppm 

um multipleto sinais referentes aos hidrogênios alílicos. Em 3,36 ppm um 

quarteto referente aos hidrogênios alfa amida, em 4,50 ppm um simpleto 

referente aos hidrogênios alfa carbonila, em 5,35 ppm um multipleto referente 

aos hidrogênios vinílicos e em 6,77 ppm um simpleto referente ao hidrogênio 

ligado ao nitrogênio da amida. Em seguida há os sinais referentes aos 

hidrogênios aromáticos, sendo eles em 6,83 ppm um dupleto (J= 8,80 Hz), em 

7,22 ppm um duplo dupleto (J= 8,68, 2,57 Hz) e em 7,41 ppm há um dupleto (J= 

2,45 Hz). 
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Figura 19: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) da 2,4-D amida oleica 6c 

Apesar dos bons rendimentos obtidos para o derivado com o uso da 

oleilamina via cloreto de acila decidimos investigar a síntese das  amidas graxas 

derivadas do 2,4-D pela  ativação via emprego de N-N’-diciclohexilcarbodiimida 

(DCC) como agente de acoplamento entre ácidos carboxílicos e aminas27 

(Esquema 13). 

 

Esquema 13: Síntese da amida 6c via DCC 

Em um frasco reacional sob atmosfera de argônio, adicionou-se 

primeiramente o 2,4-D (1, 1 mmol), trietilamina (1 mmol), 10% mol de DMAP e 

diferentes quantidades estequiométricas de oleilamina (5c), Após a dissolução 
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dos reagentes, com o auxílio de uma seringa, foi adicionada lentamente uma 

solução de DCC (1 mmol) em diclorometano anidro. A mistura foi mantida sob 

agitação em temperatura ambiente por um período de 24 h.  

A evolução da reação foi acompanhada por cromatografia em camada 

delgada (CDD). Após 24 horas o bruto reacional foi submetido diretamente a 

purificação por cromatografia em coluna, utilizando sílica gel como fase 

estacionária e hexano e acetato de etila na proporção 80:20 v/v como fase móvel. 

Os rendimentos estão apresentados na Tabela 7. 

Tabela 7: Rendimentos obtidos na síntese da amida graxa 6c via DCC/DMAP 

Entrada Amina 2,4-D: Amina Rend. (%) 

1 

 

1:1 27 

2 1:2 23 

 

Embora a síntese da amida derivada da oleilamina (5c) tenha sido 

realizada pelas metodologias utilizando cloreto de acila e DCC, os rendimentos 

obtidos foram insatisfatórios. Assim a síntese dos derivados amidas graxas foi 

investigada baseada na aminólise do éster metílico 4d.  

Para a síntese do éster metílico do 2,4-D foram comparadas duas 

metodologias: na metodologia A33 foi utilizado o 2,4-D (1) e o cloreto de tionila 

na mesma quantidade estequiométrica, utilizando metanol como solvente. Na 

metodologia B29, foi realizada uma esterificação utilizando o 2,4-D (1), o ácido 

sulfúrico como catalisador e metanol em 24h de reação sob refluxo, conforme 

Esquema 14. 
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Esquema 14: Síntese do éster metilico 4d  

Os rendimentos foram de 98% com cloreto de tionila e 99% utilizando o ácido 

sulfúrico, então optou-se por utilizar a metodologia B visto que na metodologia A 

tem-se etapas prévias de purificação do cloreto de tionila e o elevado custo do 

reagente. Na metodologia B não é necessário purificação de nenhum dos 

reagentes e o ácido sulfúrico é utilizado em quantidades catalíticas.  

Através do espectro de RMN de 1H foi possível confirmar a obtenção do 

éster metílico 4d por ambas metodologias através de conversão total, conforme 

a figura 20. Na região de 3,80 ppm é possível observar o simpleto referente a 

metila, em 4,70 ppm é possível observar o simpleto referente aos hidrogênios 

alfa carbonila. Em seguida há os sinais referentes aos hidrogênios aromáticos, 

sendo eles em 6,78 ppm um dupleto (J= 8,80 Hz), em 7,16 ppm um duplo dupleto 

(J= 8,80, 2,45 Hz) e em 7,39 ppm há um dupleto (J= 2,45 Hz). 
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Figura 20: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 4d 

  

Na segunda etapa, o éster metílico 4d foi submetido à aminólise na 

presença da amina graxa 5c em diferentes proporções estequiométricas, 

utilizando acetonitrila como solvente, sob temperatura de refluxo por 24 h, 

conforme Esquema 16.  

Esquema 15: Síntese das amidas graxas 6c 

A conversão do éster em amida foi acompanhada por Cromatografia em 

Camada Delgada (CDD). Os produtos foram purificados através de 

cromatografia em coluna utilizando sílica gel como fase estacionária e hexano e 

acetato de etila na proporção 80:20 v/v como fase móvel. Os resultados podem 

ser observados na Tabela 8: 
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Tabela 8: Rendimentos obtidos na síntese da amida graxa 6c via 
aminólise 

Entrada Amina 2,4-D: Amina Rend. (%) 

1 

 

1:1 40 
2 1:2 80 
3 1:3 72 

 

Após a investigação das diferentes metodologias e da melhor condição 

estequiométrica, dentre todas as testadas para a síntese das amidas graxas do 

2,4-D, a aminólise do ester metílico 4d foi considerada a melhor metodologia. 

Assim, aplicou-se a proporção 1:2 entre o éster metílico do 2,4-D e oleilamina 

(Entrada 2, Tabela 8) para a obtenção das amidas graxas 6a e 6b, derivadas das 

cadeias palmítica (C16:0) e esteárica (C18:0) respectivamente, conforme 

Esquema 17: 

Esquema 16: Síntese das amidas graxas 6a-b 

Os rendimentos para a síntese das amidas graxas 6a e 6b, derivadas das 

cadeias palmítica (C16:0) e esteárica (C18:0) respectivamente, estão 

apresentados na figura 21. 
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Figura 21: Rendimentos obtidos para amidas 5a-b 

Os produtos isolados foram submetidos a caracterização estrutural por 

Infravermelho e Ressonância Magnética Nuclear 1H e 13C.  

Na figura 22, ilustra o espectro de infravermelho do composto 6b, 

realizado com técnica de refletância difusa utilizando KBr. No espectro de IV foi 

possível observar em 3422 cm-1 o estiramento N-H de amidas. Em 3084 cm-1 foi 

possível observar o estiramento CAr-H de aromáticos. Em 2920 e 2847 cm-1 

observa-se as absorções correspondentes à deformação axial da ligação C-H da 

cadeia alquílica. A banda de absorção característica da ligação C=O da carbonila 

de amidas foi observada em 1686 cm-1. Em 1258 cm-1 observa-se os 

estiramentos C-O. 
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Figura 22: Espectro de IV do composto 6b em KBr 
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Na figura 23 observa-se o espectro de RMN de 1H realizado em CDCl3 da 

amida esteárica 6b, onde os sinais característicos da estrutura proposta podem 

ser verificados. Em 0,88 ppm um tripleto dos hidrogênios referentes a metila, em 

1,25 ppm observa-se um multipleto referentes aos hidrogênios das unidades 

metilenicas da cadeia graxa, em 1,56 um multipleto referente aos hidrogênios 

beta amida. Em 3,35 ppm um quarteto referente aos hidrogênios alfa amida, em 

4,50 ppm um simpleto referente aos hidrogênios alfa carbonila. Em seguida há 

os sinais referentes aos hidrogênios aromáticos, sendo eles em 6,83 ppm um 

dupleto (J= 8,80 Hz), em 7,22 ppm um duplo dupleto (J= 8,80, 2,45 Hz) e em 

7.41 ppm há um dupleto (J= 2,45 Hz). 

Na figura 24 é possível observar o espectro de RMN de 13C realizado em 

CDCl3 da amida esteárica 6b onde observa-se em 166,9 ppm o sinal relativo ao 

carbono da carbonila, em 151,6 ppm o carbono aromático alfa oxigênio, entre 

130,2 ppm e 114,6 ppm os demais carbonos aromáticos. Também é possível 

observar em 68,3 ppm o carbono alfa carbonila. Entre 39,1 ppm e 22,7 ppm é 

possível observar os carbonos referentes as unidades metilenicas da cadeia 

graxa e por último em 14,1 ppm é possível observar o carbono referente a metila 

terminal. 
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Figura 23: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 6b 

 

Caroline_Bruna_2478_R52DEAm-FAcet_C.002.esp

180 160 140 120 100 80 60 40 20 0

Chemical Shift (ppm)

1
6
6

.9
4

1
5
1

.6
4

1
3
0

.2
3

1
2
8

.0
6

1
2
7

.4
1

1
2
3

.7
3

1
1
4

.6
2

6
8
.3

1

3
9
.1

3

3
1
.9

3
2

9
.7

1
2

6
.8

3

2
2
.7

0

1
4
.1

2

Figura 24: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 6b 
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4.3 Síntese de amidas graxas 9a-c análogas ao Propanil 

De acordo com os objetivos propostos, a síntese de amidas graxas 9a-c, 

análogas ao propanil foi investigada. Para tanto, os respectivos ácidos graxos 

palmítico 7a (C16:0), esteárico 7b (C18:0) e oleico 7c (C18:1) foram submetidos 

a reação de amidação na presença da 3,4-dicloroanilina (8), disponível 

comercialmente. Inicialmente, a obtenção dos compostos de interesse foi 

testada via síntese dos cloretos de acila correspondentes, iniciando pelo 

emprego do ácido oleico como modelo de estudos para otimização de condições 

(Esquema 18).  

 

Esquema 17: Síntese do análogo 9c 

Em um sistema reacional sob atmosfera de argônio (Ar), foram 

adicionados o ácido graxo 7c (1 mmol), o cloreto de tionila (3 mmol) e a 

trietilamina (3 mmol), mantendo a mistura sob agitação em temperatura ambiente 

por 1 hora. Posteriormente, a amina 3,4-dicloroanilina (8) dissolvida em 

diclorometano anidro foi adicionada, mantendo agitação por 24 horas adicionais. 

A reação foi acompanhada por cromatografia em camada delgada (CCD). O 

bruto reacional foi submetido a purificação por cromatografia em coluna, 

utilizando sílica gel como fase estacionária e hexano e acetato de etila 90:10 v/v 

como fase móvel. 

Este primeiro experimento levou ao isolamento do produto em somente 

40% de rendimento. Com o objetivo de melhorar este resultado, uma nova 

reação foi realizada, empregando neste caso 2 equivalentes da amina 8. 
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Entretanto, o resultado obtido se manteve abaixo do esperado, levando ao 

isolamento do composto em apenas 42% de rendimento.  

A figura 25 ilustra o espectro de infravermelho do composto 9c realizado 

em acessório de refletância difusa utilizando o KBr. No espectro de IV foi possível 

observar em 3414 cm-1 e 3312 cm-1 observa-se o estiramento N-H de amidas. 

Em 3005 cm-1 foi possível observar o estiramento C-H de alcenos. Em 2926 cm-

1 observa-se CAr-H de aromáticos e 2851 cm-1 as absorções correspondentes à 

deformação axial da ligação C-H da cadeia alquílica. A banda de absorção 

característica da ligação C=O da carbonila de amidas foi observada em 1676 cm-

1. 
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Figura 25: Espectro de IV do composto 9c em KBr 

O espectro de RMN de 1H obtido para o composto isolado é mostrado na 

figura 26, confirmando a formação do produto 9c. No espectro, observam-se um 

tripleto em 0,87 ppm atribuídos aos hidrogênios da metila, em 1,26 ppm observa-

se um multipleto característico das unidades metilenicas da cadeia graxa. Em 

1,69 ppm um multipleto referente aos hidrogênios beta amida, em 2,01 ppm um 

multipleto referente a quatro hidrogênios alílicos, em 2,35 ppm um tripleto (J= 

7,46 Hz) referente aos hidrogênios alfa carbonila, em 5,34 ppm um multipleto 

referente aos hidrogênios vinílicos. Em seguida há os sinais referentes aos 
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hidrogênios aromáticos, sendo eles em 7,33 ppm, 7,75 ppm e 7,79 ppm, todos 

simpletos. 
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Figura 26: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 9c 

Com a intenção de melhorar os resultados obtidos, foi investigado o uso 

de DCC e DMAP para a formação da amida graxa empregando o ácido oleico 

(7c) como modelo inicial e 3,4-dicloroanilina (8), conforme Esquema 19: 

Esquema 18: Síntese dos análogos graxos do propanil via DCC 

Em um sistema reacional sob atmosfera de Ar, foram adicionados 

diferentes quantidades estequiométricas de 3,4-dicloroanilina (8), ácido oleico 

(7c,), trietilamina e 10% em mol de DMAP. Após a dissolução dos reagentes, 

com auxílio de uma seringa, adicionou-se lentamente uma solução de DCC 
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dissolvido em diclorometano anidro. A mistura foi mantida em agitação em 

temperatura ambiente por 24 h.  

Posteriormente, o bruto reacional foi submetido a purificação por 

cromatografia em coluna, utilizando sílica gel como fase estacionária e hexano 

e acetato de etila 90:10 v/v como fase móvel. 

Os rendimentos obtidos com a variação estequiométrica da amina 8 estão 

apresentados na Tabela 9. 

Tabela 9: Rendimentos obtidos para a síntese de 9c via DCC/DMAP 

Entrada Ácido 7c:8 Rend. (%) 

1 

 

1:1 51 
2 1:2 68 
3 1:3 26 

 

O emprego de 2 equivalentes de amina na metodologia via DCC forneceu 

68% de rendimento de produto isolado (Tabela 9, Entrada 2). Em vista disso, 

este procedimento foi aplicado para os demais ácidos graxos 7a-b, levando a 

obtenção dos compostos 9a-b conforme Esquema 20, com os rendimentos 

obtidos mostrados na figura 27. 

 

Esquema 19: Síntese dos análogos graxos 9a-b do propanil via DCC 
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Figura 27: Análogos ao propanil 9a e 9b 

A figura 28 ilustra o espectro de infravermelho do composto 9a realizado 

com técnica de refletância difusa utilizando KBr. No espectro de IV foi possível 

observar em 3287 cm-1 o estiramento N-H de amidas. Em 3094 cm-1 foi possível 

observar o estiramento CAr-H de aromáticos. Em 2914 e 2847 cm-1 observa-se 

as absorções correspondentes à deformação axial da ligação C-H da cadeia 

alquílica. A banda de absorção característica da ligação C=O da carbonila de 

amidas foi observada em 1663 cm-1. 
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Figura 28: Espectro de IV do composto 9a em KBr 

Na figura 29 observa-se o espectro de RMN de 1H realizado em CDCl3 do 

análogo palmítico do propanil 9a onde é possível verificar um tripleto em 0,88 

ppm referente aos hidrogênios da metila, em 1,25 ppm observa-se um multipleto 

dos hidrogênios referentes as unidades metilenicas da cadeia graxa, em 1,67 

ppm um multipleto referente aos hidrogênios beta amida, em 2,35 ppm um 

tripleto (J= 7,46 Hz) referente aos hidrogênios alfa carbonila. Em seguida há os 
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sinais referentes aos hidrogênios aromáticos, sendo eles em 7,34 ppm, 7,39 ppm 

e 7,77 ppm, todos simpletos. 

Na figura 30 é possível observar o espectro de RMN de 13C realizado em 

CDCl3 do análogo 9a onde observa-se em 171,8 ppm o sinal relativo ao carbono 

da carbonila, em 137,4 ppm o carbono aromático alfa nitrogênio, entre 132,7 ppm 

e 118,9 ppm os demais carbonos aromáticos. Entre 37,7 ppm e 22,7 ppm é 

possível observar os carbonos referentes as unidades metilenicas da cadeia 

graxa e por último em 14,1 ppm é possível observar o carbono referente a metila 

terminal. 
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Figura 29: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 9a 
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Figura 30: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do análogo 9a 

 

4.4 Bioensaio de Avaliação da atividade herbicida em parceria com a 

UTalca 

Após a síntese e caracterização dos compostos graxos derivados do 

herbicida 2,4-D, 4a-c e 6a-c, e das amidas graxas análogas ao herbicida propanil 

9a-c, todos ainda inéditos na literatura (Figura 31), foram realizados os 

bioensaios de avaliação da atividade herbicida, em colaboração com a 

Universidade de Talca, no Chile.  
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Figura 31: Novos compostos graxos sintetizados derivados do 2,4-D e 

análogos ao propanil 

Os compostos foram testados frente a duas espécies, onde para o modelo 

de planta monocotiledônea foi utilizada a espécie Allium cepa (cebola) e para o 

modelo de planta dicotiledônea foi utilizado a Lactuca sativa (alface). 

Foram adicionadas 15 sementes de cada espécie sobre a placa de Petri 

de 78mm contendo algodão e 10mL da solução teste numa concentração de 

30µM, conforme figura 32. As placas de Petri foram fechadas e incubadas no 

escuro a 30ºC por 45 dias. 
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Figura 32: Experimento de germinação das sementes 

Os efeitos dos compostos sintetizados, numa concentração de 30µM, 

sobre a germinação da espécie monocotiledônea Allium cepa (cebola) estão 

mostrados na figura 33. 

 

Figura 33: Atividade herbicida dos compostos nas sementes de Allium Cepa 

De maneira geral, todos os compostos investigados apresentaram efeito 

sobre a inibição de germinação das sementes.  

Para os ésteres 4a-c derivados do 2,4-D, o composto contendo a cadeia 

palmítica 4a (C16:0) apresentou uma melhor eficácia que o herbicida de 

referência, já o composto contendo a cadeia esteárica 4b (C18:0) apresentou 
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uma eficácia igual aos herbicidas de referência: ácido (4-cloro-2-

metilfenoxi)acético (MCPA 750 SL) e N-(fosfonometil)glicina (Glifosato 

Roundup). O composto contendo a cadeia oleica 4c (C18:1) praticamente não 

influenciou a taxa de germinação. Por último, o precursor 4d também foi testado 

e apresentou uma eficiência similar aos herbicidas padrões MCPA e Glifosato. 

Para as amidas 6a-c também derivados do 2,4-D os compostos 6a e 6b 

testados, derivados das cadeias palmítica (C16:0) e esteárica (C18:0), 

apresentaram uma eficácia superior ao herbicida de referência MCPA enquanto 

o composto 6c apresentou uma eficiência em torno de 45% de sementes mortas. 

Para os compostos derivados do 2,4-D, os saturados derivados da cadeia 

palmítica (C16:0) e esteárica (C18:0), bem como os derivados amidas, 

apresentaram de maneira geral, uma melhor eficácia herbicida. 

Para os análogos do propanil 9a-c os mesmos experimentos foram 

realizados. Os compostos 9a e 9c, derivados das cadeias palmíticas (C16:0) e 

oleica (C18:1), apresentaram uma eficácia herbicida semelhante aos herbicidas 

de referência MCPA e Glifosato, enquanto o composto 9b, derivados da cadeia 

esteárica (C18:0), apresentou uma eficácia herbicida semelhante ao padrão 2,4-

D (Arco 2,4-D 480 SL). 
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Após, os efeitos dos compostos sintetizados, numa concentração de 

30µM, sobre a germinação da espécie dicotiledônea Lactuca sativa (alface) 

estão mostrados na figura 34. 

 

Figura 34: Atividade herbicida dos compostos nas sementes de Lactuca Sativa 

De maneira geral, todos os compostos testados também apresentaram 

efeito de inibição de germinação para a espécie dicotiledônea testada. 

Todos os ésteres 4a-c derivados do 2,4-D contendo as cadeiras palmítica 

4a (C16:0), esteárica 4b (C18:0) e oleica 4c (C18:1) apresentaram atividade 

predominantemente inibitória sobre a germinação da alface, inclusive sendo 

melhores que os três herbicidas de referência: Glifosato, 2,4-D e MCPA. O éster 

metílico 4d também foi testado e apresentou uma atividade superior aos 

herbicidas de referência. 

Já as amidas 6a-c derivados do 2,4-D apresentaram atividade semelhante 

aos herbicidas de referência para as cadeias palmítica 6a (C16:0) e esteárica 6b 

(C18:0) e melhor que os herbicidas de referência para a cadeia oleica 6c (C18:1).  

As amidas análogas ao propanil 9a-c também foram testadas e, o 

composto que apresentou a melhor atividade herbicida foi a amida contendo a 
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cadeia palmítica 9a (C16:0). Já as amidas contendo as cadeias esteárica 9b 

(C18:0) e oleica 9c (C18:1) apresentaram uma eficácia herbicida baixa frente 

aos herbicidas de referência. 

De acordo com Peterson34, os metabólitos formados durante o 

metabolismo do 2,4-D entre plantas dicotiledôneas sensíveis e plantas 

monocotiledôneas tolerantes são similares mas variam na quantidade, 

resultando em menores concentrações de 2,4-D em monocotiledôneas em 

comparação com dicotiledôneas. Em concordância com isto, no nosso trabalho 

é possível observar que os resultados para a inibição do crescimento das 

sementes foram melhores para todos os compostos testados, para a espécie 

dicotiledônea. 

No entanto para a espécie monocotiledônea, os compostos 4a e 6a 

derivados da cadeia palmítica (C16:0) e também o 6b derivado da cadeia 

esteárica (C18:0) foram melhores que os herbicidas de referência. Os compostos 

4b e 4d derivados da cadeia esteárica (C18:0) e éster metílico respectivamente, 

bem como os análogos do propanil 9a derivado da cadeia palmítica (C18:0) e 9c 

derivado da cadeia oleica (C18:1) foram semelhantes ao herbicida de referência 

MCPA. 

A seletividade do 2,4-D em monocotiledôneas está relacionada 

principalmente à formação de metabólitos não-tóxicos e permanentes, 

tipicamente modificações do anel aromático. Já em dicotiledôneas o 2,4-D é 

metabolizado em metabólitos temporários e reversíveis modificando o grupo 

ácido carboxílico34, conforme figura 35. 
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Figura 35: Metabólitos gerados pelo metabolismo do 2,4-D 

A seletividade de um herbicida também é derivada de qual via metabólica 

é utilizada por cada tipo de planta. A conjugação direta do 2,4-D resulta em 

metabólitos fitotóxicos, ou seja, que tem efeito tóxico sobre as plantas, sendo a 

via mais pronunciada em dicotiledôneas. A hidroxilação do anel leva a um 

metabólito parcialmente tóxico ou não fitotóxico, que ainda pode ser 

metabolizado por algumas enzimas34. 

Dentre os compostos derivados do 2,4-D, o 4a e 6a derivados da cadeia 

palmítica (C16:0) e 4b e 6b derivados da cadeia esteárica (C18:0) foram 

melhores para as duas espécies testadas.   

De maneira geral os compostos análogos ao propanil apresentaram uma 

atividade herbicida semelhante ou inferior aos herbicidas de referência MCPA, 

Glifosato e 2,4-D. 

 A razão do aumento da eficácia herbicida pode ser atribuída a diversos 

fatores segundo Darbandi35 quando óleos vegetais são utilizados por exemplo, 

como adjuvantes. O aumento pode ser atribuído a uma maior penetração do 

herbicida devido a ruptura das ceras cuticulares das folhas assim como a 

diminuição da tensão superficial da solução de pulverização, permitindo reter o 

herbicida nas folhagens. 

 No estudo realizado por Darbandi35, foi possível observar que quanto 

maior a quantidade de ácido palmítico (C16:0) ou ácido oleico (C18:1) na 

composição do óleo vegetal, menor o desempenho deste como adjuvante. 

Entretanto, de acordo com nosso estudo é possível sugerir que quando estas 
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cadeias graxas estão diretamente ligada ao herbicida, como ésteres e amidas, 

há uma melhora no desempenho da atividade herbicida.  

Para dar sequência a este trabalho, mais pesquisas são necessárias para 

entender como os herbicidas graxos interagem com a planta e também como se 

comportam em solução pulverizada.  
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5 CONCLUSÕES 

De acordo com os objetivos propostos neste trabalho, foram sintetizados 

derivados graxos inéditos dos herbicidas 2,4-D e análogos ao propanil, a partir 

de ácidos graxos oriundos de fontes renováveis. 

Foi feito um estudo metodológico para a síntese dos ésteres 4a-c e foram 

comparadas metodologias de síntese de amidas para os compostos 6a-c e 9a-

c. Os compostos 4b, 6b e 9b derivados da cadeias esteárica (C18:0) 

apresentaram os maiores rendimentos de síntese, sendo eles 99%, 89% e 62% 

respectivamente. Todos os compostos sintetizados foram devidamente isolados 

e caracterizados pelas técnicas espectrométricas adequadas, apresentando 

dados compatíveis com as estruturas esperadas.  

Após a síntese, os compostos foram submetidos a bioensaio de avaliação 

herbicida sobre a germinação de duas espécies indicadoras: Allium cepa 

(cebola) e Lactuca sativa (alface) sendo elas monocotiledônea e dicotiledônea 

respectivamente. Em geral todos os compostos sintetizados inibiram a 

germinação das espécies na concentração de 30µM, ou seja, 10 vezes maior 

que a dose indicada de herbicida.  

Em relação a influência dos compostos sintetizados sobre a germinação, 

o que se pode concluir é que a atividade herbicida foi menos pronunciada para 

a espécie monocotiledônea (cebola) testada do que a observada para o modelo 

dicotiledôneo (alface).   

Para a espécie monocotiledônea os compostos 4a e 6a derivados da 

cadeia palmítica (C16:0) bem como o composto 6b derivado da cadeia esteárica 

(C18:0), apresentaram uma eficácia herbicida superior aos herbicidas padrões 

utilizados.  

Para a espécie dicotiledônea, os compostos 4a-d derivados ésteres do 

2,4-D apresentaram uma maior eficácia herbicida do que os utilizados como 

referência. Dentre os derivados amidas do 2,4-D o composto 6c derivado da 

cadeira oleica (C18:1) apresentou também uma alta eficácia herbicida. 

Para os análogos do propanil em monocotiledôneas foi possível observar 

que os compostos 9a e 9c apresentaram eficácia semelhante ao herbicida de 
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referência. Já para a espécie dicotiledônea, o composto 9a apresentou uma 

eficácia herbicida superior ao herbicidas de referência utilizados. 
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6 PROCEDIMENTOS EXPERIMENTAIS  

6.1 Materiais, Métodos e Equipamentos 

Todos os reagentes e solventes utilizados foram obtidos de fontes 

comerciais, utilizados com prévia destilação quando necessário. As reações 

foram monitoradas por Cromatografia de Camada Delgada em sílica gel 0,20mm 

com revelação em câmara de iodo, e os produtos foram purificados por 

cromatografia em coluna utilizando sílica gel (ACROS 0,035-0,060 nm, 60Å). 

As análises de Ressonância Magnética Nuclear de hidrogênio e carbono 

foram realizadas em um equipamento Bruker 3.5, operando a 400 MHz para o 

núcleo de 1H e 100 MHz para o núcleo de 13C. Os deslocamentos químicos (⸹) 

são descritos em ppm e as constantes de acoplamento (J) em Hz. Os espectros 

de RMN 1H tem seus dados expressos como: multiplicidade (s, simpleto; d, 

dupleto; dd, duplo-dupleto; t, tripleto; q, quarteto; m, multipleto), constante de 

acoplamento (J) e número relativo de hidrogênios. 

Os espectros de infravermelho foram obtidos em um espectrômetro 

modelo Schimadzu – IR PRESTIGIE – 21, utilizando acessório de refletância 

difusa com KBr. Os pontos de fusão foram determinados com equipamento 

Fisatom 430D. 
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6.2 Síntese dos derivados ésteres graxos 4a-c a partir do 2,4-D 

 

Em um balão reacional, foram adicionados 1 mmol do ácido (2,4-

diclorofenóxi)acético (1), 3 mmol dos respectivos álcoois graxos 3a-c e 10% em 

mol de ácido sulfâmico como catalisador na presença de acetonitrila como 

solvente. A mistura reacional foi mantida sob agitação e refluxo por 12 h29. 

Posteriormente, a mistura foi filtrada para remoção do catalisador e o bruto 

reacional foi evaporado e purificado através cromatografia em coluna utilizando 

sílica gel como fase estacionária e hexano e acetato de etila na proporção 9,5:0,5 

v/v como fase móvel. 
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6.3 Síntese dos derivados amidas graxas 6a-c a partir do 2,4-D  

 

 

Para a síntese do precursor 4d, foi adicionado em um balão reacional 1 mmol do 

ácido (2,4-diclorofenoxi)acético (1), metanol (5mL) e quantidades catalíticas de 

ácido sulfúrico. A mistura permaneceu em refluxo e sob agitação por 24 h. 

Posteriormente, o metanol foi evaporado sob pressão reduzida e o produto 

utilizado sem a necessidade de purificação. 

 

Em um balão reacional, foram adicionados 1 mmol do composto 4d, 2 

mmol das respectivas aminas graxas 5a-c e acetonitrila como solvente. A mistura 

foi mantida em agitação e refluxo por 24 h. Após o término da reação, os voláteis 

foram removidos sob pressão reduzida e o bruto reacional purificado por 

cromatografia em coluna utilizando sílica gel como fase estacionária e hexano e 

acetato de etila na proporção 8:2 v/v como fase móvel. 
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6.4 Síntese das amidas graxas 9a-c  

 

 

Em um sistema previamente seco e mantido sob atmosfera inerte (Ar), 

foram adicionados 1 mmol dos respectivos ácidos graxos 7a-c, 2 mmol da 3,4-

dicloroanilina (8), o DMAP (10% em mol) e 1 mmol de trietilamina. Após a 

dissolução dos reagentes, com o auxílio de uma seringa, foi adicionado gota-a-

gota uma solução de 1 mmol de DCC em diclorometano anidro. A reação foi 

mantida em agitação e temperatura ambiente por 24 h.  

Posteriormente, o sólido formado durante o curso reacional foi removido 

por filtração e o filtrado rotaevaporado. O bruto reacional foi purificado por 

cromatografia em coluna utilizando sílica gel como fase estacionária e hexano e 

acetato de etila na proporção 9:1 v/v como fase móvel. 
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6.5 Bioensaio de Avaliação da atividade herbicida  

A avaliação da atividade herbicida foi realizada em parceria com a 

Universidade de Talca (UTalca), no Laboratorio de Síntesis Asimétricas, 

Nanobiotecnología y Espectrometria de Masas – LASNanoMS sob supervisão 

do prof. Leonardo Santos. Essa parceria foi realizada através do Edital de 

Mobilidade Discente da Pós-Graduação do ano de 2018. 

A avaliação da atividade herbicida foi feita de acordo com Macías36, onde 

para o modelo de planta monocotiledônea foi utilizada a espécie Allium cepa 

(cebola) e para o modelo de planta dicotiledônea foi utilizado a Lactuca sativa 

(alface). Foram utilizadas sementes de cebola da marca Anasac Jardin e 

sementes de alface da marca Vilmorin Jardin. A escolha das espécies citadas foi 

influenciada pela disponibilidade das sementes e pela possibilidade de avaliação 

seletiva dos compostos testados frente às plantas monocotiledôneas e 

dicotiledôneas.  

Foram adicionadas 15 sementes de cada espécie sobre cada placa de 

Petri de 78mm contendo algodão e 10mL da solução teste numa concentração 

de 30µM, ou seja, dez vezes superior a dose recomendada dos herbicidas 

comerciais. As soluções testes foram preparadas por dissolução dos compostos 

em 1mL de clorofórmio e 10mL de água. Para o controle foi utilizado 1mL de 

clorofórmio e 10mL de água e todos os testes foram realizados em triplicata. As 

placas de Petri foram fechadas e incubadas no escuro a 30ºC por 45 dias. 

Como controle positivo, utilizou-se o ácido (4-cloro-2-metilfenóxi)acético 

(MCPA 750 SL), a N-(fosfonometil)glicina (Glifosato Roundup) e o ácido (2,4-

diclorofenóxi)acético (Arco 2,4-D 480 SL), que são herbicidas comerciais. Para 

o teste, os herbicidas foram diluídos em água para atingir a concentração de 

3µM. Foram preparadas três placas de Petri para cada controle positivo. 
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7 DADOS DE CARACTERIZAÇÃO 

 

Hexadecil 2-(2,4-diclorofenóxi)acetato (4a): Fórmula Molecular: C24H38Cl2O3; 

Massa molecular: 444,22g.mol-1; Aspecto físico: sólido branco; P.F: 40ºC; 

Rendimento 84%; IV (KBr) número de onda (cm-1) 3092 (m); 2916 (F); 2849 (F); 

1753 (F); 1300 (F); 1229 (F). RMN 1H (400 MHz, CDCl3):  ppm 0,88 (t, J = 8 Hz, 

3H); 1,26 (s, 21H); 1,63 (m, 2H); 4,19 (t, J = 6,60 Hz, 2H); 4,68 (s, 2H); 6,78 (d, 

J = 8,80 Hz); 7,16 (dd, J = 8,80, 2,45 Hz); 7,39 (d, J = 2,45 Hz). RMN 13C (100 

MHz, CDCl3):  ppm 14.0; 22.6; 25.7; 29.6; 31.9; 65.7; 66.4; 114.7; 124.2; 127.4; 

127,0; 130.3; 152.4; 168.1. 

  

Octadecil 2-(2,4-diclorofenóxi)acetato (4b): Fórmula Molecular: 

C26H42Cl2O3; Massa molecular 472,3g.mol-1; Aspecto físico: sólido branco. P.F: 

45°C; Rendimento 92%; IV (KBr) número de onda (cm-1) 3092 (m); 2916 (F); 

2849 (F); 1753 (F); 1300 (F); 1229 (F). RMN 1H (400 MHz, CDCl3)  ppm 0,88 (t, 

J= 8Hz, 3H); 1,26 (s, 20H); 1,63 (m, 2H); 4,19 (t, J= 6,60 Hz, 2H); 4,68 (s, 2H); 

6,79 (d, J= 8,80 Hz); 7,17 (dd, J= 8,80, 2,45 Hz); 7,39 (d, J=2,45 Hz. RMN 13C 

(100 MHz, CDCl3):  ppm 14.1; 22.7; 25.7; 29.7; 31.9; 65.7; 66.4; 114.7; 124.2; 

127.5; 130.3; 152.4; 168.2. 
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(Z)-octadec-9-en-1-il 2-(2,4-diclorofenóxi)acetato (4c): Fórmula Molecular: 

C26H40Cl2O3; Massa molecular 470,2g.mol-1; Aspecto físico: pasta branca. 

Rendimento 96%; IV (KBr) número de onda (cm-1) 3003 (m); 2924 (F); 2853 (F); 

1738 (F); 1759 (F); 1585 (f); 1574 (f); 1475 (F); 1238 (m); 1198 (m). RMN 1H (400 

MHz, CDCl3)  ppm 0,88 (t, J=8 Hz, 3H); 1,27 (s., 17H); 1,61 (m, 2H); 2,02 (m, 

4H); 4,19 (t, J=6,72 Hz, 2H); 4,68 (s, 2H); 5,35 (m, 2H); 6,79 (d, J=8,80 Hz); 7,17 

(dd, J=8,80, 2,69 Hz); 7,38 (d, J=2,69 Hz). RMN 13C (100 MHz, CDCl3)  ppm 

14.1; 22.7; 25.7; 27.2; 28.5; 29.3; 31.9; 65.7; 66.4; 114.7; 124.3; 127.5; 129.7; 

130.0; 130.3; 152.4; 168.2. 

 

Metil 2-(2,4-diclorofenoxi)acetato (4d): Fórmula Molecular: C9H8Cl2O3; 

Massa molecular 234 g.mol-1; Aspecto físico: sólido branco. P.F.: 32ºC; 

Rendimento: 100%. IV (KBr) número de onda (cm-1): 3075 (F); 2955 (m); 1763 

(F); 1391 (f). RMN 1H (400 MHz, CDCl3)  ppm 3,82 (s, 3H); 4,72 (s, 2H); 6,80 

(d, J=8,80 Hz); 7,18 (dd, J=8,80, 2,45 Hz); 7,41 (d, J=2,45 Hz). RMN 13C (100 

MHz, CDCl3):  ppm 52.4; 66.3; 114.7; 124.2; 127.5; 130.3; 152.3; 168.5. 
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2-(2,4-diclorofenóxi)-N-hexadecilacetamida (6a): Fórmula Molecular 

C24H39Cl2NO2; Massa molecular 443,2g.mol-1; Aspecto físico: sólido branco. P.F: 

78ºC. Rendimento 80%; IV (KBr) número de onda (cm-1): 3422 (F); 3084 (f); 2920 

(F); 2847 (F); 1686 (F); 1261 (m). RMN 1H (400 MHz, CDCl3)  ppm 0,90 (t, 

J=8Hz, 3H); 1,27 (s, 26H); 1,57 (m, 2H); 3,39 (t, J=8 Hz, 2H); 4,52 (s, 2H); 6,86 

(d, J=8,80 Hz, 2H); 7,24 (dd, J=8,80, 2,69 Hz, 2H); 7,44 (d, J=2,69 Hz, 2H). RMN 

13C (100 MHz, CDCl3):  ppm 14.1; 22.7; 26.8; 29.7; 31.9; 39.1; 68.2; 114.6; 

123.7; 128.0; 130.2; 151.6; 166.9. 

 

2-(2,4-diclorofenóxi)-N-octadecilacetamida (6b): Fórmula Molecular 

C26H43Cl2NO2; Massa molecular 471,3g.mol-1; Aspecto físico: sólido branco. P.F: 

84°C. Rendimento 84%; IV (KBr) número de onda (cm-1): 3422 (F); 3084 (f); 2920 

(F); 2847 (F); 1686 (F); 1258 (m). RMN 1H (400 MHz, CDCl3)  ppm 0,88 (t, J= 8 

Hz, 3H); 1,25 (s, 23H); 1,56 (m, 2H); 3,37 (d, J=6,4 Hz, 2H); 4,50 (s, 2H); 6,83 (d, 

J=8,80 Hz); 7,23 (dd, J=8,80, 2,45 Hz); 7,42 (d, J=2,45 Hz). RMN 13C (100 MHz, 

CDCl3):  ppm 14.1; 22.7; 25.7; 29.7; 31.9; 65.7; 66.4; 114.7; 127.5; 130.3; 152.4; 

168.2. 

 

 



74 
 

 

(Z)-2-(2,4-diclorofenóxi)-N-(octadec-9-en-1-il)acetamida (6c): Fórmula 

Molecular C26H43Cl2NO2; Massa molecular 469,3 g.mol-1; Aspecto físico: sólido 

branco. Rendimento 72%; IV (KBr) número de onda (cm-1): 3422 (F); 3103 (m); 

3007 (m); 2922 (F); 2851 (F); 1686 (F); 1261 (m). RMN 1H (400 MHz, CDCl3)  

ppm 0,88 (t, J = 8 Hz, 3H); 1,25 (m, 22H); 1,56 (m, 2H); 1,62 (s, 2H); 2,02 (m, 

4H); 3,37 (d, J=6,93 Hz, 3H); 4,50 (s, 2H); 5,35 (m, 2H); 6,82 (d, J=8,80 Hz); 7,22 

(dd, J=8,68, 2,57 Hz); 7,42 (d, J=2,45 Hz). RMN 13C (100 MHz, CDCl3):  ppm 

14.1; 22.6; 26.8; 29.4; 31.9; 39.1; 68.3; 114.6; 123.7; 128.0; 130.2; 151.6; 166.9. 

 

N-(3,4-diclorofenil)palmitamida (9a): Fórmula Molecular C22H35Cl2NO;  Massa 

molecular 399,2 g.mol-1; Aspecto físico: sólido amarelo palha. P. F.: 65°C. 

Rendimento 57%. IV (KBr) número de onda (cm-1): 3287 (F); 3094 (f); 2914 (F); 

2847 (F); 1663 (F). RMN 1H (400 MHz, CDCl3)  ppm 0,88 (t, J = 8 Hz, 3H);  1,25 

(m, 25H); 1,67 (m, 2H); 2,35 (t, J=7,46 Hz, 2H); 7,34 (s, 1H); 7,39 (s, 1H); 7,77 

(s, 1H). RMN 13C (100 MHz, CDCl3):  ppm 14.1; 22.7; 25.5; 29.6; 31.9; 37.7; 

118.9; 121.5; 130.4; 137.4; 171.6. 
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N-(3,4-diclorofenil)estearamida (9b): Fórmula Molecular C24H39Cl2NO;  Massa 

molecular 427,2 g.mol-1; Aspecto físico: sólido amarelo palha. P. F.: 71°C 

Rendimento 62%. IV (KBr) número de onda (cm-1): 3287 (F); 3094 (f); 2914 (F); 

2847 (F); 1663 (F). RMN 1H (400 MHz, CDCl3)  ppm 0,88 (t, J = 8 Hz, 3H);  1,25 

(m, 25H); 1,67 (m, 2H); 2,35 (t, J=7,46 Hz, 2H); 7,34 (s, 1H); 7,39 (s, 1H); 7,77 

(s, 1H). RMN 13C (100 MHz, CDCl3):  ppm 14.1; 22.7; 25.5; 29.6; 31.9; 37.7; 

118.9; 121.5; 130.4; 137.4; 171.6. 

 

N-(3,4-diclorofenil)oleamida (9c): Fórmula Molecular C24H37Cl2NO;  Massa 

molecular 425,2 g.mol-1; Aspecto físico: óleo marrom. Rendimento 68%. IV (KBr) 

número de onda (cm-1): 3414 (f); 3003 (f); 3212 (F); 2926 (F); 2851 (F); 1676 (F). 

RMN 1H (400 MHz, CDCl3)  ppm 0,87 (t, J = 8 Hz, 3H);  1,28 (m,  21H); 1,69 (m, 

2H); 2,01 (m, 4H); 2,35 (t, J=7,46 Hz, 2H); 5,33 (m, 2H); 7,33 (s, 1H) 7,76 (s,1H); 

7,95 (s, 1H). RMN 13C (100 MHz, CDCl3):  ppm 14.1; 22.7; 25.5; 27.2; 29.3; 

31.9; 37.6; 119.2; 121.6; 127.3; 129.6; 130.0; 130.4; 132.6; 137.4; 172.0. 
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Figura 36: Espectro de IV do composto 4a em KBr 
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 Figura 37: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 4a 
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Figura 38: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 4a 
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Figura 39: Espectro de IV do composto 4b em KBr 
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 Figura 40: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 4b 
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Figura 41: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 4b 
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Figura 42: Espectro de IV do composto 4c em KBr 



83 
 

Caroline_Caroline_1214_R10124DOle_H.001.esp

9 8 7 6 5 4 3 2 1 0

Chemical Shift (ppm)

3.8728.432.884.772.002.002.260.950.950.92

7
.3

8

7
.1

7

6
.7

9

5
.3

5

4
.6

8

4
.1

9

2
.0

2

1
.6

1

1
.2

7

0
.8

8

 

Figura 43: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 4c 
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Figura 44: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 4c  
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Figura 45: Espectro de IV do composto 4d em KBr 
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Figura 46: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 4d 



87 
 

Caroline_Bruna_2238_R42DM_C.002.esp

200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0

Chemical Shift (ppm)

0

0.1

0.2

0.3

0.4

0.5

0.6

0.7

0.8

0.9

1.0

N
o

rm
a
li
z
e

d
 I
n
te

n
s
it
y

1
6
8

.5
8

1
5
2

.3
7

1
3
0

.3
8

1
2
7

.5
9

1
2
4

.2
9

1
1
4

.7
9

6
6
.3

6

5
2
.4

3

 

Figura 47: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 4d 
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Figura 48: Espectro de IV do composto 6a em KBr 
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Figura 49: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 6a 
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Figura 50: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 6a 
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Figura 51: Espectro de IV do composto 6b em KBr 
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Figura 52: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 6b 
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Figura 53: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 6b 
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Figura 54: Espectro de IV do composto 6c em KBr 
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Figura 55: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do composto 6c 
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Figura 56: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do composto 6c 
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Figura 57: Espectro de IV do análogo 9a em KBr 
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Figura 58: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do análogo 9a 
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Figura 59: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do análogo 9a 
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Figura 60: Espectro de IV do análogo 9b em KBr 
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Figura 61: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do análogo 9b do propanil 
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Figura 62: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do análogo 9b 
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Figura 63: Espectro de IV do análogo 9c em KBr 
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Figura 64: Espectro de RMN 1H (400 MHz, CDCl3) do análogo 9c 
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Figura 65: Espectro de RMN 13C (100 MHz, CDCl3) do análogo 9c
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