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Resumo

A ocorréncia de pragas e doencas em lavouras sdo um dos maiores problemas enfrentados na
agricultura de paises com alta producéo alimenticia como o Brasil. Com isso, a pesquisa por métodos
alternativos de controle se tornou imprescindivel, e os 1,2,3-triaz6is passaram a ser explorados devido
as suas diversas atividades biolégicas. Diante disso, objetivou-se a sintese de novos 1,2,3-triaz6is
bromados (4d-4f) derivados do glicerol, um subproduto do biodiesel, e a avaliacdo de sua atividade
fitotdxica frente as sementes da Lactuca sativa. Os triazois recém-sintetizados via reagao "click” foram
obtidos com rendimentos de 83%, 62% e 69%, e caracterizados por métodos espectroscopicos no
infravermelho, ressonancia magnética de 'H e de 13C e por espectrometria de massas. Os bioensaios
foram realizados em sementes de alface, em que o controle positivo utilizado foi o herbicida comercial
glifosato. Os compostos 4e e 4f apresentaram potencial indutor do crescimento radicular da alface.

Palavras-chave: Fitotoxico. Lactuca sativa. Glicerol.
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Introducéo

O Brasil esta entre os maiores produtores de alimentos do mundo. Devido as atividades do setor
agropecudrio que, em 2021, o colocaram em terceiro lugar entre os paises com maior participacédo das
exportacdes do setor agropecuério, estando a frente apenas os Estados Unidos e a Holanda, em
primeiro e segundo lugar, respectivamente. De acordo com a Embrapa, ho ano de 2016, o pais possuia
uma area total cultivada de 65.913.738 hectares, e entre as principais culturas cultivadas nessas areas
estdo: a soja, o milho, cana-de-agucar, algodao, café, arroz, laranja e o feijao (SOUZA; VIEIRA FILHO
e GASQUES 2023).

Visto que a produgédo alimenticia é essencial para a economia brasileira, o uso de agroquimicos é
fundamental, principalmente devido ao clima tropical caracteristico do pais, que favorece os riscos de
ocorréncia e danos causados por pragas que possuem maior sobrevivéncia neste tipo de clima, como
patégenos e plantas daninhas (LANA e CASIMIRO, 2022). Uma das estratégias utilizadas para o
controle de pragas é o uso de pesticidas, e entre as classes de pesticidas mais empregados
mundialmente, os herbicidas se destacam e sdo 0s mais comercializados, correspondendo a 60% dos
pesticidas utilizados no Brasil, uma vez que desempenham um papel crucial no controle de pragas
(HORN, 2021).

Entretanto, um dos maiores desafios do setor agropecuario € a resisténcia de pragas aos herbicidas,
principalmente as plantas daninhas. Por ser uma caracteristica transmitida geneticamente, o emprego
de um mesmo herbicida repetidamente como Unico método de controle resulta na sele¢cdo de mutantes
e no aumento da frequéncia da resisténcia na regido (MARKUS, 2021). Dessa forma, € imprescindivel
buscar outros métodos de controle para que a producao alimenticia se mantenha.

Uma classe de heterociclicos que vem ganhando destaque para a pesquisa sdo os triazois,
compostos nitrogenados de cinco membros, que possuem ampla variedade de atividades biolégicas
gue os tornam téo promissores, como antibacteriana, herbicida e antifingica (COSTA et al., 2017, 2020;
DHEER; SINGH; SHANKAR, 2017; MERMER; KELES; SIRIN, 2021).
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Com o propdsito de analisar o potencial herbicida desses compostos, ensaios biolégicos sao
realizados com o objetivo de avaliar sua capacidade de inibir a evolu¢éo de diversos organismos.
Nestes bioensaios, sdo utilizadas espécies modelos, como a Lactuca sativa (alface) (ALVES et al. 2018;
ALVES et al. 2021). A escolha dessa espécie é fundamentada na rapidez de sua resposta e sua
sensibilidade, mesmo em baixos niveis de toxicidade possuir abundancia de sementes, disponibilidade
em mercados locais para aquisicdo, além de sua germinacao de forma padronizada e em poucas horas
(PINHEIRO et al., 2015).

Nestes ensaios séo analisados indicadores do estagio inicial de desenvolvimento das plantulas,
assim como elementos associados a germinacédo e ao crescimento (VASCONCELOS et al., 2022).
Esses indicadores permitem a avaliacdo do potencial herbicida das substéncias em teste e sugere
possiveis aplicag6es no controle pré e/ou poés-emergente das plantas, direcionando o curso e definindo
etapas de pesquisas futuras (VALENTE et al., 2022).

Com base no exposto, o propdsito deste estudo foi sintetizar e avaliar o potencial herbicida de trés
novos 1,2,3-triazéis bromados, derivados do glicerol, no controle pré e/ou po6s-emergente de plantas.

Metodologia
Sintese dos triazobis

A sintese dos trés 1,2,3-triazois (4d-4f) foi realizada a partir de uma rota sintética em apenas quatro
etapas, utilizando como material de partida o glicerol (Figura 1), conforme descrito na literatura por

Costa et al., 2020.

Figura 1 — Andlise retrossintética para obteng&o dos 1,2,3-triazéis derivados do glicerol (4d-4f).
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Fonte: Proprio autor.
Ensaio Biolégico

ApOs sua sintese e caracterizacdo, os trés derivados triazélicos foram submetidos aos ensaios
biologicos para avaliacdo de sua atividade fitotdxica frente as sementes comerciais da espécie modelo
(Lactuca sativa). Os compostos foram diluidos em diclorometano (DCM) nas concentracdes de 300,
150, 75, 50 e 25 pg mL-1, como controle negativo foram usados a agua destilada e o solvente DCM, e
como controle positivo foi utilizado o herbicida comercial glifosato (0,1%), na concentracdo
recomendada pelo fabricante.
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A germinacdo das sementes foi realizada como descrito na literatura por Vasconcelos et al. (2022),
com os tratamentos dispostos em placas de petri e acondicionados em cadmara de germinacdo (BOD)
a 24 °C. O experimento foi realizado seguindo o método de aplicacédo continua das solucgdes teste, em
quadruplicatas, sendo constituido por quatro repeticbes com 25 sementes cada, totalizando 100
sementes por tratamento (ALVES et al., 2021). Para a avaliacéo do indice de velocidade de germinacao
(IVG), porcentagem de germinacao (%G) e crescimento radicular (CR), a germinacédo das sementes foi
analisada em intervalos de 8 em 8 horas até 48 h de tratamento.

Os dados obtidos foram submetidos a andlise de variancia (ANOVA) e as médias obtidas foram
comparadas pelo teste de Dunnett a 5% de significancia (VASCONCELOS et al., 2022). As analises
etastisticas foram todas realizadas no programa GENES (CRUZ, 2013).

Resultados
Caracterizagao dos triazois

O preparo dos 1,2,3-triazéis (4d-4f) ocorreu em apenas quatro etapas, de acordo com arota sintética
apresentada na Figura 1, empregando-se o glicerol, um subproduto do biodiesel, como material de
partida. A etapa principal para a sintese se deu através do emprego da reac¢do de cicloadi¢édo 1,3-
dipolar entre uma azida orgéanica e um alcino terminal catalisada por cobre (Cu(l)), que levou a obtencao
dos 1,2,3-triazdis-1,4-dissubstituidos bromados de interesse (4d, 4e e 4f) com rendimentos satisfatérios
de 83%, 62% e 69%, respectivamente. Apds sintetizados, todos os compostos foram caracterizados
por métodos espectroscépicos no infravermelho, ressonancia magnética de 'H e de 13C e por
espectrometria de massas (COSTA et al., 2017).

Ensaio biolégico

Os compostos triazélicos 4d-4f apresentados na Figura 2 foram avaliados quanto a atividade
fitotdxica frente as sementes da planta modelo Lactuca sativa (alface).

Figura 2 - Parametros germinativos de sementes de Lactuca sativa apos 48 h de exposigdo as moléculas 4d,
4e e 4f (300, 150, 75, 50 e 25 pug mL1) e aos controles.
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*As médias seguidas pela letra a se igualaram com controle negativo agua, as médias seguidas pela letra b se
igualaram ao controle negativo diclorometano (DCM) e as médias seguidas pela letra ¢ se igualaram ao controle
positivo glifosato, de acordo com teste de Dunnett (p>0,05). Onde: %G - representa a porcentagem de sementes
germinadas apo6s 48 h; IVG - representa o indice de velocidade de germinagéo avaliado de 8/8 h por 48 h; CR -

representa as médias do crescimento radicular (cm) das plantulas ap6s 48 h de exposicgéo.
Fonte: Proprio autor.

Em relacdo a variavel %G, todos os tratamentos se igualaram estatisticamente (Figura 2). Ja o IVG
foi inibido nas sementes tratadas com a molécula 4d na concentragéo de 150 ug mL1. O parametro CR
foi estimulado significativamente nas raizes tratadas com a molécula 4e (150, 75, 50 e 25 ug mL1) e
com a molécula 4f (75, 50 e 25 ug mL1).

Discusséo

As transformacdes quimicas decorridas durante as etapas da rota sintética, levaram a obtencgéo dos
intermediérios (1), (2) e (3) com 6timos rendimentos equivalentes a 63%, 75% e 93%, respectivamente,
conforme descrito previamente na literatura (COSTA et al., 2017; COSTA et al., 2020). J& o preparo
dos derivados triazdlicos 4d, 4e e 4f, ocorreu através da reacao de cicloadi¢do 1,3-dipolar entre a azida
(3) e trés alcinos terminais distintos, utilizando-se alcool t-butilico e agua como solvente, sulfato de
cobre pentahidratado (CuS0Oa4.5H20) como catalisador e ascorbato de sédio como agente redutor
(responsavel por reduzir as espécies de Cu(ll) a Cu(l) durante a reacao).

Dentre as diversas metodologias disponiveis para o preparo e obtencdo de derivados 1,2,3-
triazolicos, a reacéo de cicloadi¢do inserida no conceito de reacao “click” € a mais empregada, devido
a sua seletividade para a formacao de triazéis 1,4-dissubstituidos, de maneira rapida, facil e com altos
rendimentos (LIMA, 2020; ZAVARISE, 2021). Essas caracteristicas estdo associadas ao emprego de
sais de cobre (I) ou (Il) na reacdo, uma vez que este catalisador € responsavel por acelerar as
transformagfes decorridas numa escala de 107 vezes. Sendo assim, diversos estudos decritos na
literatura, juntamente com o presente trabalho, demonstram o potencial promissor deste tipo de reacao
para obtencao de 1,2,3-triazdis.

A andlise fisiolégica pode ser agrupada em parametros germinativos, englobando %G e IVG; e em
parametro de crescimento (CR). Essa divisdo ocorre por conta dos hormonios vegetais envolvidos em
cada etapa do desenvolvimento da planta e a etapa de interferéncia que a substancia-teste esta
envolvida (BARCELOS et al., 2023). Esse tipo de separacéo é encorajado, também, por possibilitar a
melhor avaliacdo dos compostos quanto ao potencial herbicida: pré-emergente, ou seja, antes da
emissdo da radicula; e, pés-emergente, ou seja, apdés a emissdao da parte radicular da plantula
(BARCELOS et al., 2023).

Embora haja relatado do potencial herbicida de outros triazéis, os triaz6is bromados estudados
apresentaram efeito indutor do crescimento radicular das plantulas (BARCELOS et al., 2023). Tal
resultado também foi relatado por Costa et al. (2017) e Costa et al. (2020), que investigando o potencial
herbicida de moléculas de 1,2,3-tridzois derivadas do glicerol observaram atividade indutora do
crescimento em algumas moléculas.

Considerando o potencial fungicida que 1,2,3-triazois apresentam, atrelado a baixada toxicidade
vegetal que as moléculas estudadas na presente pesquisa apresentaram, indica-se os 1,2,3-triazois
derivados do glicerol bromados para avalia¢cdes de potencial fungicida (COSTA et al. 2017).

Conclusao

A sintese dos trés 1,2,3-triazdis (4d-4f) contendo a porcao 1,4-dissubstituida foram sintetizados a
partir do glicerol, em que a utilizagdo da reagao “click” foi uma etapa chave, sendo obtidos com
rendimentos satisfatorios, e posteriormente foram caracterizados por analise de IV, Massas e RMN de
IH e 13C. Isso indica a eficacia da abordagem sintética adotada e a realizacdo bem-sucedida das
transformacgdes promovidas, viabilizando sua aplicacdo na sintese de novos compostos. As moléculas
estudadas 4e e 4f apresentaram potencial indutor do crescimento radicular da alface, ndo sendo toxica
para o desenvolvimento inicial vegetal. Dessa maneira, as moléculas séo indicadas para estudos de
potencial fungicida.
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