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Introducgao

As Cumarinas sao encontradas em varios produtos naturais. Estes metabdlitos secundarios
estdo amplamente distribuidos em plantas e podem ser amplamente encontrados em todas as
partes dos vegetais[1]. As cumarinas também podem ser sintetizadas por diversas rotas que
tém sido descritas como fonte de obtencdo dessas estruturas de grande interesse quimico por
suas caracteristicas fluorescentes[2-4].

O objetivo deste trabalho é a sintese de derivados cumarinicos a partir da reagdo de
condensacdo acido catalisada de hidrazidas a 7-hidroxicetocumarina (1), tendo em vista a
obtencdo de compostos fluorescentes que possam ser uteis como sondas quimicas e
biolégicas de metais. A variagdo em R teve como objetivo a modulagédo da densidade eletrénica
sobre o sitio quelante, podendo levar a seletividade entre diferentes metais (esquema 1).

R = -aromatic
R = -heteroaromatic

Esauema 1. Planeiamento dos compostos

Metodologia

Primeiramente foi sintetizada a cetocumarina(1) a partir da condensacédo do 2,4- diidroxi-
benzaldeido com o acetoacetato de etila a 90 graus celsius durante 24h com 64% de
rendimento. A obtengdo das hidrazonas, semicarbazona planejadas foi feita reagindo-se um
excesso das hidrazidas substituidas e semicarbazida com a 7-hidroxi cetocumarina em etanol e
acido acético como catalisador, a 75°C, por 24h. Todos os produtos foram obtidos com grau de
pureza adequado e tiveram suas estruturas caracterizadas por 'H e *C RMN. A obtencgdo das
hidrazidas utilizadas na etapa final de condensacdo foi realizada a partir de oxidagcdo de
aldeidos, utilizando oxidagdo de Yamada, levando aos ésteres correspondentes, seguida de
hidrazindlise a refluxo. Uma otimizagdo da metodologia sintética foi aplicada utilizando
irradiacdo por microondas. Os compostos tiveram suas caracteristicas fotofisicas avaliadas
através da dissolugdo dos mesmos em diferentes solventes de grau HPLC e analise em
fluorimetro JASCO.

Resultados e Discussao

A sintese dos compostos 3a-g,h se mostrou viavel com rendimentos de até 88%, nao
necessitando de purificagdo adicional (Figura 1 e 2). A sintese assistida por micro-ondas dos
mesmos, resultou em um ganho de aproximadamente 23 horas de tempo reacional fornecendo
rendimentos finais acima de 90%, maiores com relacdo aos obtidos na sintese por refluxo.



Todos os produtos foram caracterizados a partir de técnicas espectroscépicas usuais (RMN de
'H e *C) e se mostraram como um unico isdmero de configuragéo E.
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Reagents and conditions: {a} piperidine., , EIOH, reflux, 24h, 64%, (b] I;, KOH, MeOH, 0°C. 2 h. 83
92%; (€) NHaNHy Ho0, EYOH, 70 'C, 2-4 h, 82-92%; (d) E1OH, reflux, 20 b, 79%; () NHNH; H;0,
E1OH, 70°C, 3 h, 84%

Figura 1. Esquema sintético de obtengédo dos compostos N-acilidrazénicos planejados
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Figura 2. Dados comparativos da sintese em microondas e tubo selado. RMN 'H de 3c e
3h demonstrando a duplicagao de sinais de 3h.

Realizou-se estudos fotofisicos dos compostos obtidos e observou-se alteragdo nas
caracteristicas espectrais de acordo com os grupos presentes na posicdo R. Os grupos
retiradores de densidade eletrénica favoreceram a formagdo de duas espécies: hidrazona-
hidrazonol em solugéo, o que se caracterizou pela presenca de uma dupla banda de emissao.
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Figura 2. Formacao de espécies hidrazona e hidrazonol; determinagéo do pKa através de
titulagdes, espectros de UV e emissao; espectro de fotoluminescéncia de 3h em DMSO.

Conclusao
As cumarinas foram caracterizadas estruturalmente através de andlises de RMN 'H e *C,
apresentando elevada pureza. Observou-se efeito solvatocrdmico nas moléculas com
deslocamentos das bandas de UV e emissao dependente de solvente e os compostos com
grupos retiradores de elétrons na posicao R, apresentaram duas bandas de emissao devido a



formacéo de duas espécies hidrazona-hidrazonol, validando o planejamento inicial de alteracao
nas caracteristicas espectrais de acordo com os grupos presentes na posigéao R.
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