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Resumo i

RESUMO

Furanoeliangolidos sao produtos naturais biologicamente ativos
que contém um esqueleto 11-oxabiciclo[6.2.1]Jundecano. Neste trabalho
nos estudamos duas propostas sintéticas para sintese de um modelo
simplificado do furanoeliangolido goiazensolido (1), através de uma

reacao de Diels-Alder seguida de clivagem da ligagéo central dos anéis:

X
N y o)
= \ Diels-Alder )\/y clivagem ——
BN A2 L
// //I
z-’ z

Z/
HO

No desenvolvimento da primeira proposta nds preparamos o
mesilato 52, porém as tentativas de efetuar a reacdo de eliminagao
resultaram em mistura complexa ou em produtos indesejados como o

composto 53.

0] ’ 0
MeO 0
= 4 passos H
j:/o ¥ \ Pylrefluxo | wistura Complexa
MeO MeO OM\?\
O MsO

28 29 52
t-BuOK
THF, 4 °C
H © o
H
|
MeO OMe //,\‘\
53
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Resumo

Na proposta seguinte preparamos o éster 39, e testamos dois

caminhos alternativos, entre varias possibilidades, para dar continuidade

a sintese. No primeiro caminho o éster 39 foi hidrolisado ao acido 56,

mas nao foi possivel obter a amida de Weinreb correspondente. No

segundo caminho, o éster foi reduzido ao alcool, que foi oxidado ao

aldeido 58; quando tratado com o anion da hidrazona 41, 58 forneceu a

hidrazona 64 ao invés do esperado produto de adi¢do de carbanion.

CO2Me
Eéo +|‘| 2 passos y

Br
37

36

0 o)
M
1)NaOH - OMe ; \ome
6 1 COoH o)
56 OMe OMe N-OMe
0 |
l<0Me
COzMe
39 OMme
/NMez
0 N o)
I
1) LAH, \ome PN \oMe
2)DMP . Z
cHo # S
58 OMe 64 OmMe NNMe;

Outras alternativas deverao ser investigadas no futuro.
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SUMMARY

Furanoheliangolides are biologically active natural products
containing a 11-oxabicyclo[6.2.1]Jundecane skeleton. In this work we have
investigated two different approaches to synthesize a model of the core
structure of goyazensolide (1). Both approaches involve a Diels-Alder

reaction and a bond breaking reaction to produce the polycyclic structure.

Voo i y o
_— \‘. Diels-Alder &/y breaking
Dl P Ay
/ /
z-’ z

zZ

In the first proposal we prepared mesylate 52. Attempts to effect an
elimination reaction, however, resulted either in complex mixture or in
undesired products like 53.

0O H O
MeO = 4 steps H 0
EO * p— | m Complex Mixture
MeO Meo M3
O MsO
2

28 29 5

t-BuOK
THF, 4 °C

MeO OMe TS

53
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Summam iv

In the second proposal we prepared ester 39 and investigated two

alternative paths, out of several possibilities, to proceed the synthesis. In

the first, ester 39 was hydrolyzed to acid 56, but it was not possible to

obtain the corresponding Weinreb amide. In the second path the ester

was reduced to alcohol, that was oxidized to aldehyde 58; this, when

treated with the anion from hydrazone 41, furnished hydrazone 64 instead

of the expected product of carbanion addition.

36

Br
37

CO2Me

-
o

2 steps

0]

39 OMme

l<0Me
4
CO2M€

56 OMe OMe 'TI/OMe
/NMez
0 N o)
I
1) LAH, \ome PN \oMe
2)DMP . Z
cHo # S
58 OMe 64 OmMe NNMe;

Further studies should be developed in the future.
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1. Introducao
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Introdugéo 2

1. INTRODUGAO

Nas ultimas décadas a preparagao de produtos naturais complexos
tem se destacado na Quimica Organica Sintética, este trabalho exige
criatividade, inteligéncia e perseveranca e tem como alicerce o continuo
desenvolvimento de metodologias sintéticas e o aperfeicoamento
constante das técnicas de analise organica.

Lactonas sesquiterpénicas tém sido isoladas de numerosos
géneros de Compositae. Elas sdo conhecidas por possuirem uma ampla
variedade de atividades biologicas e farmacoldgicas. Estas atividades
sdo mediadas quimicamente pela presenga de carbonila a,B-insaturada
em sua estrutura. Os germacranolidos, os eudesmanolidos, o0s
guainolidos, e os pseudoguainolidos sdo exemplos de classes de
lactonas sesquiterpénicas (o sufixo “olido” € usado para indicar a
presenca do grupo lactona).! O esqueleto basico destes tipos de

compostos estdo representados na figura 1.2

s

germacranolido  eudesmanolido

s

guaianolido pseudoguaianolido

Figura 1: Lactonas sesquiterpénicas.
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Os germacranos sao classificados em quatro subgrupos, os quais
sao caracterizados por um esqueleto ciclodecadieno com as ligacdes
duplas nas posi¢cées C-1,10 e C-4,5. A maioria dos germacranos
conhecidos possui como sua principal caracteristica estrutural o anel
flexivel (E,E)-ciclodeca-1(10)4-dieno (germacrolidos). Porém, (Z,E)-
germacranos (melampolidos), (E,Z)-germacranos (heliangolidos) e (Z,2)-
germacranos (germacranolidos) sdo também encontrados com certa

freqiiéncia na natureza (Figura 2).>*

(E,E)-germacranos (Z,E)-germacranos  (E,Z)-germacranos (Z,Z)-germacranos
(germacrolidos) (melampolidos) (heliangolidos)

Figura 2: Germacranos.

Os germacranolidos tém recebido muita atengdo na quimica
organica moderna devido a sua peculiar estrutura e a seus aspectos
conformacionais, sua grande ocorréncia na natureza e sua funcédo na
biossintese de outros sesquiterpenos, além de apresentarem atividades
bioldgicas significativas.>

Heliangolidos que possuem ponte constituida por um atomo de
oxigénio ligando C-3 com C-10 sdo denominados furanoeliangolidos. Na
figura 3 apresentamos alguns exemplos de furanoeliangolidos, entre eles
esta o goiazensolido (1), isolado de Eremanthus goyazensis® e de outras
plantas;® essa substancia natural possui propriedades esquistossomicida

e citotdxica.®
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e

(0]
1R= )\—< Goiazensolido 4R =i-Pr Eremantolido A
O . .
2R= )H) Licnoforolido A 5R=s-Bu Eremantolido B
(0]

3R= /U\(\ Licnoforolido B 6R = _< Eremantolido C

o]
7TR= H Isogoiazensolido

Figura 3: Exemplos de furanoeliangolidos.

Todos os furanoeliangolidos, com exceg¢ao dos eremantolidos,
possuem em sua estrutura o grupo a-metileno-y-lactona. Compostos que
possuem esta unidade estrutural apresentam atividade citotoxica e tém
se mostrado toxicos também para uso clinico. Os eremantolidos também
apresentam atividade citotoxica, mesmo na auséncia do grupo a-
metileno-y-lactona, McDougal e colaboradores sugerem que o Cs do
sistema vinilfuranona conjugado seja o centro eletrofilico responsavel
pela atividade dos eremantolidos. (Figura 3).’

Sinteses totais de germacranos em geral sdo problematicas
principalmente devido a dificuldade de preparar anéis de 10 membros.
Dificuldades adicionais sao introduzidas pela instabilidade térmica
desses compostos, e pela facilidade com que sofrem ciclizacio
transanular. Apesar desses problemas, varios trabalhos cientificos sobre

sinteses de germacranos foram publicados nos ltimos 40 anos.?
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Introdugio S

Estruturas semelhantes ao goiazensolido foram preparadas por
Paquette,® fazendo uso de rearranjos [3,3]sigmatropicos em estruturas

variadas (esquema 1).

Esquema 1

$ woH  KN(SiMe3), N ...(@
| © ‘G/ )

RO || \ 0 KoCO3

OH i
CH, decalina

o}
SPh (0] SPh
11 L - 12

Em 1989 McDougal e colaboradores,’ publicaram a sintese do 11-
Oxabiciclo[6.2.1Jundecano 17, esqueleto basico de furanoeliangolidos;
sua estratégia sintética consistiu em uma reacgao de Diels-Alder entre o
anidrido maleico e o furano 13, que apds algumas transformagdes
originou o composto 15. Através de uma reagao de Diels-Alder entre este
dieno 15 e N-fenilmaleimida produziu o aduto 16, que por ozondlise da
dupla ligacao (reacao chave) foi convertido no macrociclo 17 (esquema
2).
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Esquema 2

PhS _ MeO
O PhSun:
S B ———
15
O
| N-Ph
0]
MeO %
PhS N-Ph 03
Cl
O O

Eremantolido A (4) é o furanoeliangolido mais intensamente

estudado por diversos grupos de pesquisadores,”®'? principalmente

devido a sua potente atividade antitumoral. No entanto, ha somente 2

sinteses totais deste composto. Em 1991, Boeckman e colaboradores,10

realizaram a primeira sintese total enantiosseletiva deste produto,

utilizando para isso uma reagcdo de Ramberg-Backlund: tratamento de 18

com t-BuOK seguido por tratamento com HCI 6N:

Esquema 3

1) t-BuOK

O O 21 passos
2)HCI6 N

0]

Eremantolido A (4)
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Em 1995, Takao e colaboradores,9 também sintetizaram este
eremantolido, porém partindo da D-glucose. A etapa principal para a
construcdo do esqueleto basico consistiu em uma condensacao alddlica
intramolecular no aldeido 19, através do tratamento com KHMDS

(hexametildisilazida de potassio):

Esquema 4
O_ .. 34 passos
D-glucose O Sl
EtO,C g Y
19
KHMDS

Eremantolido A (4) 20

Analisando a estrutura dos furanoeliangolidos sob o ponto de vista
sintético e ignorando o anel lacténico, podemos dizer que se trata de um
11-Oxabiciclo[6.2.1]Jundecano. Sob esse ponto de vista, nos ultimos anos
nosso grupo de pesquisa vem estudando métodos para a sintese do
nucleo estrutural do goiazensolido (1), utilizando uma reagao de Diels-

alder seguida de uma clivagem da ligacéo central dos anéis. "

Y\

X
= N \\ Diels-Alder &/y cllvagem
~ X | /; 7 "%1,1 :
/ /
Z/ L /,/
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A reacéao de Diels-Alder € um dos métodos mais eficientes para a
preparacdo de compostos policiclicos, os quais freqientemente sao
intermediarios-chaves na sintese de produtos naturais complexos.'*
Em nosso laboratério, o biciclo[6.2.1Jundecano 24, um modelo
simplificado de furanoeliangolido, foi sintetizado através de uma reagao
de retro-aldol a partir de um triciclo[6.2.1.0%>"Jundecano (23). O composto
23 foi preparado através de uma reagdo de Diels-Alder entre o

ciclopentadieno e a benzoquinona, seguida por outras transformagées."

Esquema 5
o) o 0
@ _2etapas_ @é 2 etapas base
" 0)
O N
21 22 23 24

A transformacédo 22 — 23 correspondeu a uma transposicao do
grupo —OH do composto 22 para o carbono 7 do sistema triciclico; isto
pdde ser efetivado através de uma reacao de desidratacdo do composto

22 seguida de hidratacao, conforme as reagcdes esquematizadas abaixo:

Esquema 6
_ o
vel=YoeMushlve
: 2) refluxo
OH NAO ENCONTRADO

H3o+ Hs ?/ L 27 i
22 o
65‘7\« 65%

(o]

OH
23
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2. Resumo do Projeto de Pesquisa
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2. RESUMO DO PROJETO DE PESQUISA

No projeto de pesquisa apresentamos 2 propostas de estudos
sobre a sintese de um modelo do furanoeliangolido goiazensolido (1).

A primeira proposta, apresentada no esquema 7, foi baseada em
resultados obtidos anteriormente em nosso laboratério (esquema 5),
dessa forma, a estratégia sintética utilizada consiste em uma reacao de

Diels-Alder, seguida de uma reagao de retro-aldol.

Esquema 7
o] o] o O
MeO Me OH
MeO = benzeno Ny ONaBH4 . 3
POt MeO MeO
MeO 3 dias
o o] MeOH HO
[0}
28 29 30 -25°C 31
Ho
Pd/C 5%
O
H )
e) _ H
H 2 OH H
Jous \
MeO O\ MeO OMe
H
34
33
retro-aldol
0
MeO
MeO
0]
11-Oxabiciclo[6.2.1]Jundecano
35
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Em uma outra abordagem, mas dentro do mesmo principio,
propusemos ainda estudar a preparagcdo do precursor do goiazensolido,
através de uma sequéncia de reagdes que envolve basicamente reacao

de Diels-Alder/anelagao/retro-aldolizacédo, conforme esquema abaixo:

Esquema 8
CO,Me R
- H -
_ 0 . || Diels-Alder // > CO,Me MeQO/MeOH 4 CO,Me
OMe
36 Br Br 39 OMe
37 38 1) NaOH
2) SOCl,
(0] (@) NMe2
(0] 0] NI Q 0
7
hidrolise <= . A g / o
- e
OMe
O NNMe; OMe NNMe, ok OMe
43 42 40
base
0
o)
(50 ] 0
NNMe;
O-
i a4 | HO 1

Goiazensolido
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3. Objetivo
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3. OBJETIVO

O principal objetivo deste trabalho € o estudo de propostas
sintéticas para a sintese do nucleo estrutural do furanoeliangolido,
goiazensolido (1), utilizando como etapa chave uma reagcdo de Diels-
Alder.

Goiazensolido

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacéo de Diels-Alder
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4. Discussao dos Resultados
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4. DISCUSSAO DOS RESULTADOS

4.1. ESTUDOS DA PRIMEIRA PROPOSTA SINTETICA

Iniciamos os estudos da primeira proposta, representada no
esquema 7, com a preparacao do aduto 30 através de uma reacdo de
Diels-Alder entre o dieno 28 e o diendfilo 29. Como este dieno néo é
disponivel comercialmente, tivemos primeiramente que prepara-lo. A

seqguir sera descrita a preparagao deste material de partida.™

4.1.1. Preparagao do 3,4-dimetoxifurano (28)

O plano sintético utilizado para preparagao do 3,4-dimetoxifurano

(28) esta representado no esquema abaixo:

Esquema 9
CO,Me CO,Me
I 1) NaOMe o 2504 o
~ ~
MeO™ ~O < 2) HCl HO COoMe SO aq. NaOH MeO CO,Me
46 48% 48 pH=8 49
69%
oo CO,H
e
1) NaOH = 235.265°C MO~ _—
\ o ~ O
2)HCI  MeO 63% MeO
CO,H
78% 50 28

O éster 46 foi preparado através de uma reacéo de esterificacdo’’

do acido oxalico feita por tratamento com metanol e acido sulfurico

concentrado. O rendimento obtido foi de 61%.

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacdo de Diels-Alder
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Esquema 10

O O MeoOH QAP

HO OH H,S0, MeO OMe

0,
61% 46

A sintese do composto 47 foi feita através da esterificacdo do acido
diglicdlico, pelo tratamento com metanol, e acido sulfurico em

dicloroetano.'® O rendimento foi de 69%.

Esquema 11

H02C> MeOH, H,SO, MeOZC>
g

CICH,CH,CI

> refluxo
HO,C 69% MeO,C

47

Em seguida realizamos a reagédo de condensacéao entre o éster 46
e 0 47, a qual nos forneceu o produto 48 com 48% de rendimento.' O
composto 48 foi transformado no 49 pelo tratamento com sulfato de
dimetila e solugdo aquosa de NaOH, o pH da mistura reagente foi
mantido entre 7,5-8,5 por adicdo de NaOH 1M; o rendimento desta
reagao foi de 69%. O composto 49 foi entdo, saponificado por tratamento
com NaOH 1 M em dioxano sob refluxo durante 5 horas, seguido de
acidulacdo do meio com HCI obtendo-se assim o diacido 50, com 78% de
rendimento.?

Por fim preparamos o 3,4-dimetoxifurano (28) através de uma
reacao de descarboxilacdo do diacido 50, para isto, foi necessario
adaptarmos um sistema de destilacdo horizontal. O baldo contendo o
diacido foi aquecido a 235-365°C e conforme a reacdo foi sendo

processada o produto descarboxilado foi sendo destilado do meio

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacdo de Diels-Alder
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reacional. Em seguida o produto é novamente destilado, e obtido com

rendimento de 63%.%°

4.1.2. Reagdao de Diels-Alder entre 3,4-dimetoxifurano (28) e

benzoquinona (29)

Depois de prepararmos o 3,4-dimetoxifurano (28), realizamos a
reacdo de Diels-Alder entre este dieno e a benzoquinona (29).2" Os
compostos 28 e 29 foram solubilizados em benzeno seco mantendo-se a
mistura sob protecao da luz por um periodo de 3 a 4 dias. Apds filtragao,

obtivemos o aduto endo 30, com 74% de rendimento.

Esquema 12

0] 0]
MeO MeO 0]
= benzeno J
j;\o + MeO
MeO 3 dias
28 O 74% O
29 30

Embora a reagao entre furano e benzoquinona ocorra somente em
condi¢cdes drésticas,22 a reacao entre 3,4-dimetoxifurano e benzoquinona
se processou de maneira suave a temperatura ambiente e em benzeno,
isto porque os reagentes sao soluveis neste solvente, enquanto o aduto
formado é insoluvel, dificultando desta forma, a reagdo de retro-Diels-
Alder. Quando dissolvido em cloroférmio deuterado, o aduto 30 sofre
rapidamente reacao de retro-Diel-Alder, o que € mostrado nos espectros
de RMN.

Para que reacao ocorra de maneira satisfatoria, € preciso que 3,4-

dimetoxifurano seja recém destilado e a benzoquinona recém sublimada.

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacdo de Diels-Alder
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4.1.3. Transformagoes Quimicas do Aduto de Diels-Alder (30)

Considerando que o aduto 30, quando em solugdo, sofre
facilmente reacdo de retro-Diels-Alder, foi necessario realizarmos uma
reagao que se processasse mais rapidamente do que essa retro-Diels-
Alder; sendo assim reduzimos a dienona 30 ao diol alilico 31, com NaBH,
na presenca de cloreto de cério hidratado (CeCl;.7H,O) em metanol a -
25°C."

Esquema 13

0]
MeO ; O NaBH,
MeO
CeCl3.7 H,0
0 MeOH
30 80% 31

A adicdo de cloreto de cério € utilizada para fornecer a
regiosseletividade (reducédo 1,2) na redugao de cetonas a,p-insaturadas
por NaBH, em metanol.?*** O CeCl; foi utilizado com o objetivo de evitar
uma adicdo conjugada de hidreto, que é altamente favoravel sem o uso
deste lantanideo.? O produto 31 foi isolado com 80% de rendimento.

O diol 31 foi convertido no composto 51, quando solubilizado em

cloroférmio.

Esquema 14
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E bem provavel que o carater levemente acido do cloroférmio seja
o responsavel por esta transformacéao, tal como mostrado no mecanismo

proposto no esquema abaixo: '

Esquema 15

51

O composto 31 por se tratar de um alcool alilico € muito reativo,

® sendo

pois pode gerar carbocations estabilizados por ressonancia,?
assim decidimos realizar uma reacdo de reducdo deste composto,
gerando um produto mais estavel. O composto 31 foi tratado com H,/Pd-
C, a pressdo ambiente, originando o produto 32, este foi purificado por
cromatografia de coluna em silica gel, eluindo-se hexano:acetato de etila

(6:4), o rendimento obtido foi de 78%.

Esquema 16

o)
H o)
H,, Pd/C H £
oM
MeOH, 1 atm OMe
78% HO

32

Esta transformacdo € um resultado incomum que envolve uma
reducdo parcial acompanhada por isomerizagdo da ligagdo dupla do
sistema diol alilico. Estudos de isomerizacdo de olefinas em
hidrogenacéao catalitica estabelecem que a transferéncia de atomos de

hidrogénio a molécula adsorvida na superficie do catalisador ocorra
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passo-a-passo. O mecanismo mais aceito, proposto por Horiuti e Polanii,

esta representado no esquema abaixo:%°

Esquema 17

[
Sy s 77

1
S sy S

1 4 0H
H : H
T

o

]
777 5777

4.1.4. Tentativas de Reacao de Eliminagao

As reagdes subsequentes tém como objetivo, mudar a posi¢céo do
grupo —OH de maneira apropriada para executar a reagao de retro-aldol,

que levaria ao produto 35 desejado, através da ruptura da ligagédo C,-C-.
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Esquema 18

MeO
retro-aldol

MeO

35
Com esse objetivo, o composto 32 foi transformado no mesilato
correspondente através do tratamento com cloreto de mesila e piridina. O

rendimento desta reacéo foi de 90%.

Esquema 19

H (0]
H 4 © MsCI/Py
lﬁy 0°C— ta.
HO 90%
32 52

A etapa seguinte consiste na reagao de eliminacdo do mesilato,
que por isomerizagdo da dupla ligagdo formada nos forneceria o
composto 33 (esquema 7). A primeira reacao testada foi a do mesilato 52
em piridina aquecida até o refluxo, a qual resultou em uma mistura
complexa. Numa proxima tentativa, o composto 52 foi tratado com 1,3 eq
de t-BuOK, em THF a 4 °C, originando um derivado do ciclo propano

(53), com 21% de rendimento.
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Esquema 20

0]
H
bM M Mistura Complexa]

t-BuOK 1,3 eq
THF, 4°C
21%

H ©

H \
OM
OMe //,\\

53

O mecanismo de formagao do composto 53 é mostrado a seguir:

Esquema 21
H, o FBUOK13eq e e
H THF, 4°C N o
oM A ‘) - - A
MeO o M OOM OI\C/I)(IQ/I >
MsO ®Riss
52 53

Diante destes resultados, decidimos interromper os estudos desta
primeira proposta sintética (esquema 7), e iniciar a pesquisa da segunda

proposta (esquema 8).
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4.2. ESTUDOS DA SEGUNDA PROPOSTA SINTETICA

A reacao de Diels-Alder entre o furano e a benzoquinona, como foi
dito anteriormente, é dificil de ocorrer, porém a reacédo de furano e seus
derivados com acetilenos ativados se processa facilmente, dando origem
ao aduto de Diels-Alder correspondente.”” O dieno 2-metil-furano
utilizado nesta proposta é disponivel comercialmente e também possui
uma metila na posicdo ocupada nos furanoeliangolidos. No esquema 8

esta descrito o plano sintético que planejamos efetuar.

4.2.1. Preparagcao do bromopropiolato de metila (37)

A preparacao do bromopropiolato de metila (37) foi feita através do
tratamento do éster do acido propidlico (55) com NBS (N-bromo-
succinamida)/acetona e AgNO; como catalisador.?® O produto foi obtido
com 83% de rendimento. O composto 55, por sua vez, foi preparado
através da esterificagdo do acido propidlico (564) com metanol e acido

sulfdrico concentrado. Rendimento obtido 68%.

Esquema 22

CO,H COsMe CO-M

|| 2 MeOH || 2 NBS/acetona 2Vie
H,SO AgNO; cat.

H 29Uy H giNQO3 Br
68%

54 ° 55 83% 37
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4.2.2. Reacao de Diels-Alder entre bromopropiolato de metila (37)e
2-metil-furano (36)

A reacgao de Diels-Alder do diendfilo bromopropiolato de metila com
o dieno 2-metil-furano foi realizada em benzeno, a refluxo, com
rendimento de 53%.2° O aduto 38 foi purificado por cromatografia de

coluna em silica gel, eluindo-se hexano:acetato de etila (9:1).

Esquema 23
CO,Me o)
= benzeno
o e A com
Br refluxo
36 37 53% 38 Br

4.2.3. Transformagoes Quimicas do Aduto de Diels-Alder (38)

O aduto 38 foi tratado com metdxido de sédio em metanol, seguido
de solugdo aquosa de HCI, fornecendo o composto 39 com 64%
rendimento.?® A purificagdo foi feita por cromatografia de coluna em silica

gel eluindo-se hexano:acetato de etila (7:3).

Esquema 24

o] 0

. OMe

%COzMe MeO/MeOH 72 li\
0°C — 25°C CO-Me
Br

64% MeO

38 39
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De acordo com a proposta apresentada no esquema 8, a proxima
etapa é a transformacao do éster 39 em um composto apropriado para
introduzir mais 3 carbonos, via reacao de condensacgao.

Recentemente, resultados insatisfatérios foram obtidos por um
pesquisador do nosso grupo em relagédo a preparagao do cloreto de acila
40,30 sendo assim, decidimos propor caminhos alternativos dos
apresentados no esquema 8, para entdo chegarmos ao produto de
condensacao da hidrazona.

Tentamos inicialmente a preparagdo da amida de Weinreb,*' para
isso tivemos primeiro que hidrolisar o éster a acido, por meio do
tratamento com NaOH seguido de acidulacdo do meio com HCI. A

reagao se processou com 87% de rendimento.

Esquema 25

o) 0
g A\ ome 1)NaOH /3< /3'\/'6

M
“OMe o) Hal Y co.H

OMe 87% OMe

39 56

Em seguida o acido 56 foi tratado com cloroformiato de isobutila e
N-metil-morfolina, em diclorometano seco, apds 15 minutos de agitagéo a
-15°C, observou-se a formacdo do intermediario 57 e o total
desaparecimento do acido (acompanhamento por cromatografia em
camada delgada), em seguida foi adicionado a mistura reacional
cloridrato de N, O-dimetil-hidroxilamina,® n&o resultando na formagao da
amida desejada, e sim na conversao quase total, do anidrido 57 no acido
56. Os compostos 57 e 56 foram separados por cromatrografia de coluna
em silica-gel. Apesar do anidrido 57 ser muito instavel foi possivel

caracteliza-lo através de espectro "H-RMN.
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Esquema 26

) O 0] ~ /OMe (0]
; l(/czlvle E,ﬁ] ; K/Tﬂéo N Hel p \( ome
CO,H 2 e N\ /\< © oMe
\]/\

OMe o el OMe OMe "{
o
CH,CI
56 2Cl 57

Amida de Weinreb

A formacgédo do intermediario 57 tem como objetivo, ativar a
carbonila presente no acido original ao ataque nucleofilico, ou seja,
aumentar o seu carater eletrofilico, facilitando desta forma o ataque pela
N, O-dimetil-hidroxilamina, para entdo originar a Amida de Weinreb
desejada. Esperavamos que o nucledfilo fosse atacar a carbonila (a) e
ndo a (b), do grupo iso-butilico, j@ que esta possui um grande
impedimento estéreo, porém de acordo com os resultados obtidos, este
ataque foi na carbonila (b) ou nado foi efetuado em nenhuma das
carbonilas; uma possivel justificativa seria, a existéncia de impedimento
estéreo também na carbonila (a). No esquema 27 esta representada a

proposta mecanistica para tal reacao:

Esquema 27

o ~,-OMe 0
o) o N VCHE oM
acido 56 Q6T - A ome H <P
Yo cl 020 O'WNR3Cl —» Z 0 - 0
3K o N.OMe
,I\l' 4/\€O Amida de Weinreb

56 OMe (Il_)l‘ e l/OMe
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Novamente, um caminho alternativo foi proposto, consiste em
transformar o éster 39 no aldeido correspondente (58) para entao
prosseguirmos com a reacao de adicdo do carbanion da hidrazona 41.
Este método daria origem a um composto semelhante ao 42, contendo

OH no lugar da carbonila.®®

Esquema 28
(@] /NMez (o)
O N OH
z ! e z
OMe'" ~ 7T > OMe
OMe 41 OMe NNMe,

Para execusdao de tais testes foi necessario a preparacdo da
hidrazona 41; o cloridrato de dimetilamina foi tratado com solug¢ao de HCI
2N e nitrito de sddio dando origem ao nitroso-N,N-dimetilamina com 67 %
de rendimento, este foi reduzido com zinco em acido acético fornecendo

assim a N,N-dimetil-hidrazina 59, rendimento obtido 30%.3*

Esquema 29
HONO
(CHg),NH.HCI »  (CH3),NNO
67%
(CH3),NNO Zn + CHsCOM  (CHa)NNH,
30% 59

Em seguida reagiu-se esta hidrazina com acetona, fornecendo a

hidrazona 41. O rendimento da reacéo foi de 54%.>°
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Esquema 30
A © /
N-N + — N—N
ANy >: \
59 a1

Antes da preparacao do aldeido 58, foi testada a reacao de adicao

do carbanion de 41 ao benzaldeido, a qual resultou na formagao do

produto de adi¢ao 60.
Esquema 31
OH O
CHO
@ + )ILMCHQZ L Q)\)k
THF
a1

60
Com base neste resultado animador, preparamos o aldeido 58. O
eéster 39 foi entdo reduzido com LiAIH, em THF (tetraidrofurano),

fornecendo o alcool 61. O rendimento desta reacao foi obtido 93%.

Esquema 32

0] 0]
; \ome UAH, /l< OMe
COMe " F CH,OH
OMe 93% OMe
39 61

Em seguida o alcool foi oxidado com DMP (periodinana de Dess-
Martin) em diclorometano, fornecendo assim o aldeido 58 com 82% de

rendimento.>®
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Esquema 33
0
OMe
DMP V. / /?Me
CHZOH CH,Cl, Y cHo
OMe
82%
61 58

Para que o rendimento desta ultima reacéo seja satisfatério o DMP
tem que ser recém preparado; sua preparagao foi da seguinte forma:
inicialmente o acido 2-iodo-benzodico (62) foi tratado com brometo de
potassio em H,SO, levando ao intermediario 63.%° O rendimento foi de
67%. Em seguida o composto 63 foi tratado com anidrido acético e acido
acético; a mistura reacional foi agitada e aquecida a 85°C por 2 horas,®

fornecendo assim o reagente desejado (DMP) com 63% de rendimento.

Esquema 34
o) o]
CO,H Q Q OAc
| /O I OAc
KBrO3 “OH HOAC/Ac,0 “OAc
H,SO4 85°C
67% 63%
62 63 DMP

4.2.4. Tentativa de Reagao de Adigdo do Carbanion da hidrazona 41

A hidrazona 41 foi tratada com BuLi em THF a 0°C; a mistura
reacional permaneceu sob agitagdo durante 20 minutos a esta
temperatura, em seguida a temperatura foi reduzida a -78°C e o aldeido
58 em THF foi adicionado lentamente. A mistura foi agitada durante 3
horas a -78°C, 12 horas a 0°C e por mais 3 horas a temperatura

ambiente, até o total desaparecimento do aldeido.*® Entretanto obtivemos
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um resultado inesperado, a formagdo do composto 64 com 48% de

rendimento.
Esquema 35
NMe
0 N2 R
| BulLi
< H T g Z AN
OMe 41 THF OMe NN|V|62
OMe
48% OMe
58 64

Um possivel mecanismo que justifique a formacéo do produto 64

esta esquematizado a seguir:

Esquema 36
,NMez
)'\f\ BuLi NMe2 @ NMe; aldeido 58
THF )\ )\ MeO \O
41 8 OMe NMEZ
H;0" \
0 0
OH . OH
Z O 2 Aé_g
oMe \NMe; OM NNMe 0|v| NNMe,
H e
OMe OMe \ IS
" H,0
o)
i
oMe NNMe,
OMe
64
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5. Conclusao
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5. CONCLUSAO

Neste trabalho nés desenvolvemos duas propostas de estudo
sobre a sintese do nucleo estrutural do furanoeliangolido goiazensolido 1,
a estratégia sintética utilizada foi uma reagao de Diels-Alder seguida de

clivagem da ligagao central entre os anéis por retro-aldolizacao.

¥\, X y
= . Diels-Alder >\/y clivagem
~ 5 7 | i 7 v | X
/ /
Z

4 L
P4 7.

No desenvolvimento da primeira proposta nao encontramos
dificuldade quanto a preparagdo do composto 32 (esquema 7), porém as
tentativas de reacdo de eliminacdo do mesilato 52 foram ineficientes,
resultando na formacdo de mistura complexa de dificil separagao e

produtos indesejados como o derivado do ciclo propano (53).

H
(5M M’. Mistura Complexa]

t-BuOK 1,3 eq
THF, 4°C
21%
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Na segunda proposta, o problema inicial encontrado foi a
preparagcao de um produto apropriado para introduzir mais 3 carbonos,
por meio da reagdo de condensacao da hidrazona 41. Foram testados
dois caminhos alternativos; no primeiro nao foi possivel obter a amida de
Weinreb, porém no segundo obtivemos o aldeido 58 de maneira eficiente
e com bom rendimento. O proximo problema encontrado foi quanto a
execucao da reacgao de adigao do carbanion da hidrazona a este aldeido,

a qual nos forneceu como produto o composto 64.

O 0
1)NaOH owme y \ome

2
87%
CO,H o)
56 OMe OMe N-OMe
o} I
Y l<0Me
CO,Me
39 OMe
,NMe2
. O N 0]
1) LiAlH, |
|_93% f<oue N A< owe
2) DMP cHo # N
82% 58 OMe 48% 64 OMe NNMe;

Caminhos alternativos poderdao ser estudados para obtencido do
produto desejado para entdo executar as etapas finais desta rota

sintética.
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6. Parte Experimental
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6. PARTE EXPERIMENTAL

6.1. Introducgao

Todas as substancias dotadas de assimetria foram sintetizadas

na forma racémica.

Nesta sec¢do, os compostos foram nomeados conforme
recomendacdes oficiais da International Union of Pure and
Applied Chemistry (IUPAC) para nomenclatura de compostos

organicos.

Os espectros de ressonéancia magnética nuclear de hidrogénio
(RMN 'H , 400 MHz) foram obtidos em um espectrémetro
Bruker DRX-400. Os deslocamentos quimicos (8) estdo
relatados em parte por milhdo (ppm) em relagdo ao
tetrametilsilano  (TMS), utilizado como padrao interno,
colocando-se entre parénteses a multiplicidade (s = singleto, s.|
= singleto largo, d = dubleto, t = tripleto, dd = duplo dubleto, ddd
= duplo duplo dubleto, dddd = duplo duplo duplo dubleto, dt =
duplo tripleto, ddt = duplo duplo tripleto, m = multipleto), a
constante de acoplamento (J) em Hertz (Hz) e o numero de

hidrogénios foi deduzidos da integral relativa.

Os espectros de ressonancia magnética nuclear de carbono-13
(RMN ™C, 100 MHz) foram obtidos em um espectrémetro
Bruker DRX-400 e foram tragados de acordo com a
conveniéncia, utilizando-se as seguintes técnicas:

3C {"H} - Carbono Totalmente Desacoplado de Hidrogénio;

DEPT - Distortionless Enhancement by Polarization Transfer.
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e Os espectros de absor¢cdo no infravermelho (IV) foram
registrados em um espectrofotdbmetro Perkin-Elmer modelo
1600-FT, em celas de KBr para liquidos (flme) ou em pastilhas

de KBr para solidos.

e Os espectros de massas (EM) de baixa resolugéo foram obtidos
em um aparelho HP GC/MS SYSTEM 5988-A por inje¢cdo das
amostras através de um cromatografo gasoso (coluna capilar
HP-5 de 25 m, 0,53 mm de diametro e espessura do filme de
0,23 mm de didmetro, ligeiramente apolar), utilizando-se
energia de ionizagdo de 70 eV. Os ions fragmentados foram
descritos como relacdo entre massa e carga (m/z) e a

abundancia relativa expressa em porcentagem (%).

e As analises por cromatografia gasosa (CG) foram realizadas em
um aparelho Varian GC 3400 com uma coluna capilar de silica
fundida (30 m de comprimento x 0,25 mm de diadmetro)
contendo DB 1701 (fase solida de espessura 0.25 pum)

operando na faixa de temperaturas de 50-200°C.

e Para destilagdo horizontal empregou-se um aparelho de
destilagdo evaporativa horizontal Kugelrohrofen Bichi modelo
GKR-50. As temperaturas registradas referem-se a temperatura

do forno.

e Para concentrar as solugdes organicas foram utilizados
evaporadores rotatérios do tipo Buchler e Bichi, operando sob

pressao reduzida de aproximadamente 30 mmHg.

e As analises por cromatografia em camada delgada (ccd) foram

relizadas utilizando-se placas de silica gel 60 da Merck®. As

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacdo de Diels-Alder



Parte Experimental 37

purificagdes por cromatografia em coluna foram realizadas

utilizando silica gel 60 da Merck®.

e Os pontos de fusdo foram determinados em uma placa de
aquecimento segundo Klofer com um termdémetro nao aferido,

instalada em um microscépio modelo Bristoline.

e Os solventes e reagentes comerciais foram convenientemente

purificados conforme métodos usuais.*®
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6.2 Esquema Geral das Reagdes Descritas

69%

1.
A L°  MeOH AL
HO OH H,SO0, MeO OMe
(o)
61% 46
2.
HOZC> MeOH, H,SO0, MeOZC>
CICH,CH,ClI
0] (0]
refluxo
HO,C 69% MeO,C
47
3.
MeQ COM
o) 2vie
0 HO
IOMe (E 1) NaOMe jiéo
+ o) ~
MeO™ SO /Lo 2) HCI O oo e
48%
46 MeO 48
47
4.
CO,Me CO,Me
HO.__ VeSO MeO.__
0 ©2904 0
~ - ~
l'aq. NaOH
MO come oo MO come
48 49
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5.
CO,M CO,H
MeO 2¥€ " 1)NaOH MeO _ 2
5 2) HCl o
= N
f
MeO Yco,me re78lf;° MeO “coun
49 ° 50
6.
veo. /SO
= 235-265°C ~ MeO~ __
0 o}
= 63% j;\
MeO COLH MeO 2
50
(0] O
MeO _ benzeno MeO ; (0]
j:/o + ) MeO
MeO 3 dias
28 0 74% 0
29 30
O
MeO—, O NaBH,
MeO
CeCly.7 Hy0
O MeOH
30 80%
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9.
H,, Pd/C
MeOH, 1 atm
78%
31
10.
0
H
0
H A MsCI/Py
oM —
Meo o OOC_>t.a.
HO 90%
32
11.
H, @ o tBUOK13eq
H A THF, 4°C
oM
MeOMsO\\\ 21%
52
12.
CO,H
MeOH
H,SO,
0,
54 68%

H ©

H

\

oM
MeO
MsO

52

0
H
O
H \
oM
OMe //,\\

53

COzMe

55
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13.
COsMe M
|| 2 NBS/acetona CO-Me
AgNO; cat.
Br
55 83% 37
14.
COzMe O
_— benzeno
o + | ZI_ »—CO;Me
\
B refluxo
r
15.
o o)
. OMe
4 p; CO,Me MeO/MeOH Y A<
B 0°C — 25°C COzMe
r
64% MeO
38 39
16.
(0]
y l(OMe 1) NaOH //3<0Me
M
COMe ) Hal Y CoH
OMe OMe
87%
39 56

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacdo de Diels-Alder



Parte Experimental

42

17.
0 0]
y \ome LiAlH4 g /A%DMG
CO,Me THE \ CH,OH
OMe 93% OMe
39 61
18.
o] o]
OMe OMe
72 l</\ DMP // /\
CHOH ¢ ), \ CHO
OMe OMe
82%
61 58
19.
0] NMe
o) R R
Y - | BulLi z
OMe 41
48% OMe
58 64
20.
PARTE A (CH3),NH.HCI + HONO —> (CH3),NNO
67%
Zn + CH3CO5H
PARTE B (CH3),NNO » (CH3)oNNH,

30% 59
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21.

\N_N,H . )?\ >:N N/
/H 54% \

59 41

22,

CO,H Q

KBrO; “OH
H,SO,

0,
62 67% 63

PARTE A

0] o
O\ A O\ _OAc
N I=-OAc
OH HOACc/Ac,0 “OAc
85°C
63%
63 DMP

PARTE B
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6.3. Procedimento Experimental

6.3.1. Preparagdao do Etano-1,2-dioato de dimetila (Oxalato de
dimetila) (46)

O O

O>_<O MeOH

HO OH H,S0, MeO OMe

0,
61% 46

Procedimento:'’ Acido oxalico (90,0 g, 1,00 mol) foi solubilizado em

metanol (100 mL) e a solugéo resultante foi agitada fortemente e acido
sulfurico concentrado (35,0 mL) foi adicionado vagarosamente. Apos
toda a adigdo do acido, o meio reagente foi filtrado rapidamente com
succao e a fase liquida foi armazenada a temperatura ambiente por 24
horas. Os cristais formados foram filtrados e a fase liquida foi
armazenada sob refrigeragdo por mais 24 horas e filtrou-se como
anteriormente. Os cristais foram reunidos e solubilizados em metanol
quente (100 mL) e filtrado rapidamente a vacuo. Apds 3 dias o produto
formado foi filtrado com succdo e colocado sob vacuo em dessecador

contendo silica gel. Rendimento: 61%. Ponto de fusido: 49-52°C.

Dados Espectroscopicos:

RMN-"H (400 MHz, CDCl,): & 3,92 (s, 6H).

RMN-"3C (100 MHz, CDCl;): 5 53,9 (CH3); 158,0 (C=0).
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6.3.2. Preparacao do 2-[(Metoxicarbonil)metoxi] acetato de metila
(Diglicolato de dimetila) (47)

H02C> MeOH, H,SO, M902C>
g CICH,CH,CI
> refluxo
HO,C 69% MeO,C
47

Procedimento:'® Acido diglicdlico (90,0 g, 0,67 mols), dicloroetano (380

mL), metanol (125 mL) e &cido sulfurico concentrado (4,50 mL) foram
misturados e a solugdo resultante foi mantida em refluxo por 16 horas.
Apos este periodo, resfriou-se 0 meio reagente e lavou-se com solugao
aquosa saturada de bicarbonato de sédio (2 x 40,0 mL), agua (2 x 40,0
mL), a fase organica foi secada com MgSO, e o solvente evaporado sob
pressao reduzida. O residuo foi destilado a 120°C (15 mmHg), obtendo-se
um liquido incolor que posteriormente cristalizou-se. Rendimento: 69%.
Ponto de Fusao: 36-37°C (Lit.:"® 35-40°C).

Dados Espectroscopicos:

RMN-'H (400 MHz, CDCl5): § 3,77 (s, 6H); 4,25 (s, 4H).

RMN-"C (100 MHz, CDCl): 5 52,3 (CH5); 68,3 (CH,); 170,1 (C=0).
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6.3.3. 3,4-Di-hidroxifurano-2,5-dicarboxilato de dimetila (48)

MeOQO
O._OMe © CO.,Me
I 1)NaOMe  HO
+ O -
MeO™ YO gz 2) HCl </°
% SO as% HO  “co,Me

48
47

Procedimento: '° Os compostos 46 (8,00 g, 67,0 mmols) e 47 (11,0 g,
67,0 mmols) foram solubilizados em metanol absoluto (20,0 mL) e, sob
atmosfera de N, e agitacdo, adicionou-se lentamente metdxido de sddio
em metanol (previamente preparado a partir de 3,42 g de Na em 30,0 mL
de metanol absoluto). A agitacado foi mantida por cerca de 4 horas e o
meio reagente foi armazenado por 6 dias, a temperatura ambiente e
protegido da luz. Apds este periodo, o sélido formado foi triturado e
resfriado com banho de agua e gelo, adicionou-se lentamente, com
agitacéo, HCI diluido (1:1) frio, até pH acido. Apds 2 horas de agitagao, a
mistura foi filtrada a vacuo e o sélido lavado com agua fria. A seguir o
produto soélido foi colocado sob vacuo em dessecador contendo silica gel,
por 48 horas. Rendimento: 48%. Ponto de Fusdo: 233-235°C (Lit.:"°
243-245°C).

Dados Espectroscopicos:

RMN-"H (400 MHz, DMSO-d): & 3,48 (sl, 2 -OH); 3,78 (s, 6 H).

RMN-"3C (100 MHz, DMSO-d): § 51,7 (CHs); 127,6 (C); 143,9 (C); 158,8
(C=0).
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6.3.4. Preparagdo do 3,4-Dimetoxifurano-2,5-dicarboxilato de
dimetila (49)

COzMe COzMe
HO M92804 MeO
- —
sol ag. NaOH
HO  “coMe pH=8 MeO  co,Me
48 69% 49

Procedimento: O composto 48 (6,00 g, 27,7 mmols) foi dissolvido em

uma solugado previamente preparada de 2,4 g de NaOH em 19,4 mL de
agua. A seguir, a solugao foi resfriada com agua e gelo e Me,SO, (7,60 g,
60,2 mols) foi adicionado gota-a-gota. A mistura reagente foi entdo agitada
a temperatura ambiente e o pH foi mantido entre 7,5-8,5, com adi¢cdo de
NaOH 2 N, por um periodo de 12 horas. Apos este periodo, a mistura foi
filtrada com sucgéo e o solido lavado com agua fria. A seguir o produto foi
deixado sob vacuo em dessecador contendo silica gel por 24 horas.
Rendimento: 69%. Ponto de Fusao: 90-93°C.

Dados Espectroscépicos:

RMN-"H (400 MHz, CDCly): 5 3,93 (s, 6H); 4,08 (s, 6H).

RMN-"C (100 MHz, CDCls): 5 52,2 (CH,): 61,9 (CHa); 131,7 (C); 147,2
(C); 158,1 (C=0).
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6.3.5. Preparagio do Acido 3,4-Dimetoxifurano-2,5-dicarboxilico (50)

CO,Me CO,H
MeO 2 1)NaOH MeO___ 2
—
o 2) HCl o
~ \
refluxo MeO
MeO  co,Me CO,H
78%
49 50

Procedimento:?° Para uma solugdo do composto 49 (2,60 g, 10,9

mmols) em dioxano (4,0 mL) foi adicionado sol. aquosa de NaOH 1 N (56
mL) e a solugao resultante foi mantida em refluxo durante 5 horas. Apés
este periodo, a mistura reagente foi resfriada com agua e gelo e
acidulada com solugdo aquosa diluida de HCI (1:1) fria. O sélido foi
filtrado com sucgéo e lavado com agua fria. O acido foi entdo colocado
em dessecador contendo silica gel, por 48 horas. Rendimento: 78%.
Ponto de Fusao: 239-242°C.

Dados Espectroscopicos:

RMN-"H (400 MHz, CD;0D): & 4,05 (s, 6H).

RMN-"3C (100 MHz, CD;0D): § 62,9 (CHs); 134,3 (C); 148,84 (C); 161,1
(C=0).
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6.3.6. Preparagao do 3,4-Dimetoxifurano (28)

CO,H

MeO
ji<< 235-265°C Meoji/\
O o}
S o ~
MeO” .o 63% MeO
50 2 28

Procedimento:?° Triturou-se o acido 50 (2,00 g, 9,26 mmols) e aqueceu-

se rapidamente, em um aparelho para destilacdo horizontal, a
temperatura de 235-265°C. Um liquido marrom foi coletado e
posteriormente foi redestilado a vacuo em um sistema de destilagcdo
horizontal (25°C/1,5 mmHg), obtendo-se um liquido oleoso incolor.

Rendimento: 63%.

Dados Espectroscopicos:
RMN-"H (400 MHz, CDCl5): § 3,74 (s, 6H); 6,94 (s, 2H)

RMN-"3C (100 MHz, CDCl;): 58,8 (CH3); 123,7 (CH); 142,3 (C).
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6.3.7. Preparagao do rel-(18,2S,7R,8R)-9,10-Dimetoxi-11-
oxatriciclo[6.2.1.0>"] undeca-4,9-dieno-3,6-diona (30)

0

benzeno MeO—; O
O +
3 dias
74% o
29 30

Procedimento:?" 3,4-Dimetoxifurano 28 (1,00 g, 7,81 mmols) e p-

benzoquinona 29 (0,84 g, 7,81 mmols) foram dissolvidos em benzeno
seco (4,00 mL), a solugdo resultante foi protegida da luz e mantida a
temperatura ambiente por 3 dias. O produto amarelo cristalino entéo
formado, foi separado por filtracdo e lavado com éter etilico gelado. A
fase liquida foi diluida com éter etilico (10,0 mL), resfriada para —10°C
por 5 minutos, e uma segunda produgao do composto amarelo cristalino
foi coletada. Rendimento: 74%. Ponto de Fusdo: 91-93°C (lit.:>" 90-

91°C, recristalizado de metanol).

Dados Espectroscépicos:
RMN-"H (300 MHz, CDCls): § 3,75 (s, 6H); 6,78 (s, 4H); 6,93 (s, 2H).

RMN-'3C (75 MHz, CDCly): & 58,4 (CH5); 123,3 (CH); 136,5 (CH); 141,3
(C); 141,8 (C); 187,2 (C=0).

IV (KBr) vinax: 1684; 1668; 1453; 1342; 1282; 1027 cm™.
Dados Espectrométricos:

CGIMS m/z (Intensidade relativa, %): 128 [M* - 108] (100); 108 (33); 85
(16); 54 (42); 53 (21); 29 (30).
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6.3.8. Preparagao do rel<(1S,3S,7S,2R,6R,8R)-9,10-Dimeto6xi-11-
oxatriciclo [6.2.1.0%"] undeca-4,9-dieno-3,6-diol (31)

0 0

Meo}%o NaBH, MeO—, |\HO
MeO CeCly.7 Hy0 Meo%
o MeOH HO"

20 80% 31

Procedimento:'* Para uma solugdo do composto 30 (300 mg, 1,27

mmols) em metanol (25,4 mL), resfriado para —25°C, foi adicionado CeCl;
.7 H,0O (0,965 g, 2,59 mmols) seguido de, apds vigorosa agitagdo por 5
minutos, NaBH, (127 mg, 3,36 mmols). Quando a mistura reagente
tornou-se incolor (cerca de 1 minuto) o resfriamento foi removido e a
mistura reagente foi agitada por um periodo adicional de 10 minutos.
Adicionou-se 2,5 mL de agua e agitou-se por mais 5 minutos. Apos a
remocao da maior parte do solvente sob vacuo, o residuo foi misturado
com agua e o produto foi extraido com diclorometano (5 x 15 mL). Apds
secagem com MgSO, anidro e concentragdo sob vacuo, um produto
branco cristalino foi obtido. O produto foi recristalizado de CH,Cl, por
evaporagcao lenta do solvente, obtendo-se cristais incolores.
Rendimento: 80%. Ponto de Fusao: 145-147°C.
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Dados Espectroscopicos:

RMN-"H (400 MHz, DMSO-d): & 2,74 (m, 2H): 3,59 (s, 6H); 4,28 (m, 2H);
4,61 (m, 2H); 4,84 [(d, 2H, J = 3,5 Hz (OH)]; 5,34 (sl, 2H).

RMN-"3C (100 MHz, DMSO-d): & 42,7 (CH); 55,9 (CH,); 63,7 (CH); 77,3
(CH); 128,9 (CH); 134,8 (C).

IV (KBr) viax: 3420; 2937; 1456; 1349; 1070 cm™.

Dados Espectrométricos:

CG/MS m/z (Intensidade relativa, %): 149 [M" - 91] (20); 128 (52); 91
(44); 57 (20); 31 (22); 29 (67); 18 (100).
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6.3.9. Preparacao do rel-(6S,8S,10S,1R,2R,7R,9R)-6-Hidro6xi-9,10-

dimeto6xi-11-oxatriciclo[6.2.1.0%"] undecano-3-ona (32)

o) e
MeO HO Q2
A5 HyPdIC HM
MeO oM
HO™ MeOH, 1 atm OMe
78% HO
31 32

Procedimento:'* O composto 31 (100,0 mg, 0,420 mmols) foi dissolvido

em metanol (14,3 mL) e agitado sob atmosfera de hidrogénio, a
temperatura ambiente e pressdo atmosférica, na presenca de Pd/C 5%
(14,3 mg), por 6 horas. A mistura reagente foi filtrada através de Celite®,
e o solvente foi evaporado sob vacuo. O residuo foi purificado por
cromatografia de coluna em silica gel, eluindo-se com acetato de
etila/CH,CI, (6:4), produzindo um produto branco cristalino. Rendimento:
78%. Ponto de Fusdo: 112-114°C.
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Dados Espectroscopicos:

RMN-"H (400 MHz, CDCl,): § 1,87 (ddt, 1H, J; = 13,0; Jo=Js=5,0 € Js =
3,0 Hz); 2,17 (ddd, 1H, J; = 17,5; J, =13,0 e J3 = 3,0 Hz); 2,47 (dt, 1H, J,
=175 e J, = J3 = 3,0 Hz); 2,71 (ddt, 1H, J; = J, = 13,0; J3 = 12,0 e Js =
3,0 Hz); 2,88 (dd, 1H, J; = 12,0; J, = 5,0 Hz); 3,07 (ddd, 1H, J; = 12,0; J,
= 9,5 e J; = 5,0 Hz); 3,17 (s, 3H); 3,44 [d, 1H, J = 12,0 Hz (OH)]; 3,48 (s,
3H); 3,73 (dd, 1H, J; = 8,5 e J, = 5,0 Hz); 3,81 (dd, 1H, J; = 8,5 e J, = 5,0
Hz): 4,22 (ddt, 1H, J1 = J, = 12,0; J3 = 9,5 e Js = 5,0 Hz); 4,66 (t, 1H, J; =
Jo = 5,0 Hz); 5,19 (t, 1H, J; = J, = 5,0 Hz).

RMN-"3C (100 MHz, CDCls): § 28,5 (CH,); 39,8 (CH,); 43,2 (CH); 49,1
(CH); 58,4 (CHj;); 58,8 (CH5); 68,5 (CH); 76,3 (CH); 78,5 (CH); 81,0 (CH);

85,2 (CH); 207,1 (C=0).

IV (KBr) vinax: 3441; 2992; 2929; 1700; 1456; 1154; 1056 cm™.

Dados Espectrométricos:

CG/MS m/z (Intensidade relativa, %): 169 [M" - 73] (16); 137 (9); 101
(37); 85 (16); 55 (25); 45 (57); 29 (100); 15 (66).
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6.3.10. Preparacao do rel-(6S,8S,10S,1R,2R,7R,9R)-6-Mesil6xi-9,10-

Dimeto6xi-11-oxatriciclo[6.2.1.0%"Jundecano-3-ona (52)

@) H O
H MsCIPy — H_J!
OM OM
MeO . 0°C—=ta. Mo  J
HO 90% MsO
32 52

Procedimento: Uma solugdo do composto 32 (40,0 mg, 0,166 mmols)

em piridina (0,50 mL) foi resfriada para 0°C e, sob atmosfera de
nitrogénio e agitacao, cloreto de mesila (0,019 mL, 0,249 mmols) foi
adicionado lentamente a mistura. O meio reagente foi entdo agitado por 2
horas. Inicialmente a 0°C e depois a temperatura ambiente. Apos este
periodo, adicionou-se 1,00 mL de agua destilada no meio reagente e
agitou-se por mais 10 minutos. O produto foi extraido com éter etilico (5
X 5 mL). A fase orgénica foi lavada com agua, solugéo aquosa de CuSQO,
15% e &agua novamente, secada com MgSO, anidro e o solvente

evaporado sob vacuo, obtendo-se um 6leo amarelo. Rendimento: 90%.

Dados Espectroscopicos:

RMN-'H (400 MHz, CDCly): 5 1,90 (m, 1H); 2,17 (m, 1H); 2,50 (m, 1H);
2,92 (dd, 1H, J; = 12,0 e J, = 6,00 Hz); 3,00 (s, 3H); 3,05 (m, 1H); 3,11 (s,
3H): 3,29 (m, 1H); 3,42 (s, 3H); 3,73 (m, 2H); 4,64 (m, 1H); 5,15 (m, 2H).

RMN-'3C (100 MHz, CDCl;): § 24,6 (CH,); 37,7 (CH,); 38,3 (CH,); 41,1
(CH); 48,4 (CH); 57,8 (CH3): 57,9 (CH5); 75,3 (CH); 78,2 (CH): 78,4 (CH);
78,9 (CH); 84,5 (CH); 203,5 (C=0).
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6.3.11. Preparacgao do rel-(1S,2S,3S,9S,7R,8R,10R)-9,10-Dimeto6xi-11-

oxatetraciclo[6.2.1.0%>”.0**Jundecano-6-ona (53)

O 0

H O tBuOK13eq N 0
H /A THF,4°%c  H 4
OM OM
MeO 21% OMe 7773
MsO
52 53

Procedimento: A uma solu¢gdo do mesilato 52 (47,6 mg, 0,149 mmols)

em 4 mL de THF seco, resfriada para 0°C, sob atmosfera de N,, foi
adicionado t-BuOK (2,5 mg, 0,194 mmols). A mistura resultante foi
agitada por 4 horas. Apos este periodo, adicionou-se solugao aquosa
saturada de NH,ClI (6 mL) agitou-se por 5 minutos. O produto foi extraido
com acetato de etila (5 x 5 mL), a fase orgénica foi lavada com solugao
saturada de NaCl, secada com MgSQO, anidro e o solvente foi evaporado
sob pressdo reduzida. O produto foi purificado por cromatografia de
coluna em silica gel, eluindo com acetato de etila/CH,CI, (6:4), obtendo-

se um solido branco. Rendimento: 21%. Ponto de Fusao: 286-292 °C.
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Dados Espectroscopicos:

RMN-'H (400 MHz, CDCl,): § 1,07 (ddd, 1H J; = 10,5; J, = 8,5 e J; = 5,0
Hz): 1,69 (dddd, 1H, J; = 8,5; J, = 7,0; J5 = Js = 5,0 Hz); 2,11 (dddd, 1H,
J1=10,5:J,=50;J3=35e Js=1,5Hz); 2,94 (dt, 1HJ1 = J, =50 e Js =
3,5 Hz); 3,26 (s, 3H); 3,28 (m, 1H); 3,48 (s, 3H); 3,52 (m, 1H); 3,87 (dd,
1H, J; = 9,0 e J, = 5,0 Hz); 3,92 (dd, 1H, J; = 9,0 e J, = 5,0 Hz); 4,42 (1,
1H, J; = J, = 5,0 Hz); 4,70 (t, 1H, J; = J, = 5,0 Hz).

RMN-"3C (100 MHz, CDCl3): § 14,9 (CH,); 17,4 (CH); 35,2 (CH); 45,4
(CH); 57,6 (CH); 58,2 (CH3); 58,9 (CH3); 76,4 (CH); 79,2 (CH); 80,4 (CH);

81,7 (CH); 210,9 (C=0).

IV (KBr) Vinax: 2984; 2929; 1710; 1456; 1363; 1198; 1028 cm™.

Dados Espectrométricos:

CG/MS m/z (Intensidade relativa, %): 223 [M" - 1] (16); 135 (25); 101
(62); 88 (24); 45 (100); 41 (38); 39 (44).
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6.3.12. Preparagao do Prop-2-inoato de metila (Propiolato de metila)
(53)

|C|02H MeOH |C|02Me
| H,S0, )
54 68% 55

Procedimento: Acido propidlico 54 (4,00 g, 57,1 mmols) foi dissolvido

em alcool metilico (8,50 mL). A solugao foi resfriada a 0°C e adicionado
(1,20 g, 0,670 mL) de acido sulfurico concentrado gota a gota. A mistura
permaneceu sob agitacdo durante 48 horas a temperatura ambiente,
quando foi vertida em um béquer contendo 10,0 mL de agua e gelo. O
produto foi extraido com éter etilico (5 X 15 mL) e a fase etérea obtida foi
lavada com carbonato de sédio a 10% (5 X 10 mL) para a remogao do
acido propidlico, secada com cloreto de calcio e o solvente destilado
através de coluna de fracionamento. O residuo foi destilado em short-
path a 92,5-95°C. Rendimento: 68%.

Dados Espectroscopicos:

RMN 'H (400 MHz, CDCl5): § 3,81 (s, 3H); 3,01 (s, 1H).

RMN-"C (100 MHz, CDCls): & 53,0 (CH,); 74,5 (CH); 75,2 (C); 153,2
(C=0).
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6.3.13. Preparacao do Bromopropiolato de Metila (37)

CO-Me

|| 2 NBS/acetona GO2Me
AgNO; cat.

H Br

55 83% 37

Procedimento:?® Para uma solucdo de propiolato de metila 55 (2,0 g,

23,8 mmol) em acetona (75 mL) a temperatura ambiente, nitrato de prata
(0,40 g, 2,35 mmol) foi adicionado, seguido de NBS (4,9 g, 27,5 mmol) de
uma sO vez. A mistura reacional continuou sendo agitada por 1 hora,
apo6s este periodo, a acetona foi cuidadosamente evaporada em rota-
evaporador com banho de agua a 15-20°C. O residuo resultante foi
lavado com pentano (2 x 20 mL) e em seguida filtrado sob vacuo em funil
sinterizado contendo Celite®. O solvente foi evaporado em rota-
evaporador com banho de agua a temperatura de 15-20°C. O residuo,
um oleo amarelo, foi destilado em aparelho para destilagdo horizontal
sob pressdo reduzida (25°C/2 mmHg), obtendo-se um éleo incolor.

Rendimento: 83%. Produto altamente lacrimogéneo!

Dados Espectroscopicos:
RMN "H (400 MHz, CDCl5): 5 3,79 (s, 3 H).

RMN C (100 MHz, CDCIs): § 52,9 (C); 53,1 (CH5); 72,5 (C); 152,9
(C=0).
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6.3.14 Preparagao do rel-(1R, 4R)-3-Bromo-1-metil-7-

oxabiciclo[2.2.1]hepta-2,5-dieno-2-carboxilato de metila (38)

CO,Me 0o
_— benzeno
o + | 7 >—CoMe
=
refluxo
Br

36 37 23% 38

Procedimento:?® Uma mistura de 2-metil-furano 36 (500 mg, 6,09 mmol)

e 3-bromopropiolato de metila 37 (990 mg, 6, 07 mmol) em benzeno seco
(2 mL) foi agitada em temperatura ambiente por 12 horas. Apos este
periodo, acrescentou-se mais 0,2 mL (182 mg, 2,22 mmol) de metil-
furano e novamente a mistura foi aquecida até refluxo por mais 12 horas.
Em seguida, o solvente foi removido com vacuo e o residuo foi purificado
por cromatografia de coluna em silica gel, utilizando hexano/acetato de

etila (9:1) como eluente. Obtendo-se um déleo incolor. Rendimento: 53%.

Dados Espectroscépicos:
RMN "H (400 MHz, CDCl,): § 1,90 (s, 3H); 3,79 (s, 3H); 5,21 (d, 1H, J =
1,8 Hz), 6,99 (d, 1H, J = 5,3 Hz);7,14 (dd, 1H, J; = 5,3 e J, = 1,8 Hz).

RMN *C (100 MHz, CDCI;): 5 16,8 (CH3); 52,0 (CH;); 88,4 (CH); 94,4
(C); 142,5 (CH); 144,8 (C); 147,4 (CH); 150,3 (C); 163,9 (C=0).

IV (filme) Vimax: 2952; 1720; 1607; 1436; 1387; 1130; 1075 cm™.

Dados Espectrométricos:

CG/MS m/z (Intensidade relativa, %): 189 (7); 82 (12); 59 (24); 51 (36);
43 (100); 15 (84).
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6.3.15. Preparagdao do rel-(2S, 1R, 4R)-3,3-Dimetoxi-1-metil-7-

oxabiciclo[2.2.1]hept-5-eno-2-carboxilato de metila (39)

0 0
. OMe
%COZMG MeO/MeOH Y li\
0°C — 25°C CO-Me
Br
64% MeO
38 39

Procedimento:** Uma solugcdo do composto 38 (100 mg, 0,408 mmols)

em metanol (0,60 mL) foi adicionada gota-a-gota a uma solugao de
metdxido de sdédio em metanol 1 M (2 mL). resfriada para 4°C. A mistura
resultante foi agitada por 2 horas, deixando-se elevar a temperatura do
banho de agua e gelo até cerca de 20°C. Novamente, a mistura reagente
foi resfriada com um banho de gelo e dgua e uma solugédo aquosa de HCI
(1:1) fria foi adicionada até pH acido (~ 5). O metanol foi removido com
vacuo e o produto foi extraido com éter etilico (5 x 10 mL). As fases
etéreas foram combinadas e lavadas com sol. ag. saturada de NaCl (2 x
5 mL). Apds secagem da fase orgénica com MgSQO, anidro o solvente foi
removido com vacuo e o produto foi purificado por cromatografia de
coluna em silica gel, eluindo-se com hexano/acetato de etila (7:3). Sdlido

branco. Rendimento: 64%. Ponto de Fusio: 55-58°C.
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Dados Espectroscopicos:

RMN "H (400 MHz, CDCl5): & 1,59 (s, 3H); 2,95 (s, 1H); 3,19 (s, 3H); 3,45
(s, 3H); 3,68 (s, 3H); 4,71 (d, 1H, J = 2,0 Hz); 6,41 (dd, 1H, J; = 5,8 Hz, J,
= 2,0 Hz); 6,66 (d, 1H, J = 5, 8 Hz).

RMN *C (100 MHz, CDCls): & 18,4 (CHs); 50,9 (CHs); 51,2 (CH3); 51,9
(CHs); 59,1 (CH); 84,2 (CH); 87,8 (C); 113,1 (C); 131,4 (CH); 141,0 (CH);

169,9 (C=0).

IV (filme) vimax: 2951; 2839; 1733; 1434; 1315; 1198; 1057 cm™.

Dados Espectrométricos:

CG/MS m/z (Intensidade relativa, %): 146 [M" - 2-metil-furano] (12); 115
(31); 82 (8); 69 (11); 59 (9); 28 (100); 15 (22).
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6.3.16. Preparacdao do Acido rel-(2S, 1R, 4R)-3,3-dimet6xi-1-metil-7-

oxabiciclo[2.2.1]hept-5-eno-2-carboxilico (56)

0 0
OMe OMe
y 3(%\00 y 1) NaOH //3</\
2¥® " 2 Hal Y CcoH
OMe OMe
87%
39 56

Procedimento: Para 120 mg (0,52 mmols) do composto 39 foi

adicionada uma solugdo aquosa de NaOH 5% (3 mL). A mistura foi
resfriada com banho de agua e gelo e agitada por 4,5 horas ou até
completa dissolugcédo do substrato. Apds este periodo, a mistura reagente
foi diluida com agua (10 mL) e a solugéo resultante foi lavada com éter
de petrdleo (1 x 10 mL). A fase aquosa foi novamente resfriada com
banho de agua e gelo e em seguida acidulada com solugdo aquosa de
HCI (1:1) fria, até pH entre 2-1. Rapidamente a solugao foi colocada em
um funil de separagéo e o produto foi extraido com CHCI; (6 x 15 mL).
ApoOs secagem da fase organica com MgSO, anidro e remogédo do
solvente com vacuo, obteve-se um solido branco. Rendimento: 87%.
Ponto de Fuséo: 174-178°C.
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Dados Espectroscopicos:

RMN "H (400 MHz, CDCl5): & 1,65 (s, 3H); 2,96 (s, 1H); 3,26 (s, 3H); 3,44
(s, 3H): 4,74 (d, 1H, J = 1,8 Hz): 6,44 (dd, 1H, J; = 5,6 Hz e J, = 1,8 Hz);
6,56 (d, 1H, J = 5,6 Hz).

RMN *C (100 MHz, CDCls): & 18,4 (CH5); 51,0 (CHs); 51,3 (CH3); 58,4
(CH); 84,0 (CH); 88,1 (C); 112,9 (C); 132,1 (CH); 140,7 (CH); 173,2

(C=0).

IV (KBr) viax: 3392; 2935; 1701; 1452; 1319; 1152; 1053 cm™.

Dados Espectrométricos:

CG/MS m/z (Intensidade relativa, %): 133 [M" - 2-metil-furano] (37); 87
(100); 82 (75); 69 (35); 43 (49).
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6.3.17. Preparacao do rel-((2S, 1S, 4S)-3,3-Dimetoéxi-1-metil-7-
oxabiciclo[2.2.1]hept-5-en-2-il)metanol (61)

0 0
; \oMe lAH, /l< OMe

COMe e \ CH,OH
OMe 93% OMe
39 61

Procedimento: A uma solugdo do hidreto (45,6 mg, 1,2 mmol) em THF

anidro(1,5 mL) resfriada para 0°C, sob atmosfera de N,, foi adicionado
lentamente o éster 39 (228 mg, 1Tmmol) em THF anidro (0,5mL). A
suspensao foi agitada nesta temperatura por 30 minutos e por mais 30
minutos a temperatura ambiente. A mistura reacional foi refriada
novamente a 0°C e foi adicionado agua (0,05 mL), solugcdo de NaOH
15% (0,05 mL) e novamente agua (0,14 mL). A solucao foi agitada até o
precipitado tornar-se branco, em seguida foi filtrada, secada com MgSO,
e o solvente foi evaporado sob pressao reduzida, obtendo-se um 6éleo

incolor. Rendimento: 93%.
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Dados Espectroscopicos:

RMN "H (400 MHz, CDCl5): 5 1,58 (s, 3H); 2,18 (dd, 1 -OH, Js =73 e J,
= 5,6 Hz); 2,21 (dd, 1H, J; = 8,2 e J, = 4,6 Hz); 3,25 (s, 3H); 3,34 (s, 3H);
3,36 (ddd, 1H, J; = 11,7; J, = 8,2 e J; = 5,6 Hz); 3,55 (ddd, 1H, J; = 11,7;
Jo=7,3eJs=4,6Hz), 467 (d, 1H, J = 1,8 Hz); 6,30 (d, 1H, J = 5,8 Hz);
6,40 (dd, 1H, J; = 5,8 e J, = 1,8 Hz).

RMN *C (100 MHz, CDCls): & 18,3 (CHs); 49,9 (CHs); 50,7 (CHs); 54,5
(CH); 61,7 (CH,); 83,4 (CH); 87,9 (C); 111,5 (C); 132,8 (CH); 139,9 (CH).

IV (filme) vmax: 3396; 2946; 2837; 1706; 1419; 1368; 1232; 1028 cm™.

Dados Espectrométricos:

CG/MS m/z (Intensidade relativa, %): 118 [M" - 2-metil-furano] (12); 101
(18); 43 (12); 31 (32); 18 (100).
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6.3.18. Preparagdao do rel-(4S, 1R, 2R)-3,3-Dimetoxi-1-metil-7-
oxabiciclo[2.2.1]hept-5-eno-2-carbaldeido (58)

0 0
7 /SMG DMP Y /X/\)Me
MCHZOH CH,Cl, Y cHo
e

(0]
82%
61 58

Procedimento:*® A uma solucédo do alcool 61 (0,198 g, 1,00 mmols) em

diclorometano (3,6 mL) sob atmosfera de N,, foi adicionada uma solugao
de DMP (0,636g, 1,50 mmols) em diclorometano (6,0 mL). A mistura
resultante foi agitada por 20 minutos a temperatura ambiente. Apds este
periodo a mistura foi diluida com éter (22,4 mL), em seguida adicionou-
se solucdo saturada de NaHCO; (12,0 mL) contendo Na,S,0; dissolvido
(2,60 g, 10,5 mmols). A mistura foi agitada até dissolver o solido e as
fases foram separadas. A fase aquosa foi extraida com éter etilico (3 X
10 mL). A fase etérea foi lavada com solugdo saturada de NaHCO;,
secada com MgSQO, e o solvente foi removido sob vacuo, obtendo-se um

sélido amarelo. Rendimento: 82%. Ponto de Fuséo: 57-59°C.
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Dados Espectroscopicos:

RMN 'H (400 MHz, CDCl): § 1,52 (s, 3H); 2,70 (d, 1H, J = 3,6 Hz); 3,14
(s, 3H); 3,32 (s, 3H); 4,69 (d, 1H, J = 1,8 Hz); 4,74 (d, 1H, J = 5,7 Hz);
6,48 (dd, 1H, J; = 5,7 Hz, J, = 1,8 Hz); 9,12 (d, 1H, J = 3,6 Hz).

RMN "3C (100 MHz, CDCls): & 17,6 (CHa); 49,3 (CHs); 49,9 (CH,); 63,6
(CH):; 82,6 (CH); 87,0 (C): 112,6 (C); 133,2 (CH): 138,1 (CH); 199,8

(C=0).

IV (filme) vimax: 2939; 2836; 1716; 1590; 1456; 1393; 1141; 1074 cm™.
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6.3.19. Preparacao do rel-[((2S, 4S, 1R)-3,3-Dimet6xi-1-metil-7-

oxabiciclo[2.2.1]hept-5-en-2-il)azametileno]dimetilamina (64)

O o NMe, 0
y lé—k N BuLi
H ¥ — Z X
OMe 41 THF OMe NNM62
OMe
48% OMe
58 64

Procedimento:** Para 50,7 mg da hidrazona 41 (0,507 mmols) em 1mL
de THF seco foi adicionado 0,369 mL (0,461 mmols) de n-butil litio 1,25M

em hexano a 0°C sob atmosfera de N,. A mistura reacional permaneceu
sob agitacdo durante 1hora, em seguida foi resfriada a -78°C e
adicionou-se lentamente o aldeido 58 (91,2 mg; 0,461 mmols) dissolvido
em THF, agitou-se durante 3 horas a -78°C, 12 horas a 0°C e por mais 3
horas a temperatura ambiente, até total desaparecimento do aldeido.
Apos esse periodo adicionou-se solugao saturada de NH4Cl e extraiu-se
com diclorometano. A fase organica foi lavada com agua, secada com
MgSO, e o solvente foi removido sob vacuo, obtendo-se um odleo

amarelo. Rendimento: 48%.
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Dados Espectroscopicos:

RMN "H (400 MHz, CDCls): & 1,48 (s, 3H); 2,66 (s, 6H); 2,73 (d, 1H, J =
7,8 Hz); 3,14 (s, 3H); 3,25 (s, 3H); 4,67 (d, 1H, J = 1,8 Hz); 5,87 (d, 1H, J
= 7,8 Hz); 6,25 (d, 1H, J = 5,7 Hz); 6,42 (dd, 1H, J; = 5,7 Hz e J, = 1,8
Hz).

RMN "3C (100 MHz, CDCls): § 16,8 (CH3); 42,2 (2 CHs); 49,2 (CH3); 49,7
(CH,); 55,9 (CH); 82,2 (CH); 87,9 (C); 110,7 (C); 133,3 (CH); 134,9 (CH);

138,1 (CH).

IV (KBr) Vimax: 2954; 2832; 1592; 1445; 1385; 1139; 1067; 1046 cm™.
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6.3.20. Preparagao da (Aminometil) dimetilamina (59)

PARTEA  (CH3),NH.HCI + HONO —> (CH3),NNO
67%

Procedimento:** Uma solucdo de 24,5g (0,300 mols) de cloridrato de
dimetilamina, 12,0 mL de H,O e 1,0 mL de HCI 2N foi agitada

vigorosamente e a temperatura da reagdo foi mantida a 70-75°C,

adiciona-se lentamente 23,5g (0,323mols) de nitrito de sodio (95% de
pureza) solubilizado em 15,0 de agua, durante 1 hora. A mistura
reacional foi agitada e monitorada com papel tornasol, mantendo-a
ligeiramente acida, mediante adigbes de HCI 2N quando necessario (7 X
0,50 mL), durante 2 horas. Em seguida a mistura reacional foi destilada
(35°C sob vacuo) a pressdo reduzida e banho de odleo (60-70°C),
restando no baldo um residuo seco. Sobre este residuo foi adicionado 10
mL de agua e a destilagao foi feita novamente, até secar (o produto sai
com a agua). Os destilados foram reunidos e saturados com carbonato
de soédio (30g). A camada superior de nitroso-N,N-dimetilamina foi
separada e a fase inferior extraida com éter (3 X 15 mL), secada com
carbonato de potassio anidro e destilada novamente sob pressao
reduzida utilizando uma coluna de fracionamento. A nitroso-N,N-
dimetilamina € um o6leo amarelo que escurece quando exposto a luz
forte. Rendimento: 67%. Ponto de Ebuligao: 149-150°C/ 1 atm.
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Zn + CH3CO5H
PARTEB  (CH3),NNO »  (CHj3)oNNH;

30% 59

Procedimento:** Para uma mistura de 12,45 g de nitroso-N,N-

dimetilamina, 186,75 de agua e 45,0g de zinco em pd a 100%. mantida a
25-30°C, foi adicionado lentamente 62,25 mL de acido acético a 85%
durante 1 hora. Apos este periodo a mistura reacional foi aquecida a
60°C por 1 hora, em seguida filtrada e o excesso de zinco foi lavado com
agua. Os liquidos foram reunidos e adicionou-se uma solugao aquosa
concentrada (~100mL de H,O) de 100g de NaOH. A mistura reacional foi
destilada (por arraste, o produto sai com a H,0).

No destilado aquoso foi adicionado 40,5 mL de acido cloridrico
concentrado e a agua foi rotaevaporada, o liquido residual foi convertido
em massa xaraposa. Para se obter uma solugcdo aquosa concentrada de
hidrazina livre, foi adicionado ao residuo um grande excesso de NaOH
sélido e destilado a 62-63°C e depois a 100°C (ndo ultrapassando esta
temperatura). Para se obter a hidrazina anidra, destilou-se a solucéo
aquosa concentrada, depois de ser mantida sobre hidroxido de potassio.
A base foi recolhida sobre o hidreto de calcio e novamente destilada.

Rendimento: 30%.

Dados Espectroscopicos:
RMN "H (400 MHz, CDCl): & 2,46 (s, 6H).

RMN "3C (100 MHz, CDCls): § 51,5 (CHs).
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6.3.21. Preparacao da ((1E)-1-Aza-2-metilprop-1-enil)dimetilamina
(41)

\N N/H + )Cj)\ — /
- E—— N—N
/" H 54% N

59 41

Procedimento:*> Uma solugdo da N,N-dimetil-hidrazina (59) mais

acetona seca foi aquecida ao refluxo em presenca de sulfato de
magnesio por duas horas, sob atmosfera de N,. A mistura reacional foi
destilada lentamente, separando o liquido destilado até 60 °C. O produto
destilou-se a 79-83°C (Lit. 92-94°C; o que mostrou que o produto
continha H,O). Em seguida tratou-se com NaOH, separando a camada
superior e tratando novamente com NaOH até que n&o formassem mais
2 camadas. O produto foi destilado sobre NaOH a 89-92°C.

Rendimento: 54%.

Dados Espectroscépicos:

RMN "H (400 MHz, CDCly): 5 1,94 (s, 3H); 1,97 (s, 3H); 2,44 (s, 6H).

RMN "3C (100 MHz, CDCls): & 18,5 (CH5); 25,6 (CHs); 47,4 (CHs); 165,3
(C=N).
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6.3.22. Preparacao da periodinana de Dess-Martin (DMP)

° 0
CO,H ,
i | \lfo
KBrO, OH
PARTE A HyS0,
679
62 % 63

Procedimento:*® Brometo de potassio (3,57g, 21,4 mmol) foi adicionado

por um periodo de 50 minutos, sob forte agitacdo a uma mistura de
acido-2-iodo-benzoéico (4,04g, 16,3 mmol) e 34,3 mL de acido sulfurico
(0,73 M). Durante a adicdo, a temperatura da mistura reacional foi
mantida abaixo de 55°C. A temperatura foi elevada a 65 °C e agitada por
mais 3,5 horas. Em seguida, o meio reacional foi resfriado a 0°C e filtrado
sob vacuo. O solido foi lavado com 47 mL de H,O e 25 mL de etanol (2
vezes), o produto foi entdo armazenado em um dessecador contendo
silica por 12 horas, obtendo-se um sélido branco. Rendimento: 67%.
Ponto de Fuséo: 239-241°C.
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Co- Q 0Ac

NoH HOAGAG,0 K OAo

PARTE B "OH NOACAGY "OAc
" 85°C

63%

Procedimento:*’ Ao composto 63 (4,01g, 14,31 mmols) foi adicionado

anidrido acético (12,5 mL) e acido acético (10,6 mL) sob atmosfera de N,
e a mistura reacional foi aquecida a 85°C por 1 hora sob agitacéo ( 10
minutos depois que a dissolugdo foi completa). A solugdo (clara) foi
agitada por um tempo adicional de 1hora e 18 minutos a 85°C e em
seguida foi resfriada a temperatura ambiente sob atmosfera de N,. O
baldo com a solugéo foi devidamente fechado e embrulhado em folha de
aluminio e a solucao foi deixada para cristalizar por 2 dias. A solucéo
(anidrido acético/acido acético) foi removida através de uma seringa; e 0s
cristais foram lavados com éter etilico seco (5 vezes). Os cristais brancos

foram guardados sob atmosfera de N,. Rendimento: 63%.
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7. Secao de Espectros
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7. SEGAO DE ESPECTROS

7.1. Introdugao

Nesta secdo a numeracao dos atomos de carbono dos compostos,
nao segue nenhuma norma ou recomendacao oficial. O objetivo desta

numeragdo € facilitar a identificagdo dos atomos de carbono e
hidrogénio.
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7.2. Espectros de 'H-RMN, *C-RMN, EM, IV

Composto 28

Espectro de RMN 'H do composto 28

PROTON CDCI3 u mge 11

3 N
b ~
2 S
S el
1 N
= S °
S S a3
o~ A=}
10.0 9.0 8.0 7.0 6.0 5.0 4.0 3.0 2.0 10 0.0
(ppm)

78

BRUKER

**% Current Data Parameters ***

NAME va0006
EXPNO i
PROCNO i

% fcquisition Parameters ***
40 _mod dgd
BFI © 400.1300000 MHz
D[] 1.0000000 sec
DATE 06:24:46
DATE d Apr 12 2001

DS 2
F3LIST  :333333333333333
FLI 90 dB
FL2 90 dB
FL3 90 dB
HLI 1dB
INSTRUM - spect

NS 16

o1 2470.97 Hz
03 2470.97 Hz
Pl1] 10.2 usec
PROBHD ;5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : 230

RG 50.7999992

RO 20 Hz
SFOI : 400.1324710 MHz
K4 20.6885 ppm
SW_h 8278.146 Hz
™ 65536

TE 300.0 K
*% Processing Parameters ***
ABSFI 16.516 ppm
GB 0.0000000

LB 0.30 Hz

Tabela 1 — Dados espectrais de RMN 'H do composto 28 (CDCls).

6 (ppm)

Atribuicao

Sinal

6,94
3,74

H-1, H-4
H-5 (CHa); H-6 (CH)

S

S

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacdo de Diels-Alder



Segéo de Espectros 79

Espectro de RMN *C {"H} do composto 28

CI3CPD CDCI3 umge 11

~ >

Ny o o~

3 S S

S = 2

I o ™

> ~ 0

A N b
mm‘mmmHmwmmmummummmwwmwmmmmw “““““““““ L TR T

140 120 100 80 60 40 20

(ppm)

BRUKER

**% Current Data Parameters ***

NAME - va0006
EXPNO  : 5
PROCNO 1

*¥% Acquisition Paramelers ***
AQ mod  : gsim

BFI : 100.6127290 MHz
D[l © 20000000 sec
DATE t : 07:11:11
DATE d Apr 12 2001

DS : 4
F3LIST ~ :333333333333333
FLI : 83 dB
FL2 : 83 dB
FL3 83 dB
HLI : 3dB
INSTRUM - spect

NS : 1024

o1 N 11066.91 Hz
03 11066.91 Hz
Pl1] : 10.5 usec
PROBHD ;5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : zgpg30

RG +18390.4003906

RO 20 Hz
SFOI : 100.6237959 MHz
N4 © o 249.6987 ppm
SW_h o 25125628 Hz
™D N 32768

TE 300.0 K
*% Processing Parameters ***
ABSFI - 234.844 ppm
GB © o 0.0000000

LB : 1.00 Hz

Tabela 2 — Dados espectrais de RMN "*C do composto 28 (CDCl,).

8 (ppm)

Atribuicao

142,3
123,7

58,8

Cy Cs
Cy; Cy4
Cs; Ce
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Espectro de RMN "*C (DEPT-135) do composto 28

CI3DEPTI35 CDCI3 umgc 11

BRUKER
sl
5 g
il o **% Current Data Parameters ***
T T NAME - va0006
EXPNO - 16
PROCNO 1
*%% dcquisition Parameters ***
AQ mod - gsim
BFI ©100.6127290 MHz
b[1 © o 2.0000000 sec
DATE t 07:35:11
DATE.d  : Apr122001
DS : 4
F3LIST  :333333333333333
FLI : 1dB
FL2 90 dB
FL3 : 1dB
HLI : 1dB
INSTRUM spect
NS : 512
o1 10060.79 Hz
03 © 1006079 He
PlI] : 10.5 usec
PROBHD : 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG :  depti35
RG 11585.2001953
RO : 20 He
SFOI ©100.6227898 MHz
sw o 2383239 ppm
SWh o 23980815 Hz
™ 32768
TE : 3000 K
N N L L L T LN L R L L L A L LR L A L L L R L LA LR LR s LR LR A
150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0 **% Processing Parameters ***
(ppm) ABSF1 : 219.157 ppm
GB © 0.0000000
LB 100 Hz

Tabela 3 — Dados espectrais de RMN "*C (DEPT-135) do composto 28
(CDCly).

d (ppm) Atribuicao

123,7 C1; C4
58,8 Cs; Ce
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Composto 30

MeO
MeO—, 0 e ji\/o L .
MeO oS 4 1t g

No espectro deste composto, apresenta-se o0s espectros dos
produtos da retro-Diels-Alder (composto 28 e 29), que inicia-se tao logo

dissolve-se o aduto 30 para fazer o espectro de RMN.

Espectro de RMN 'H

BRUKER
£ S
B & NS **% Current Data Parameters ***
T T " NAME - va007h
EXPNO i
PROCNO - i
% fcquisition Parameters ***
AQ mod - gsim
BFI :300.1300000 MHz
D[l 1.0000000 sec
DATEt :  09:38:18
DATE.d  :  Apr272001
DS : 2
F3LIST  :333333333333333
FLI 90 dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 90 dB
HLI : 90 dB
INSTRUM - spect
NS 16
‘ o1 : 1462.02 Hz
03 : 1853.43 Hz
Pl1] : 8.0 usec
PROBHD ;5 mm Multinuclear inverse
‘ PULPROG 2830
RG : 456.1000061
RO : 20 Hz
SFOI ©300.1314620 MHz
Jk SW : 10.5707 ppm
L SW_h 3172.589 Hz
FTW ﬁ ™ : 65536
SE S
g|S S TE : 300.0 K
Aol I : Sl e ¥ Processing Parameters **+
7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 35 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0.0 ABSFI 240.000 ppm
(ppm) GB 0.0000000
LB : 0.30 Hz
S : 32768
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Tabela 4 — Dados espectrais de RMN "H (CDCl).

S (ppm) Atribuicao Sinal
6,93 H-1’; H-4’ s
6,78 H-8; H-9’; H-11’; H-12’ s
3,75 H-5" (CH3); H-6" (CHj3) s
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Espectro de RMN **C {'H}

BRUKER
N 3 <
S 2 N
o < 3 **¥ Current Data Parameters ***
= Q B
‘ NAME va007b
EXPNO 5
PROCNO i
¥ dcquisition Parameters ***
BFI 75.4677190 MHz
Dri] 2.0000000 sec
DATE 08:43:49
DS 4
INSTRUM spect
NS 2048
NuUCl 13¢
o1 8300.96 Hz
PlI 13.0 usec
PROBHD ;5 mm Multinuclear inverse
PULPROG Zgpg30
RG 32768.0000000
RO 20 H:
SFOI 75.4760200 MHz
SOLVENT cpei
K4 249.5149 ppm
SW_h 18832.392 Hz
™ 32768
TE 3000k
**% Processing Parameters ***
GB 0.0000000
LB 100 Hz
PC 1.40
SF 75.4677509 MHz
st 32768
WmmMimmu..m.MlmMummm.MhMm IR T g 1NN I { kil N sss 0.0000000
190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 wow EM
(ppm) **% |D NMR Plot Parameters ***
ppm_cm 818
Hz_cm 617.25

Tabela 5 — Dados espectrais de RMN '*C (CDCl;).

d (ppm) Atribuicao

187,2 Cr; Cio
141,8 Co*

141,3 Cs*

136,5 Cg; Co; Cy1; Cy2
123,3 Cqy; Cy
58,4 Cs; Ce

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN '*C (DEPT-135)

BRUKER

o0 "

= g N

g < 3 *% Current Data Parameters ***

2 & =
NAME va007b
EXPNO  : 16
PROCNO - 1
% dcquisition Parameters ***
40 _mod gsim
BFI 75.4677190 MHz
D[l o 2.0000000 sec
DATEt —:  09:34:07
DATE d  : Apr272001
DS 4
F3LIST  :333333333333333
FLI : 90 dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 90 dB
HLI 90 dB
INSTRUM spect
NS : 1024
o1 : 7546.28 Hz
03 : 7546.28 Hz
Pl1] 13.0 usec
PROBHD ;5 mm Multinuclear inverse
PULPROG : dept135
RG :32768.0000000
RO : 20 Hz
SFOI 75.4752653 MHz
N4 238.2981 ppm
SW_h : 17985.612 Hz
™ : 32768
TE : 300.0 K

*** Processing Parameters ***

RRRR R aa e e R R A
140 130 120 110 100 90 80 70 60

ABSFI 240.000 ppm
(ppm) GB : 0.0000000

LB : 1.00 Hz

SI : 32768

Tabela 6 — Dados espectrais de RMN '*C (DEPT-135) (CDCls).

o (ppm) Atribuicao

136,5 Cg; Co; Cy1; Cy2
123,3 Cv; Cy
58,4 Cs; Ce
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Espectro de Infravermelho

Date: 01/02/02 Sample prep. as: Sample: va-0021 Remarks2:
Operator: DJALMA GIANETI Remarks1: Perkin-Elmer 502
Wavelenght, ym
*T ‘ i i i 6 7 8 9t M1 12 13 415t Tlem 2l
70
0,2
60
2507 o3>
';407 o4 o
gsof 05 5
; 0,6
20 o7
0,8
0,9
10 1
" 4000 | 3500 | 3000 2500 2000 "s0 1000 900 800 700 600 500 -
Wavenumbers, cnm” ' Read_IR2 - LSO
Tabela 7 — Dados espectrais de IV
v (cm™) Atribuicao
1684 Deformacéo axial de C=0
1668 Deformacéo axial de C=C de
éteres vinilicos
1453 Deformacéao angular de C-H
1342 Deformacéo angular de C-H
1282 Deformacéo angular de C-O-C
1027 Deformacéao angular de C-O-C
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Espectro de Massas

128

54

12 £9
T

a5
.l

20 30 40 50 &0 70 80 30 100110120

Tabela 8 — Dados espectrais de massas

Fragmento m/z Intensidade relativa
MeO " 128 100
Lr
MeO
o 17 108 33

HC=—=C——C=—=0
H

[cro]” 29 30
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Composto 31

Espectro de RMN 'H do composto 31: O singleto em 3,3 ppm

corresponde a H,O dissolvida no DMSO.

PROTON DMSO u mgc 19

BRUKER
S 2mB8ILE I\ ES S33
moIRVIZ[I’ AR = RR **% Current Data Parameters ***
T Tl“nilr Tj’ " p’“ NAME va0024
EXPNO - 1
PROCNO 1
*%% Acquisition Parameters ***
AQ_mod dqd
BFI 400.1300000 MHz
Df1] © 10000000 sec
DATEt = 00:29:21
DATE d  :  Jan 102002
DS 2
F3LIST  :333333333333333
FLI : 90 dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 90 dB
HLI 1dB
INSTRUM spect
NS : 16
o1 C 247097 H:
03 : 2470.97 Hz
P[] 15.5 usec
PROBHD -5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
‘ PULPROG 2g30
RG + 114.0000000
H RO : 20 Hz
| | SFOI 400.1324710 MHz
WML JION) N N W 20.6885 ppm
%rﬂ r% rﬂ rﬂ rﬂ rﬂ SW_h © 8278146 Hz
HE 3 I3 g 3 ™ : 65536
\‘\'\“\‘\‘r\'\‘r\\"\‘\\‘\‘\‘\\Q‘\‘\‘\‘\r\"\‘\‘\‘\‘\‘\‘\‘\‘\‘\‘\‘\‘\‘\TE : 3000 K
52 48 44 3.6 .2 8 24 20 16 1.2 0.8 04 0.0 *** Processing Parameters ***
(opm) ABSFI 16.520 ppm
GB ©0.0000000
LB : 0.30 Hz
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Tabela 9 — Dados espectrais de RMN 'H do composto 31 (DMSO-d).

o (ppm) Atribuicao Sinal J (H2)
5,34 H-4; H-5 sl
4,84 H-3 (OH); H-6 (OH) d J =3,5Hz
4,61 H-1; H-8 m
4,28 H-3; H-6 m
3,59 H-11 (CH3); H-12 (CHa) S
2,74 H-2; H-7 m
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Espectro de RMN *C {"H} do composto 31

CI13CPD DMSO u mge 19

BRUKER
C’r: l[: % ~ o~ hal
SRS 3 N )
Y o e 2 2 by **% Current Data Parameters ***
<0 ~ © e ~
| ‘ ‘ NAME - va0024
EXPNO - 15
PROCNO  : 1
*¥% Acquisition Paramelers ***
AQ mod - gsim
BFI : 100.6127290 MHz
Dl1) S 2.0000000 sec
DATE t : 02:00:52
DATE d Jan 10 2002
DS : 4
F3LIST  :333333333333333
FLI : 83dB
FL2 : 83dB
FL3 83 dB
HLI : 3dB
INSTRUM spect
NS : 2048
o1 o 10060.79 He
03 10060.79 Hz
P[] : 12.5 usec
‘ ‘ PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
‘ ‘ PULPROG : 2gpg30
RG © 2580.3000488
RO 20 He
‘ SFOI : 100.6227898 MHz
sw 2383239 ppm
SWho . 23980815 He
™D : 32768
Ll \ . y el | " TE 3000 K
UL R R N R R R R R R RN R R A RN RN N RN RN R RN R R AR R AR RN AR RN AR R EARRN RN
140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0 *** Processing Parameters ***
(ppm) ABSFI  :  217.285ppm
GB © o 0.0000000
LB : 1.00 Hz

Tabela 10 — Dados espectrais de RMN *C do composto 31 (DMSO-d).

8 (ppm)

Atribuicao

134,8
128,9
77,3
63,7
55,9
42,7

Cy; C1o
Cs4;Cs
Cq; Cs
Cs; Ce
C11; Co2
Cy; Cr
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Espectro de RMN '*C (DEPT-135) do composto 31

CI3DEPTI35 DMSO u mgc 19

128.9377

77.3448

——63.6773

—55.9017

42.7143

T T T T
140 130 120

T T
110 100

T
90 80 70

50

40

30

BRUKER

*** Current Data Parameters ***

NAME va0024
EXPNO 16
PROCNO 1

% fcquisition Parameters ***
BFI 100.6127290 MHz
D1} 2.0000000 sec
DATE 1 02:49:13

DS 4
INSTRUM spect

NS 1024
NUCT 3C

o1 10060.79 Hz
Pl1] 125 usec
PROBHD ~ :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG dept135

RG 3649.1000977

RO 20Hz
SFol 100.6227898 MHz
SOLVENT DMSO

sw 238.3239 ppm
SW_h 23980.815 Hz
) 32768

TE 300.0K
*¥% Processing Parameters ***
GB 0.0000000

LB 1.00 Hz
PC 140

SF 100.6129170 MHz
st 32768

SSB 0.0000000
WDW EM

*** | D NMR Plot Parameters ***

ppm_cm 5.69

Tabela 11 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 31
(DMSO-q).

5 (ppm)

Atribuicao

128,9

77,3
63,7
55,9
42,7

Cs;Cs

Cq; Cs

Cs; Cs
Ci1; Co2
Cy; Gy
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Espectro de Infravermelho do composto 31

Date: 01/02/02 Sample prep. as: Sample: va-0024 Remarks2:
Operator: DJALMA GIANETI Remarks1: Perkin-Elmer 502
Wavelenght, ym
T ‘ i 4 s s 7 8 90 1 fp 1t i i 2 A
50 0,3
240~ oo
0,5
30
L L L L L N L L B | T i ! T I 0,6
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 900 800 700 600 500
Wavenumbers, cnm” ' Read_IR2 - LSO
Tabela 12 — Dados espectrais de IV do composto 31
v (cm™) Atribuicao
3420 Deformacgao axial de O-H
2937 Deformacéo axial de C-H
1456 Deformacéo angular de C-H
1349 Deformacéao angular de C-H
1070 Deformacgéo angular de C-O-C

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacdo de Diels-Alder



Segéo de Espectros 92

Espectro de Massas do composto 31

183

29

128

29 el

74
‘ BY ‘ 145

”Il““l““l““l”“l”“l““l”“l””l””l””llI”l”“l””l
20 30 40 50 GO 70O 80 90 100171071207307407150

Tabela 13 — Dados espectrais de massas do composto 31

Fragmento m/z Intensidade relativa

MO o 128 52

T
MeO

[ * 31 22
H,C—O ]

[CHO]* 29 67

[10] "+ 18 100
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Composto 32

Espectro de RMN 'H do composto 32

PROTON CDCI3 u mgc 29

BRUKER
288 agy SSIEETS0YRTENS 003NN NELaSNESRERSR3E
SER L83 HREERTNRSYISS LR SRONRRLEI RIS ITR{ IS ST | Current Data Parameters ***
Eshakal S Y 00N 0 0N 07 0 07 07 0 07 0 00 04 0 04 04 04 04 0 04 04 09 04 04 09 04 0 0y 04 0 0y 04 0y 0y 0 0y 0y NAME . va0010
a0 Uy DTV I e e
PROCNO - I
% dcquisition Parameters *+*
AQ mod dqd
BFI © 400.1300000 MHz
Df1) 10000000 sec
DATE1 034047
DATE d  : May 08 2001
DS 2
F3LIST  :333333333333333
FLI : 90 dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 90 dB
HLI 1dB
INSTRUM spect
NS : 16
o1 C 247097 H:
03 N 2470.97 Hz
PlI] 103 usec
‘ PROBHD -5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0136
‘ H PULPROG : 2430
‘ ‘ ‘ ‘ H ‘ ‘ RG 5747000122
H H RO . 20 Hz
SFOI & 4001324710 MHz
M sw ; 20,6885 ppm
3 SW_h . 8278146 Hz
HE = s S ENEEEE 3
g r% S S SRS g S g ™ : 03336
= = = NN S = TE : 3000 K
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
52 50 48 46 44 42 40 38 36 34 32 30 28 26 24 22 20 **% Processing Parameters ***
(opm) ABSFI 16.499 ppm
GB © 0.0000000
LB : 030 Hz
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Tabela 14 — Dados espectrais de RMN 'H do composto 32 (CDCls).

d (ppm) Atribuicao Sinal J (Hz)
5,19 H-1 t J1=J,=50Hz
4,66 H-8 t J1=J,=50Hz
4,22 H-6 ddt J1=J,=12,0; J;3 =
95eJ,=50Hz
3,81 H-10* dd J1=85eJ,=5,0
Hz
3,73 H-9* dd J1=85eJ,=5,0
Hz
3,48 H-11 (CH5)*
3,44 H-6 (OH) d J=12,0Hz
3,17 H-12 (CHs3)* S
3,07 H-7 ddd J1=12,0;J,=9,5
eJ;=5,0Hz
2,88 H-2 dd J1=12,0e J, =
5,0 Hz
2,71 H-5 ddt J1=J,=13,0; J;3 =
12,0e J,=3,0Hz
2,47 H-4’ dt J1=175;J,=J;3 =
3,0 Hz
2,17 H-4 ddd J1=175;J, =
13,0e J;=5,0 Hz
1,87 H-5 ddt J1=13,0; J,=Jd;5 =
50ed,=3,0Hz

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN *C {"H} do composto 32

CI13CPD CDCI3 u mgc 29

BRUKER
2 eRNS ¥ am n NS N
§ 'a'c o\c €8 % fS 32 3,‘ Q 31 ic, ok szrrent Data Parameters ***
HHH ‘ ‘ \‘ ‘ ‘ H ‘ NAME va0010
EXPNO 15
PROCNO - 1
% fcquisition Parameters ***
AQ_mod gsim
BFI : 100.6127290 MHz
D[l 20000000 sec
DATE 18:32:44
DATE . : May 072001
DS 4
F3LIST :333333333333333
FLI 83 dB
FL2 83 dB
FL3 83 dB
HLI 3dB
INSTRUM - spect
NS 6144
o1 10060.79 Hz
03 10060.79 Hz
‘ ‘ ‘ Pr1] 10.5 usec
‘ ‘ ‘ ‘ ‘ PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
‘ PULPROG gpg30
RG : 2896.3000488
RO 20 Hz
SFOI © 100.6227898 MHz
‘ Sw 238.3239 ppm
SW_h 23980.815 Hz
\ ‘ l J ™ 32768
)00 0000000t L A \.‘w.nJmiM.mw.m e 300.0 K

200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ***Processing Parameters ***
(ppm) ABSFI 218.770 ppm
GB 0.0000000
LB 1.00 Hz

Tabela 15 — Dados espectrais de RMN *C do composto 32 (CDCl5).

8 (ppm)

Atribuicao

207 .1
85,2
81,0
78,5
76,3
68,5
58,8
58,4
49,1
43,2
39,8
28,5

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN '*C (DEPT-135) do composto 32

CI3DEPTI35 CDCI3 u mge 29!

R 53 S 8% 8
§ 28R 3 5 g s8R B
EAEIE SN < =% S T 2 S
Il Bl ]
\
\
N |
L L T T T TTT UL T
80 70 60 50 40 30 20 10 0
(ppm)

**% Current Data Parameters ***

NAME va0010
EXPNO  : 16
PROCNO - 1

% dcquisition Parameters ***
40 _mod gsim

BFI : 100.6127290 MHz
D[l o 2.0000000 sec
DATE 23:09:55
DATE d  : May 07 2001

DS 4
F3LIST  :333333333333333
FLI : 1dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 1dB
HLI 1dB
INSTRUM spect

NS : 6144

o1 o 10060.79 Hz
03 © o 10060.79 He
Pl1] 10.5 usec
PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : dept135

RG :10321.2998047

RO : 20 Hz
SFOI 100.6227898 MHz
N4 238.3239 ppm
SW_h : 23980.815 Hz
™ : 32768

TE : 300.0 K
*% Processing Parameters ***
ABSFI 219.157 ppm
GB :0.0000000

LB : 1.00 Hz

Tabela 16 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 32

(CDCls).

8 (ppm)

Atribuicao

85,2
81,0
78,5
76,3
68,5
58,8
58,4
49,1
43,2
39,8
28,5

*Podem estar trocados
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Espectro de Infravermelho do composto 32

Date: 01/02/02 Sample prep. as:
Operator: DJALMA GIANETI

%T 3

Remarks1:

Sample: va-0012

Wavelenght, ym
6 7 8

Remarks2:
Perkin-Elmer 502

1213 14 15 16 17181920 22 Al

60 L |

o
o
|

% Transmittance

N
o
|

0,3

04

LI B B
4000 3500

T T T
3000

T T
2500

T T
2000

—
1500
Wavenumbers, cnt '

" 000 90 800 700 600

T
500
Read_IR2 -LSO

soueQqlIOSqQy

Tabela 17 — Dados espectrais de IV do composto 32

v (cm™) Atribuicao

3441 Deformacgao axial de O-H
2992 Deformacéo axial de C-H
2929 Deformacéo axial de C-H
1700 Deformacéo axial de C=0
1456 Deformacéo angular de C-H
1154 Deformacéo angular de C-O-C
1056 Deformacéao angular de C-O-C
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Espectro de Massas do composto 32

29

15
45

55

I
LI [ULILILY (LU [T [ULILILY (LU [T [ULILILY (LA [LILILLY (LI (LA (UL (UL LI (UL |
20 30 40 50 BO 70 80 90 1001101201301401507160170

1m

163

Tabela 18 — Dados espectrais de massas do composto 32

Fragmento m/z Intensidade relativa
MeOw i ’ 101 37

[ CH2:O—CH3]+ 45 57
[cro|” 29 100
[CH3]+ 15 66
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Composto 53

Espectro de RMN 'H do composto 53

PROTONI28 CDCI3 u mgce 19

BRUKER
NN MO N N NN S MM~ N TN NDTATFTOMN AN N~ DDTFTOD MM g 00D
:‘&;ﬂﬁ"ﬁ"’MWMT%%’ENN'WNNNN"\NNNN'N \\Lﬂpﬁ;\ TL‘;L%FH\HLN NAME : va0030a
1 EXPNO - 1
PROCNO - !
*%% dcquisition Parameters ***
AQ mod - dqd
BF1 > 400.1300000 MHz
Df1) 2.0000000 sec
DATE ¢ :  17:36:34
DATE.d  : Sep 052001
DS : 0
FSLIST  :333333333333333
FLI ; 90 dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 90 dB
HLI N 1dB
INSTRUM  : spect
NS ; 128
o1 C 47097
03 © 247097 H:
Pl1] : 16.8 usec
PROBHD  : 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG 2930
‘ RG - 4561000061
‘ H RO : 20 Hz
‘ ‘ ‘ H H“‘ H H H”H HNH SFOI 4001324710 MHz
S : 20.6885 ppm
SWho o 8278146 Hz
S i~ 50 NI Q N 2 3 ™ . 65536
S Q 3|8 EINIRE < 2 = <
Z = N NI N N N N TE : 300.0 K
a4 "o s 32 TR IEVAET “ls T2 T e processing Parameters **
(opm) ABSFI - 16.500 ppm
GB < 0.0000000
LB : 0.30 Hz
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Tabela 19 — Dados espectrais de RMN 'H do composto 53 (CDCls).

o (ppm) Atribuigao Sinal J (Hz)
4,70 H-8 t J1=J,=50Hz
4,42 H-1 t J1=J,=50Hz
3,92 H-10* dd J1=9,0eJ,=5,0
Hz
3,87 H-9* dd J1=9,0eJ,=5,0
Hz
3,52 H-2 m
3,48 H-12 (CH3)* S
3,28 H-7 m
3,26 H-11 (CH3)* S
2,94 H-5 dt J1=J,=50ed;=
3,5Hz
2,11 H-4 dddd  J4=10,5; J, = 5,0;
J;3=35eJd,=15
Hz
1,69 H-6 dddd J;=8,5;J,=7,0e
J3=Js=50Hz
1,07 H-5 ddd J1=10,5;J,=85
e J;=5,0Hz

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN *C {"H} do composto 53

CI3CPD CDCI3 umge 58

8 2g8% 882 B 8 EE
g 835§ 3R8 § 8 33
S SSRE  ®sR ¢ 8 53
e | N |/
I . |
I
‘ }
\ I} Aot | L ) |,
‘ 2[‘)(} ‘ Iz‘YO 16‘0 ‘ If‘l() 1_"0 ‘ 1(‘)0 8‘() 6‘0 4‘() 2‘()
(ppm)

BRUKER

*** Current Data Parameters ***

NAME va0030a
EXPNO 15
PROCNO 1

**% Acquisition Parameters ***
BFI 100.6127290 MHz
D[1] 2.0000000 sec
DATE t 15:41:25

DS 4
INSTRUM spect

NS 6144
NUCT 13c

o1 10060.79 Hz
P[1] 10.5 usec
PROBHD  : 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG 2gpg30

RG 1625.5000000

RO 20 Hz
SFOI 100.6227898 MHz
SOLVENT CcDCI3

sw 238.3239 ppm
SW_h 23980.815 Hz
™ 32768

TE 300.0K
*¥% Processing Parameters ***
GB 0.0000000

LB 1.00 Hz
PC 1.40

SF 100.6127680 MHz
Ni 32768

SSB 0.0000000
WDW EM

*** D NMR Plot Parameters ***

ppm_cm

10.05

Tabela 20 — Dados espectrais de RMN *C do composto 53 (CDCl5).

8 (ppm)

Atribuicao

210,9
81,7
80,4
79,2
76,4
58,9
58,2
57,6
45,4
35,2
17,4
14,9

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN "*C (DEPT-135) do composto 53

CI3DEPTI35 CDCI3 u mge 58!

mne o Qe > © o o
IS = LA =y S < ¥
NS 3 IR @ 2 § S
~S % og o N e v N
SN " e ~ o ~ o~
. Hli M X " |
WO a Y y i
R I L o o L L e e A
85 80 75 70 65 60 55 50 45 35 30 25 20 15 10 5 0
(ppm)

**% Current Data Parameters ***

NAME va0030a
EXPNO 16
PROCNO - 1

% dcquisition Parameters ***
40 _mod gsim

BFI : 100.6127290 MHz
D[l 2.0000000 sec
DATE 18:46:32
DATE . d  : Sep 062001

DS 4
F3LIST  :333333333333333
FLI 1dB
FL2 90 dB
FL3 1dB
HLI 1dB
INSTRUM spect

NS 4096

o1 10060.79 Hz
03 10060.79 Hz
Pl1] 10.5 usec
PROBHD ;5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : dept135

RG :18390.4003906

RO 20 Hz
SFOI 100.6227898 MHz
N4 238.3239 ppm
SW_h 23980.815 Hz
™ 32768

TE 300.0 K
*% Processing Parameters ***
ABSFI 218.772 ppm
GB 0.0000000

LB 1.00 Hz

Tabela 21 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 53

(C

DCly).

8 (ppm)

Atribuicao

81,7
80,4
79,2
76,4
58,9
58,2
57,6
45,4
35,2
17,4
14,9

*Podem estar trocados
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Espectro de Infravermelho do composto 53

Date: 01/02/02 Sample prep. as:
Operator: DJALMA GIANETI

%T 3

Sample: va-0030a

Remarks2:

Remarks1:

Perkin-Elmer 502

Wavelenght, ym
6 7 8 9 10 11

12 13 14 15 16 17181920 22 Al

50—

% Transmittance

30—

0,3

04

0,5

0,6

0,7

20 I A T
4000 3500 3000

T T
2500

™ T
2000

T
500
Read_IR2 -LSO

" 4500 " 000 90 800 700 600
Wavenumbers, cnt '

soueQqlIOSqQy

Tabela 22 — Dados espectrais de IV do composto 53

v (cm™) Atribuicao

2984 Deformacéo axial de C-H
2929 Deformacéo axial de C-H
1710 Deformacéo axial de C=0
1456 Deformacéao angular de C-H
1363 Deformacéo angular de C-H
1198 Deformacéo angular de C-O-C
1028 Deformacéao angular de C-O-C
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Espectro de Massas do composto 53

45

101
15 7o

55
135
‘ ‘ ‘ 273

TT T T T T T T T T T T T T T T T T T
20 40 B0 80 1007120140160120200220

Tabela 23 — Dados espectrais de massas do composto 53

Fragmento m/z Intensidade relativa
e ] 223 16
o7 135 25
[cm——o——aq+ 45 100

’ 41 38
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Composto 37

Espectro de RMN 'H do composto 37

PROTON CDCI3 u mgc 7

BRUKER
S
S *%% Current Data Parameters ***
T NAME va0042
EXPNO - 1
PROCNO - 1
% dcquisition Parameters ¥+
A0 mod dqd
BFI 4001300000 Mz
p[1y - 10000000 sec
DATE( :  07:05:17
DATE d : Feb 06 2002
DS 2
FILIST  :333333333333333
FLI : 90 dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 90 dB
HLI 148
INSTRUM spect
NS : 1
o1 © 47097 H:
03 N 2470.97 Hz
PrIJ 15.5 usec
PROBHD -5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : 2g30
RG © 143.6999969
RO N 20 Hz
SFO1 14001324710 Mz
u ) sw 20,6885 ppm
H rﬂ SWh . 8278146 Hz
b g ™ : 65536
= = TE : 3000 K
L B s e B L B B L s s B B B s s B B s By
60 56 52 48 44 40 36 32 28 24 20 L6 12 08 04 4% Processing Parameters ***
(oom) ABSFI 16.528 ppm
GB - 0.0000000
LB : 030 Hz

Tabela 24 — Dados espectrais de RMN "H do composto 37 (CDCl,).

d (ppm) Atribuicao Sinal

3,79 H-1 (OCHa) S
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Espectro de RMN *C {"H} do composto 37

CI13CPD CDCI3 umge 7.

BRUKER
] © =
g o aa Current Data Parameters ***
NAME : va0042
\‘ EXPNO : 15
PROCNO  : 1
*¥% Acquisition Parameters ***
AQ mod  : gsim
BFI : 100.6127290 MHz
D[1] S 2.0000000 sec
DATE t : 08:04:05
DATE d  : Feb 062002
DS : 4
F3LIST :333333333333333
FL1 : 83 dB
FL2 : 83 dB
FL3 : 83 dB
HLI : 3dB
INSTRUM  : spect
NS : 1024
ol : 10060.79 Hz
o3 : 10060.79 Hz
P[] : 12.5 usec
PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : 2gpg30
RG o 1448.1999512
‘ RO : 20 Hz
SFO1 o 100.6227898 MHz
N4 © 2383239 ppm
SW_h : 23980.815 Hz
D : 65536
TE : 300.0 K
L L L L L L L L B L B L B L B B L R
150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 **% Processing Parameters ***
(opm) ABSFI : 218.831 ppm
GB : 0.0000000
LB : 1.00 Hz

Tabela 25 — Dados espectrais de RMN *C do composto 37 (CDCl5).

8 (ppm)

Atribuicao

152,9
72,5
53,1
52,9

C,
Cs
C;
Cs
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Espectro de RMN '*C (DEPT-135) do composto 37

CI3DEPTI35 CDCI3 umge 7

53.0681

64 62 60 38 56 54 52 50 48 46 44 42
(ppm)

BRUKER

**% Current Data Parameters ***

NAME va0042
EXPNO - 16
PROCNO  : 1

5% fcquisition Parameters ***
AQ_mod gsim

BFI : 1006127290 MHz
D[] :2.0000000 sec
DATE + :  08:19:34
DATE.d  : Feb 062002

DS : 4
F3LIST  :333333333333333
FLI : 1dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 1dB
HLI : 1dB
INSTRUM spect

NS : 256

o1 © o 10060.79 He
03 © o 10060.79 He
1200 : 125 usec
PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : dept135

RG + 6502.0000000

RO : 20 Hz
SFO1 : 100.6227898 MH:
SW o 2383239 ppm
SW_h o 23980.815 Hz
™ : 65536

TE : 300.0 K
*¥% Processing Parameters ***
ABSFI 219.157 ppm
GB ©0.0000000

LB : 1.00 Hz

Tabela 26 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 37

(CDCls).

d (ppm) Atribuicao

53,1
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Composto 38

Espectro de RMN 'H do composto 38

PROTON CDCI3 u mgc 19

BRUKER
238358 nE 2 3
IR ] R 2 *%% Current Data Parameters ***
SRR A = =
RENS ¥ NAME - va0049
EXPNO - 1
PROCNO - 1
**% Acquisition Parameters ***
A0 mod dqd
BFI ©400.1300000 Mz
[1y © 10000000 sec
DATE: . 021827
DATEd - Mar 192002
DS 2
FILIST  :333333333333333
FLI : 90 dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 90 dB
HLI 1dB
INSTRUM spect
NS : 16
o1 o 47097 H:
03 o 47097H:
PrIJ 14.0 usec
PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : 2g30
RG © 1140000000
“ “ RO : 20
H J J SFo1 14001324710 Mz
L sw © 206885 ppm
§ Fpkrﬂ ﬁ Fﬂ F:j SWh s o
= NE S 8 ) D : 65536
Asls| =] JRSI B K R : 300.0 K

~
[N}
>
%
5
N
o]
S
o
EN
©
[}
EN
%
EN
>
“w
EN
“
o
ol
%
o
EN
N
>
~
EN

4.4 **% Processing Parameters ***
(ppm) ABSFI : 16.512 ppm
GB : 0.0000000
LB N 0.30 Hz

Tabela 27 — Dados espectrais de RMN 'H do composto 38 (CDCls).

S (ppm) Atribuicao Sinal J (Hz)

7,14 H-5 dd  Ji=53eJ,=18Hz
6,99 H-6 Ji1 =53 Hz

5,21 H-4 Ji=1,8 Hz
3,79 H-8 (OCHa)
1,90 H-9 (CH)

w o QO QO
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Espectro de RMN *C {"H} do composto 38

BRUKER
2 NABS - o - s
3 e RS 3 2 .
€ 2539 § 2 N < 5% Current Data Parameters ***
‘ H H ‘ ‘ NAME — : va0043b
EXPNO 15
PROCNO - 1
% dequisition Parameters ¥
AQ mod - gsim
BFI o 754677190 MHz
Dflj 20000000 sec
DATE ¢ : 042921
DATE . : Feb 272002
DS . 4
F3LIST :333333333333333
FLI 90 dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 90 dB
HLI . 90 dB
INSTRUM - spect
NS 3072
ol : 8300.96 Hz
03 : 8300.96 Hz
PlI] : 13.0 usec
PROBHD 5 mm Multinuclear inverse
‘ ‘ PULPROG 2gpg30
RG 32768.0000000
RO : 20 Hz
‘ SFOI © 754760200 MHz
‘ S © 249.5149 ppm
‘ ‘ SWh 18832.392 Hz
™ : 32768
L ml‘ TE 300.0K
J‘L\mem w.MMML%M Ju‘ .n\\ﬁumhmuﬂmmnmumemmw‘hmhum.ﬂx MNMIM MW‘MWWMMM MM\mlﬂ[IllML)IMlm.LMmMMmL\L\Mmmm %% Processing Parameters ***
170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 ABSF1 : 10.000 ppm
(ppm) GB 0.0000000
LB : 1.00 Hz
st : 32768

Tabela 28 — Dados espectrais de RMN *C do composto 38 (CDCl5).

o (ppm) Atribuicao**

163,9 Cs
150,3 C,
147,4 Cs
144.8 Cs
142,5 Ce
94,4 C,
88,4 Cq
52,0 Cs
16,8 Co

**Os carbonos foram atribuidos utilizando espectroscopia de correlagdo — HMQC.
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Espectro de RMN "*C (DEPT-135) do composto 38

BRUKER
~ =
53 S o S
<4 3 s 2 % Current Data Parameters ***
55 S 5 <
‘ ‘ NAME va0043b
EXPNO 16
PROCNO 1
*** Acquisition Parameters ***
BF1 75.4677190 MHz
D[1] 2.0000000 sec
DATE t 14:50:24
DS 4
INSTRUM spect
NS 6144
NUCI 13C
ol 7546.28 Hz
1] 13.0 usec
PROBHD 5 mm Multinuclear inverse
PULPROG dept]35
RG 32768.0000000
RO 200
SFO1 754752653 MHz
SOLVENT cocis
sw 238.2981 ppm
‘ ‘ SW b 17985.612 Hz
D 32768
TE 300.0K
*** Processing Parameters ***
GB 0.0000000
LB 1.00 Hz
PC 140
SF 75.4677190 MHz
SI 32768
SSB 0.0000000
200 180 160 140 120 100 8 60 0 2 0 WD EM
(ppm) ***% |D NMR Plot Parameters ***
ppm_cm 1151
Hz_em $68.87

Tabela 29 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 38

(CDCl5).

8 (ppm)

Atribuicao**

147,4
142,5
88,4
52,0
16,8

Cs
Ce

**Os carbonos foram atribuidos utilizando espectroscopia de correlagdo — HMQC.
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Espectro de Infravermelho do composto 38

Date: 24/07/02 Sample prep. as: Sample: va-0049 Remarks2:
Operator: DJALMA GIANETI Remarks1: Perkin-Elmer 502
Wavelenght, ym
%T 3 4 5 6 7 8 9 10 112 13 14 15 16 17181920 22 Al
50 . . . . . . . . . P D DR R DA T
40 04
[}
(&)
>
c 05
@ 30—
— 1
— o
; 0,6 o
17} o
(= =}
<20 07 o
- [}
— 08
=®
0,9
10 b1
15
L2
0 L e LU B o me s s s s — — T T T T Had ©
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 900 800 700 600 500
-1
Wavenumbers, cm Read_IR2 - LSO

Tabela 30 — Dados espectrais de IV do composto 38

v (cm™) Atribuicao

2952 Deformacéo axial de C-H
1720 Deformacéo axial de C=0
1607 Deformacgéo angular de C=C
1436 Deformacéao angular de C-H
1387 Deformacéo angular de C-H
1130 Deformacéo angular de C-O-C
1075 Deformacéao angular de C-O-C
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Espectro de Massas do composto 38

43
15

EEI 3EI 4EI EEI EEI .'-"EI BEI EIEI 1EIEI1'IEI12EI13EI14D1ED1ED1?D1BD1EDEDDE1D

Tabela 31 — Dados espectrais de massas do composto 38

Fragmento m/z Intensidade relativa

* 189 7

CO,Me

"+ 82 12

* 59 24

(ommc— ] 43 100
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Composto 39

Espectro de RMN 'H do composto 39

PROTON CDCI3 u mgc 6

6.6671
f 6.6525

6.4208
} 6.4164

6.4069
0o
——4.7130
5 %079
—3.6813
——3.4496
—3.1908
—2.9546

1.5909

L
—

¥ (g g B lE cﬂ S 3
= S ~ o~ X ~ w ~ X
SRS 2 NMENEBREE <
~ ~ < el o o~ ~ ~
L L L L L L L L A EL N B L B T T T T rTT T T T T T T T T T
6.8 6.4 6.0 5.6 5.2 4.8 4.4 4.0 3.6 3.2 2.8 24 2.0 16
(ppm)

BRUKER

**% Current Data Parameters ***

NAME va00502
EXPNO i
PROCNO 1

% dcquisition Parameters ***
40 _mod dgd

BFI 400.1300000 MHz
D[l 1.0000000 sec
DATE 11:48:34
DATE_d Mar 18 2002

DS 2
F3LIST  :333333333333333
FLI 90 dB
FL2 90 dB
FL3 90 dB
HLI 1dB
INSTRUM spect

NS 16

o1 2470.97 Hz
03 2470.97 Hz
Pl1] 14.0 usec
PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : 230

RG 71.8000031

RO 20 Hz
SFOI 400.1324710 MHz
N4 20.6885 ppm
SW_h 8278.146 Hz
™ 65536

TE 300.0 K
*% Processing Parameters ***
ABSFI 16.519 ppm
GB 0.0000000

LB 0.30 Hz
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Tabela 32 — Dados espectrais de RMN 'H do composto 39 (CDCls).

o (ppm) Atribuicao Sinal J (H2)

6,66 H-6 d J1=58Hz

6,41 H-5 dd J1=58eJ,=2,0Hz
4,71 H-4 d J1=2,0Hz
3,68 H-8 (OCHy)* s

3,45 H-10 (OCH,3)* S

3,19 H-11 (OCH,3)* S

2,95 H-2 s

1,59 H-9 (CH,) S

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN *C {"H} do composto 39

CI3CPD CDCI3 umgc 6

BRUKER
3 3 & =z o w oan~go I
S Q = 2 3 S8 <
2 S = i oS S22 S| #** Current Data Parameters ***
T T ‘\ h T T "H’ f\"‘g" T namE o va00s02
EXPNO 15
PROCNO ~ : 1
*** dcquisition Parameters ***
AQ mod  : gsim
BFI : 100.6127290 MHz
D1} 2.0000000 sec
DATE ¢ : 12:35:25
DATE d  : Mar 18 2002
DS : 4
F3LIST :333333333333333
FLI 83 dB
FL2 : 83 dB
FL3 : 83 dB
HLI : 3dB
INSTRUM - spect
NS 1024
o1 : 10060.79 Hz
03 : 10060.79 Hz
pl1] : 13.0 usec
PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
‘ ‘ PULPROG 2gpg30
‘ ‘ H‘ RG : 1824.5999756
RO : 20 Hz
‘ ‘ ‘ SFOI : 100.6227898 MHz
sw o 238.3239ppm
SW_h 23980.815 Hz
D : 32768
170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 *** Processing Parameters ***
(ppm) ABSFI : 218.789 ppm
GB 0.0000000
LB : 1.00 Hz

Tabela 33 — Dados espectrais de RMN "°C do composto 39 (CDCls).

d (ppm) Atribuicao™*
169,9 C,
141,0 Cs
131,4 Cs
113,1 Cs
87,8 C,
84,2 Cq
591 C,
51,9 Cg"
51,2 Cio*
50,9 Ci*
18,4 Co

*Podem estar trocados.

**Os carbonos foram atribuidos utilizando espectroscopia de correlagdo — HMQC.
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Espectro de RMN "*C (DEPT-135) do composto 39

CI3DEPTI35 CDCI3 u mgc 6

BRUKER
3 & > o N o
N 3 S 558 S
S = 3 S22 = %% Current Data Parameters ***
) = o " onn e ~
‘ ‘ ‘ \\‘\‘ :N_YAME : va00502
EXPNO : 16
PROCNO 1
#% Acquisition Paramelers ***
AQ mod  : gsim
BFI o 100.6127290 MHz
D[1] S 2.0000000 sec
DATE t 12:59:29
DATE d = : Mar 18 2002
DS : 4
F3LIST :333333333333333
FLI : 1dB
FL2 90 dB
FL3 : 1dB
HLI : 1dB
INSTRUM spect
NS : 512
o1 10060.79 Hz
03 : 10060.79 Hz
P[1] : 13.0 usec
‘ ‘ PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
‘ PULPROG : deptl35
RG 14596.5000000
| RO : 20 Hz
‘ SFOI1 o 100.6227898 MHz
Sw : 238.3239 ppm
SW_h : 23980.815 Hz
D 32768
11‘10 1;‘?0 ‘ 1‘20 ‘ 1}0 1&0 9‘0 8‘0 7‘0 6‘0 5‘0 4‘0 3‘0 2‘(} *** Processing Parameters ***
(ppm) ABSF1 : 219.157 ppm
GB : 0.0000000
LB 1.00 Hz

Tabela 34 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 39
(CDCl).

o (ppm) Atribuicao**

141,0 Cs
131,4 Cs
84,2 Cq4
591 C,
51,9 Cs*
51,2 Cio”
50,9 Cq1*
18,4 Co

*Podem estar trocados.
**Os carbonos foram atribuidos utilizando espectroscopia de correlagdo — HMQC.
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Espectro de Infravermelho do composto 39

Date: 15/07/02 Sample prep. as:
Operator: DJALMA GIANETI

Remarks1:

Sample: va-ester

Remarks2:

Perkin-Elmer 502
Wavelenght, ym

By ‘ i i i o 7 8 e U o prenme 2
: W H e
" 4000 | 3500 | 3000 2500 2000 Wav‘en1u51?r%e‘rs, o " 1000 900 800 700 G:;adJ Rsfo_ .
Tabela 35 — Dados espectrais de IV do composto 39
v (cm™) Atribuicao

2951 Deformacéo axial de C-H

2839 Deformacéo axial de C-H

1733 Deformacéo axial de C=0

1434 Deformacéao angular de C-H

1315 Deformacéo angular de C-H

1198 Deformacéo angular de C-O-C

1057 Deformacéao angular de C-O-C
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Espectro de Massas do composto 39

28

18 115
h\

‘ 4|3 EiEI 83 101 1TE
| | Ll

|||l||||l||||l||||1||||l||||l||||l||||1||||l||||l||||l||||1||||l|||
20 30 40 50 BO 70 80 90 100110120130140

Tabela 36 — Dados espectrais de massas do composto 39

Fragmento m/z Intensidade relativa
oo " 146 12
" 82 8
I
[ o==c—oon, | 59 9
[o=c] - 28 100
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Composto 56

Espectro de RMN 'H do composto 56

PROTON CDCI3 umgc 19

BRUKER
%0 %0 % o 2 o~ ~
§ E 5 § 5 E E ?I:C‘ E §, § % **% Current Data Parameters ***
e s womoq T NAME  : va0051
%P P ‘ ‘ ‘ EXPNO - 1
PROCNO 1
% fcquisition Parameters ***
AQ mod - dgd
BFI © 4001300000 MHz
pfi] £ 10000000 sec
DATE ¢ 07:08:35
DATE d  : Apri82002
DS : 2
F3LIST  :333333333333333
FLI . 90 dB
FL2 90 dB
‘ ‘ FL3 : 90 dB
HLI : 14dB
INSTRUM spect
NS . 16
ol 2470.97 Hz
03 : 2470.97 Hz
Pl1] : 14.0 usec
PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : 2830
‘ RG 645.0999756
“ ‘ RO : 20 Hz
” SFOI 4001324710 MHz
JL L J sw : 20.6885 ppm
3 AN SW_h : 8278.146 Hz
ig‘ § 3 ré § § § g o) 65536
N N NI < TE : 300.0K
‘ 6.‘8‘ ‘ ‘6,‘4‘ ‘ ‘6‘()‘ ‘ ‘5‘6‘ ‘ ‘5,‘2‘ ‘ ‘4‘8‘ ‘ ‘4‘4‘ ‘ ‘4.‘()‘ ‘ ‘3.‘6‘ ‘ ‘3,‘2‘ ‘ ‘2.‘8‘ ‘ ‘2.‘4‘ ‘ ‘2,‘0‘ ‘ ‘1.‘6‘ o *** Processing Parameters ***
(opm) ABSFI - 16.498 ppm
GB £ 0.0000000
LB 0.30 Hz
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Tabela 37 — Dados espectrais de RMN 'H do composto 56 (CDCls).

o (ppm) Atribuicao Sinal J (H2)

6,56 H-6 d J1=56Hz
6,44 H-5 dd Ji=56eJ,=18Hz
4,74 H-4 d J1=1,8Hz
3,44 H-9 (OCH,)* s

3,26 H-10 (OCH,3)* S

2,96 H-2 s

1,65 H-8 (CH,) S

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN *C {'H} do composto 56

CI3CPD CDCI3 u mgc 19

BRUKER
S $ 8 3 s A 2
g P03 5 88 2 3
IS s 9 g % ; ; g i **% Current Data Parameters ***
‘ ‘ ‘ ‘ ‘H ‘ ‘ NAME va0051
EXPNO 15
PROCNO 1
%% foquisition Parameters ***
BF1 100.6127290 MHz
p[1y 2.0000000 sec
DATE ¢ 07:55:27
DS 4
INSTRUM spect
NS 1024
NUCI 13C
o1 10060.79 1z
PlI] 13.0 usec
PROBHD  :5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG 2gpg30
RG 1448.1999512
RO 20 Hz
sFol 100.6227898 MHz
‘ SOLVENT CDCI3
‘ ‘ ‘ ‘ K4 238.3239 ppm
‘ SW_h 23980.815 Hz
‘ | ™ 32768
TE 300.0K
*%% Processing Parameters ***
‘ GB 0.0000000
LB 1.00 Hz
PC 1.40
‘ l 1 SF 100.6127674 MHz
/0100000000 00 A 5+ 32768
200 180 160 140 120 100 0 60 40 20 0 588 0.0000000
(opm) wow EM

**% 1D NMR Plot Parameters ***

ppm_cm 1151

Tabela 38 — Dados espectrais de RMN *C do composto 56 (CDCl5).

d (ppm) Atribuicao

173,2 Cs
140,7 Cs
132,1 Cs
112,9 Cs
88,1 Cy
84,0 Cq
58,4 C,
51,3 Co*
51,0 Cio”
18,4 Cs

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN "*C (DEPT-135) do composto 56

CI3DEPTI35 CDCI3 umge 19

BRUKER
- -
s d E‘ g 2 **% Current Data Parameters ***
‘ ‘ ‘ NAME va00s1
EXPNO 16
PROCNO 1
*% fequisition Parameters ***
BFI 100.6127290 MHz
r1 2.0000000 sec
DATE ¢ 08:19:28
DS 4
INSTRUM spect
NS 512
NUCI 3¢
o1 10060.79 Hz
PlI] 13.0 usec
PROBHD ;5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG dept135
RG 145965000000
RO 208
SFOI 100.6227898 MHz
SOLVENT cpci3
‘ ‘ sw 238.3239 ppm
‘ W h 23980.815 Hz
™ 32768
E 3000K
*4% Processing Parameters ***
GB 0.0000000
LB 100 Hz
PC 140
SF 100.6127680 MHz
st 32768
5o 1w 130 120 110 100 90 50 70 50 50 w0 30 2 10 0 sse 0.0000000
(orm) wow EM

*¥% |) NMR Plot Parameters ***
ppm_cm 7.76

Tabela 39 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 56
(CDCly).
S (ppm) Atribuicao
140,7 Ce
132,1 Cs
84,0 C4
58,4 C,
51,3 Cy*
51,0 Cio”
18,4 Cs

*Podem estar trocados
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Espectro de Infravermelho do composto 56

Date: 23/04/02 Sample prep. as: Sample: va-0051 Remarks2:
Operator: DJALMA GIANETI Remarks1: Perkin-Elmer 502
Wavelenght, ym
%T 3 4 5 6 7 8 9 10 112 13 14 15 16 17181920 22 Al
30 . . . . . . . . . . . P D DR R DA T
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Tabela 40 — Dados espectrais de IV do composto 56

v (cm™) Atribuicao

3392 Deformacgao axial de O-H
2935 Deformacéo axial de C-H
1701 Deformacéo axial de C=0
1452 Deformacéao angular de C-H
1319 Deformacéo angular de C-H
1152 Deformacéo angular de C-O-C
1053 Deformacéao angular de C-O-C
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Espectro de Massas do composto 56
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Tabela 41 — Dados espectrais de massas do composto 56

Fragmento m/z Intensidade relativa
» P 133 37
. 1 87 100
" 82 75
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Composto 61

61

Espectro de RMN 'H do composto 61

PROTON CDCI3 u mge 23

BRUKER
SRRHTE 22 & 3% g 3
SRR ¥ s o¥a s B **% Current Data Parameters ***
fiiiﬁ: Tj’ "“ "’H”’ N = NAME va0061
EXPNO : 1
PROCNO 1
**% dcquisition Parameters ***
AQ mod - dgd
BFI © 400.1300000 MHz
p[1j © 10000000 sec
DATE t 08:24:48
DATEd  :  Sep 092002
DS : 2
F3LIST  :333333333333333
FLI : 90 dB
FL2 90 dB
FL3 : 90 dB
HLI 1dB
INSTRUM  : spect
NS : 16
o1 . 2470.97 Hz
03 : 2470.97 Hz
P[1] 17.7 usec
PROBHD  : 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
‘ PULPROG : zg30
‘ RG © 114.0000000
| ‘ RO : 20H:
| ‘ SFO1 400.1324710 MHz
M Jh N : 20.6885 ppm
S SW_h 8278.146 Hz
¥ (48 £ NS g ™ : 65536
< NN 2 N S g TE : 300.0K
LI e e e s e e e e e e O B B B
65 6.0 55 5.0 45 4.0 5 3.0 25 2.0 L5 1.0 0.5 "% Processing Parameters ***
(opm) ABSFI : 16.518 ppm
GB 0.0000000
B : 0.30 Hz
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Tabela 42 — Dados espectrais de RMN 'H do composto 61 (CDCls).

o (ppm) Atribuicao Sinal J (Hz)
6,40 H-5 dd J1=58eJ,=18
Hz
6,30 H-6 d J1=58Hz
4,67 H-4 d J1=18Hz
3,55 H-7 ddd J1=11,7;J,=7,3
eJs=4,6 Hz
3,36 H-7’ ddd J1=11,7,J,=8,2
eJ3;=5,6 Hz
3,34 H-9 (OCH,3)* S
3,25 H-10 (OCH3)* S
2,21 H-2 dd J1=82eJ,=4,6
Hz
2,18 H-7 (OH) dd J1=73eJ,=5,6
Hz
1,58 H-8 (CH3) S

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN *C {"H} do composto 61

CI3CPD CDCI3 u mgc 23
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BRUKER

*** Current Data Parameters ***

NAME va0061
EXPNO 5
PROCNO 1
% fcquisition Parameters ***
BFI 100.6127290 MHz
D[] 20000000 sec
DATE.t 10:43:22
DS 4
INSTRUM spect
NS 3072
NUCT 13C
o1 10060.79 Hz
P[I] 15.4 usec
PROBHD ;5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG gpg30
RG 2048.0000000
RO 20 Hz
SFo1 100.6227898 MHz
SOLVENT cpei3
N4 238.3239 ppm
SW_h 23980.815 Hz
™ 32768
TE 300.0K
*¥% Processing Parameters ***
GB 0.0000000
LB 1.00 Hz
PC 140
SF 100.6127661 MHz
I 32768

" ssB 0.0000000
WDW EM

**% 1D NMR Plot Parameters ***

ppm_cm 7.16

Tabela 43 — Dados espectrais de RMN "*C do composto 61 (CDCls).

o (ppm)

Atribuicao**

139,9
132,8
111,5
87,9
83,4
61,7
54,5
50,7
49,9
18,3

Ce
Cs
Cs
C;
Cs

*Podem estar trocados.

**Os carbonos foram atribuidos utilizando espectroscopia de correlagdo — HMQC.
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Espectro de RMN "*C (DEPT-135) do composto 61

CI3DEPTI35 CDCI3 u mge 23

BRUKER

—140.3164
—133.1881

83.8136
—62.0577
——54.9075

18.6622

/510888
—50.2523

*** Current Data Parameters ***

T T T T T T T T T
140 130 120 110

T
100

NAME va0061
EXPNO 16
PROCNO 1
#*% Acquisition Parameters ***
BFI1 100.6127290 MHz
D[1] 2.0000000 sec
DATE t 12:16:25
DS 4
INSTRUM spect
NS 2048
NuCt 13C
ol 10060.79 Hz
P[1] 15.4 usec
PROBHD 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG deptl35
RG 10321.2998047
RO 20 Hz
SFol 100.6227898 MHz
SOLVENT CDCI3
N4 238.3239 ppm
SW_h 23980.815 Hz
D 32768
TE 300.0 K
**% Processing Parameters ***
GB 0.0000000
LB 1.00 Hz
PC 1.40
SF 100.6127290 MHz
SI 32768
10 (‘) SSB 0.0000000
wDW EM
**% 1D NMR Plot Parameters ***
ppm_cm 7.26

Tabela 44 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 61

(CDCls).

8 (ppm)

Atribuicao**

139,9
132,8

83,4
61,7
54,5
50,7
49,9
18,3

Ce
Cs
Cs

*Podem estar trocados.

**QOs carbonos foram atribuidos utilizando espectroscopia de correlagdo — HMQC.
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Espectro de Infravermelho do composto 61

Date: 19/09/02 Sample prep. as: Sample: va-0061 Remarks2:
Operator: DJALMA GIANETI Remarks1: Perkin-Elmer 502
Wavelenght, ym
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Tabela 45 — Dados espectrais de IV do composto 61

v (cm™) Atribuicao

3396 Deformacéo axial de O-H
2946 Deformacéo axial de C-H
2837 Deformacéo axial de C-H
1706 Deformacéo axial de C=C
1419 Deformacéo angular de C-H
1368 Deformacéo angular de C-H
1232 Deformacéao angular de C-O-C
1028 Deformacéo angular de C-O-C

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacdo de Diels-Alder



Segéo de Espectros 130

Espectro de Massas do composto 61
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Tabela 46 — Dados espectrais de massas do composto 61

Fragmento m/z Intensidade relativa
o " 118 12
[H3C—o ]+ 31 32
[ 1,0 " 18 100
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Composto 58

Espectro de RMN 'H do composto 58

PROTON CDCI3 u mgc 18

9.1243
L9345
6.4908
6.4870
6.4769
6.4725
6.4611
=—6.4466
4.6971
Y6027

2.7051
2.6963
1.5188

NAME
EXPNO
PROCNO

—3.3176
—3.1439
_/—-0.0003

2

BFI
D1}
DATE 1
DS
INSTRUM
NS
NUCI
o1

Pl1]
‘ ‘ PROBHD
PULPROG
RG
RO
SFol
SOLVENT
sw
SW_h
)
TE

GB

LB

PC

SF

st

9.0 8.0 7.0 6.0 5.0 4.0 . SSB
(ppm) WDW

=

0.9461
1.0321
0.9306
0.9827
3.0581
3.0495
1.0000

+3.1380

!
B

BRUKER

*** Current Data Parameters ***

va0067
1
1

% fcquisition Parameters ***

400.1300000 MHz
1.0000000 sec
04:27:31
2

spect
16
"
2470.97 Hz
193 usec
5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
2230
64.0000000
20 H:
400.1324710 MHz
cpei
20.6885 ppm
278,146 Hz
65536
3000k

*** Processing Parameters ***

0.0000000
0.30 Hz
1.00
400.1300248 MHz
32768
0.0000000
EM

*** | D NMR Plot Parameters ***

ppm_cm

0.46

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacdo de Diels-Alder



Segéo de Espectros 132

Tabela 47 — Dados espectrais de RMN 'H do composto 58 (CDCls).

o (ppm) Atribuicao Sinal J (Hz)
9,12 H-7 d J1=3,6
6,48 H-5 dd J1=57eJ,=18Hz
4,74 H-6 d J1=57Hz
4,69 H-4 d J1=1,8Hz
3,32 H-9 (OCH,3)* S
3,14 H-10 (OCH3)* S
2,70 H-2 d J1=3,6 Hz
1,52 H-8 (CH3) S

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN *C {"H} do composto 58

CI3CPD CDCI3 umgc 18

BRUKER
N o = N
g < o o E : be] ; ;: N **% Current Data Parameters ***
= I -~ % % N ¥ -~ NAME va0067
| | | I N £XPYO is
PROCNO 1
*** Jcquisition Parameters ***
BFI 100.6127290 MHz
D[1] 2.0000000 sec
DATE ¢ 05:28:21
DS 4
INSTRUM spect
NS 1024
NUCI 13C
ol 10060.79 Hz
Pl1] 18.0 usec
PROBHD : 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG 2gpg30
RG 2896.3000488
RO 20 Hz
SFOI 100.6227898 MHz
SOLVENT cDei3
sw 238.3239 ppm
SW_h 23980.815 Hz
‘ ‘ ‘ ‘ ™ 32768
H TE 300.0K
*** Processing Parameters ***
‘ GB 0.0000000
LB 1.00 Hz
PC 1.40
. SF 100.6128679 MHz
. L L L st 32768
T e e e s e e g S8 0.0000000
(opm) WDW EM

**% 1D NMR Plot Parameters ***

ppm_cm 10.16

Tabela 48 — Dados espectrais de RMN *C do composto 58 (CDCl5).

d (ppm) Atribuicao

199,8 C;
138,1 Ce
133,2 Cs
112,6 Cs
87,0 Cq
82,6 Cs
63,6 C,
49,9 Co*
49,3 Cio*

17,6 Cs

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN "*C (DEPT-135) do composto 58

CI3DEPTI135 CDCI3 u mgc 18
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BRUKER

*** Current Data Parameters ***

NAME ~ : va0067
EXPNO  : 16
PROCNO ~ : 1

% fcquisition Parameters ***
BFI ©100.6127290 MHz
D[l 20000000 sec
DATE 1 :  05:52:23

DS : 4
INSTRUM spect

NS : 512
NUCI : 3C

o1 : 10060.79 Hz
1200 : 18.0 usec
PROBHD : 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : dept135

RG :13004.0000000

RO : 20 Hz
SFO1 : 100.6227898 MHz
SOLVENT : €DCi3

SW ;o 238.3239 ppm
SW_h o 23980.815Hz
] : 32768

TE : 300.0K
% Processing Parameters ***
GB S 0.0000000

LB : 1.00 Hz
PC : 140

SF : 100.6128678 MHz
s : 32768

SSB 0.0000000
WDW : EM

**% D NMR Plot Parameters ***

ppm_cm - 10.05

Tabela 49 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 58

(CDCl5).

8 (ppm)

Atribuicao

199,8
138,1
133,2
82,6
63,6
49,9
49,3
17,6

*Podem estar trocados
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Espectro de Infravermelho do composto 58

Date: 07/02/03 Sample prep. as: Sample: va-0071 Remarks2:
Operator: DJALMA GIANETI Remarks1: Perkin-Elmer 502
Wavelenght, | m
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Tabela 50 — Dados espectrais de IV do composto 58

v (cm™) Atribuicao

2939 Deformacéo axial de C-H
2837 Deformacéo axial de C-H
1716 Deformacéo axial de C=0
1590 Deformacéo axial de C=C
1456 Deformacéo angular de C-H
1393 Deformacéao angular de C-H
1141 Deformacéao angular de C-O-C
1074 Deformacéo angular de C-O-C
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Composto 64

Espectro de RMN 'H do composto 64

PROTON CDCI3 u mgc 49

BRUKER
SSH2T %3 S £ 38 2
IITSY xS o 3 TR S *%% Current Data Parameters ***
SEESE  w N e [NENES =
=SSN - N o o
EXPNO : 1
PROCNO 1
*% Acquisition Parameters *¥**
AQ mod - dgd
‘ BFI © 400.1300000 MHz
‘ pf1j o 10000000 sec
DATE t 02:16:00
DATE . : Dec 092002
DS : 2
F3LIST  :333333333333333
FLI : 90 dB
FL2 90 dB
FL3 : 90 dB
HLI 1dB
INSTRUM spect
NS : 16
o1 : 2470.97 Hz
03 : 2470.97 Hz
P[1] 19.3 usec
PROBHD  : 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : 2830
H RG : 128.0000000
RO : 20 Hz
SFOI1 400.1324710 MHz
X | M [l sw : 20.6885 ppm
\.CE; Yo < - A AN o SW_h 8278.146 Hz
g g2 S = HERNES = D : 65536
ST S 2 N R
H‘\"‘Q“‘\H‘HHHHHHHH"“'“TH\“’“HH“H"lHHHHHH TE : 300.0 K
65 60 55 5 45 40 35 20 25 20 I's " 's " 5% Processing Parameters *++
(ppm) ABSFI  : 16.440 ppm
GB 0.0000000
LB : 0.30 Hz
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Tabela 51 — Dados espectrais de RMN 'H do composto 64 (CDCls).

o (ppm) Atribuicao Sinal J (H2)
6,42 H-5 dd J1=57eJ,=18Hz
6,25 H-6 d J1=5,7Hz
5,87 H-7 d J1=7,8Hz
4,67 H-4 d J1=1,8Hz
3,25 H-9 (OCHy)* s
3,14 H-10 (OCHj,3)* S
2,73 H-2 d J1=7,8Hz
2,66 H-11 (NCH3) e s

H-12 (NCH3)
1,48 H-8 (CHa) S

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN *C {'H} do composto 64

CI3CPD CDCI3 u mge 60

BRUKER
888 g § R S 23 & 2
I8 2 g =z S 23 ® <
EXw S 2 2 o s **% Current Data Parameters ***
hini T T T N T NAME va0068
Iy | - oo s
PROCNO I
% dcquisition Parameters ***
AQ mod - gsim
BFI ©100.6127290 MHz
Df1) © o 2.0000000 sec
DATE & - 06:55:36
DATE.d  : Dec 102002
DS ; 4
FSLIST  :333333333333333
FLI : 83.dB
FL2 : $3dB
FL3 ; 83 dB
HLI : 3dB
INSTRUM - spect
NS ; 1024
o1 1006079 Hz
03 o 10060.79 He
P[I] : 18.0 usec
PROBHD  : 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG : zgpa30
‘ ‘ RG © 2580.3000488
‘ ‘ ‘ ‘ ‘ RO : 20 Hz
SFO1 : 100.6227898 MHz
‘ | sw o 2383239 ppm
SWh o 23980815 H:
‘ ™ : 65536
st . . bl T : 3000 K
T 30 120 a0 100 90 so 70 e0 50 40 30 20 10| 0 ***Processing Parameters %
(opm) ABSFI 217.762 ppm
GB ©0.0000000
LB : 100 Hz

Tabela 52 — Dados espectrais de RMN "*C do composto 64 (CDCls).

8 (ppm)

Atribuicao

138,1
134,9
133,3
110,7
87,9
82,2
55,9
49,7
49,2
42,2
16,8

*

Ce
C;

Cio”
Ci1eCq
Cs

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN "*C (DEPT-135) do composto 64

CI3DEPTI35 CDCI3 u mgc 60

BRUKER
o N
PN 3 T RE 3 3
~ % & ~ =N S ~
838 g z 5 g 5 g *% Current Data Parameters ***
NAME - va0068
Y e ENo 1o
PROCNO  : 1
#¥* fcquisition Parameters *¥*
AQ _mod  : gsim
BF1 : 100.6127290 MHz
o[l S 20000000 sec
DATEt :  07:19:29
DATE . : Dec 102002
DS : 4
F3LIST  :333333333333333
FLI : 1dB
FL2 : 90 dB
FL3 : 1dB
HLI : 1dB
INSTRUM  : spect
NS : 512
o1 o 10060.79 Hz
03 o 10060.79 Hz
P[I] : 18.0 usec
PROBHD : 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
‘ ‘ PULPROG dept135
‘ ‘ RG 16384.0000000
‘ ‘ RO : 20 Hz
SFOI : 100.6227898 MHz
S © 2383239 ppm
SW_h o 23980815 Hz
™ . 32768
. Y W 1E ; 3000 K
AL R R R L R R L R R RN RN RN RN RN RN RN RN RN RN
140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 (O ***Processing Parameters ***
(opm) ABSFI - 217.764 ppm
GB S 0.0000000
LB : 1.00 Hz

Tabela 53 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 64

(CDCls).

8 (ppm)

Atribuicao

138,1
134,9
133,3
82,2
55,9
49,7
49,2
42,2
16,8

Ce
C;

Cs
Cs

*Podem estar trocados
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Espectro de Infravermelho do composto 64

Date: 07/02/03 Sample prep. as: Sample: va-0068 Remarks2:
Operator: DJALMA GIANETI Remarks1: Perkin-Elmer 502
Wavelenght, | m
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Tabela 54 — Dados espectrais de IV do composto 64

v (cm™) Atribuicao

2954 Deformacéo axial de C-H
2832 Deformacéo axial de C-H
1592 Deformacéo axial de C=N
1445 Deformacéao angular de C-H
1385 Deformacéo angular de C-H
1139 Deformacéo angular de C-O-C
1067 Deformacéao angular de C-O-C
1046 Deformacéo angular de C-N
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Composto 41

Espectro de RMN 'H do composto 41

PROTON CDCI3 u mge 15

BRUKER
< 53 *%% Current Data Parameters ***
h i NAME va0035
\ ‘ EXPNO 1
PROCNO 1
*¥% doquisition Parameters **%
BF1 400.1300000 MHz
Df1] 1.0000000 sec
DATE t 05:08:54
DS 2
INSTRUM spect
NS 16
NUCI 1H
ol 2470.97 Hz
Py 16.8 usec
PROBHD 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG zg30
RG 128.0000000
RO 20 Hz
SFO1 400.1324710 MHz
‘ ‘ SOLVENT CDCI3
sw 20.6885 ppm
SW_h 8278.146 Hz
D 65536
TE 300.0K
*¥% Processing Parameters ***
GB 0.0000000
J 1 LB 0.30 Hz
3 r j j PC 1.00
g g 2 § SF 400.1300013 MHz
2 3 S
w o e SI 32768
36 34 32 50 | as U 2e U ag a2 T e U s T e T e T T T s 0.0000000
(ppm) WwDwW EM

*¥% 1D NMR Plot Parameters ***

ppm_cm 0.13

Tabela 55 — Dados espectrais de RMN "H do composto 41 (CDCls).

S (ppm) Atribuigao Sinal

2,44 H-4 e H-5 (NCHa) s
1,97 H-2* (CH,) s
1,94 H-3* (CHa) s

*Podem estar trocados
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Espectro de RMN *C {"H} do composto 41

CI3CPD CDCI3 umgc 15

BRUKER
3 - .
3 2 s 2
g E 5 % *** Current Data Parameters ***
‘ ‘ NAME va0035
EXPNO 15
PROCNO 1
¥ Acquisition Parameters ***
BF1 100.6127290 MHz
/1] 20000000 sec
DATE ¢ 05:55:45
DS 4
INSTRUM spect
NS 1024
NUCI 13¢
ol 10060.79 Hz
Pl1] 10.5 usec
PROBHD 5 mm DUL 13C-1H-D Z3756/0186
PULPROG gpg30
RG 3251.0000000
RO 20 Hz
SFo1 100.6227898 MHz
SOLVENT CDCI3
sw 238.3239 ppm
SW_h 23980.815 Hz
™ 32768
‘ TE 300.0K
‘ %% Processing Parameters ***
GB 0.0000000
LB 1.00 Hz
‘ PC 1.40
. SF 100.6127290 MHz
ST 32768
e e ee e gy T s 0.0000000
(opm) wow EM

**% 1D NMR Plot Parameters ***

ppm_cm 866

Tabela 56 — Dados espectrais de RMN *C do composto 41 (CDCl5).

d (ppm) Atribuicao

165,3 Cq
47 .4 C,e Cs
25,6 Cy*
18,5 Cs*

*Podem estar trocados

Sobre a sintese de furanoeliangolidos pela reacdo de Diels-Alder



Segéo de Espectros 143

Espectro de RMN '*C (DEPT-135) do composto 41

CI3DEPTI35 CDCI3 umge 15

BRUKER
o > o
~ - o Current Data Parameters ***
A N T NAME va003s
EXPNO 16
PROCNO !
*%% dcquisition Parameters ***
BFI 100.6127290 MHz
Df1j 20000000 sec
DATE « 06:19:49
DS 4
INSTRUM spect
NS 512
Nucl 130
o1 10060.79 Hz
Pl1] 10.5 usec
PROBHD ;5 mm DUL I3C-1H-D Z3756/0186
PULPROG deptl35
RG 8192.0000000
RO 20 Hz
SFOI 100.6227898 MHz
SOLVENT cpciz
sw 238.3239 ppm
SWh 23980.815 Hz
™ 32768
TE 300.0K
#%% Processing Parameters ***
‘ GB 0.0000000
7] 100 Hz
PC 140
SF 100.6127290 MHz
st 32768
ss 524y 4 40 36 32 28 24 20 ds | 12 8 p 0 s 0.0000000
(opm) wow EM

*¥% |) NMR Plot Parameters ***
ppm_cm 289

Tabela 57 — Dados espectrais de RMN *C (DEPT-135) do composto 41
(CDCly).

S (ppm) Atribuicao

47,4 Cse Cs
25,5 Py
18,5 Cs*
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