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reação < =, uma reação de cicloadição (C) entre um alquino terminal (A) e uma azida 

1-(4-bromobenzil)-4-((5-isopropil-2-
me琀椀l-fenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (7b) foi o mais atra琀椀vo, apresentando valor de CI50 igual a 
20,4 ± 9,5 ½M, contra a forma tripomas琀椀gota, além de não apresentar citotoxicidade em 
células NCTC. Desta forma, com o presente trabalho demonstrou-se a possibilidade de síntese 
de derivados 1,2,3-triazólicos do 琀椀mol e do carvacrol, bem como contribuiu-se para a busca 
de novos agentes an琀椀parasitários.



 

equal to 20.4 ± 9.5 ½M, against the trypomastigote form, in addition to not showing 
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Reação <click’’ ou CuAAC.
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A partir da utilização da reação <click=, sintetizar uma série de derivados do timol e do 
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Os compostos orgânicos heterocíclicos ocupam um espaço importante nas áreas da 

química que buscam desenvolver novos fármacos e compostos bioa琀椀vos. Entre a grande 

variedade de compostos heterocíclicos estudados, destacam-se os azóis, mais 

par琀椀cularmente, 1,2,3-triazóis (BOZOROV; ZHAO; AISA, 2019). O grupo 1,2,3-triazol tem sua 

estrutura composta por um anel de 5 membros, contendo três átomos de nitrogênio, 

conforme representado na  (PRAVEENA; MURTHY; PAL, 2015).

A cicloadição 1,3-dipolar é uma das reações u琀椀lizadas na síntese de compostos 1,2,3-

triazólicos, par琀椀ndo de azidas orgânicas e alquinos terminais ( ). Esse processo exige 

altas temperaturas, tempos de reação rela琀椀vamente longos e, normalmente, resulta em uma 

mistura com proporção aproximada de 1:1 dos regioisômeros 1,4 e 1,5-dissubs琀椀tuídos, 

quando alquinos assimétricos são u琀椀lizados (FREITAS et al., 2011).

–
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Com o obje琀椀vo de controlar a regiossele琀椀vidade e o琀椀mizar as condições reacionais 

para a síntese de 1,2,3-triazóis, uma metodologia bastante interessante para se u琀椀lizar é a 

denominada reação <click=, uma reação de cicloadição (C) entre um alquino (A) e uma azida 

orgânica (A), catalisada por cobre (Cu(I)), também conhecida como reação CuAAC (Copper – 

Catalyzed Azide-Alkyne Cycloaddi琀椀on). Essa reação é descrita na literatura como um processo 

bastante vantajoso para a preparação de derivados 1,2,3-triazólicos, pois o Cu(I) enquanto 

catalisador aumenta a velocidade da reação entre os alquinos terminais e as azidas orgânicas, 

sem demandar elevação da temperatura no meio reacional (KOLB; FINN; SHARPLESS, 2001; 

TORNØE; CHRISTENSEN; MELDAL, 2002). Outra vantagem observada nessa metodologia é a 

regiossele琀椀vidade, pois ela é mais e昀椀ciente em produzir, exclusivamente e com maior rapidez, 

o regioisômero 1,2,3-triazólico-1,4-dissubs琀椀tuído (KOLB; FINN; SHARPLESS, 2001).

O conceito de química <click=, apresentado por Sharpless (2001), descreve reações 

termodinamicamente favoráveis, estereoespecí昀椀cas, capazes de conectar duas moléculas de 

maneira simples, originando apenas um produto principal, com altos rendimentos, grande 

aplicabilidade e gerando subprodutos inofensivos. As reações enquadradas no conceito de 

química <click= devem ser realizadas sem solventes ou com solventes atóxicos e inofensivos, 

usar materiais de par琀椀da estáveis e de fácil obtenção, não necessitarem de cuidados especiais, 

sendo tolerantes à água e ao oxigênio e que os produtos ob琀椀dos sejam de fácil puri昀椀cação 

(KOLB; FINN; SHARPLESS, 2001).

Entre as reações que são compreendidas pelo conceito de química <click=, a reação 

CuAAC pode ser u琀椀lizada como exemplo, conforme representado no .

Reação <click’’ ou CuAAC.
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O grupo 1,2,3-triazol atua como elemento farmacofórico de moléculas bioa琀椀vas, ou 

seja, a porção da molécula responsável por sua a琀椀vidade biológica (MANETSCH et al., 2004). 

Ele também pode ser u琀椀lizado para acoplar duas ou mais substâncias a琀椀vas, com o obje琀椀vo 

de melhorar as a琀椀vidades biológicas desses compostos (MANETSCH et al., 2004; WHITING et 

al., 2006). São diversas as a琀椀vidades biológicas descritas na literatura para derivados 1,2,3-

triazólicos. No Quadro 1 estão representados alguns exemplos de derivados 1,2,3-triazólicos e 

suas respec琀椀vas a琀椀vidades biológicas.

Quadro 1 – Exemplos de derivados 1,2,3-triazólicos bioa琀椀vos.

ESTRUTURA QUÍMICA ATIVIDADE BIOLÓGICA

An琀椀bacteriana
Apresenta boa a琀椀vidade contra Staphylococcus 
aureus e Escherichia coli (GOVINDAIAH et al., 
2018).

An琀椀fúngica
Apresenta boa a琀椀vidade contra Aspergillus 
niger e Candida albicans (MISHRA et al., 2018).

An琀椀parasitária
Apresenta boa a琀椀vidade contra Trypanosoma 
cruzi (ZIMMERMANN et al., 2018).

An琀椀viral
Apresenta boa a琀椀vidade contra o vírus da 
hepa琀椀te C (LIU et al., 2018).
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Além das a琀椀vidades biológicas destacadas no quadro acima, ainda pode-se citar as 

a琀椀vidades an琀椀oxidante (NARSIMHA; BATTULA; NAGAVELLI, 2018), an琀椀cancerígena 

(JANGANATI et al., 2018; YU et al., 2018), an琀椀diabé琀椀ca (SAEEDI et al., 2019), entre outras.

Conforme descrito anteriormente no presente trabalho, o 琀椀mol (1) e o carvacrol (2) são 

substâncias com importantes bioa琀椀vidades e com estruturas químicas semelhantes. 

Considerando as diferentes a琀椀vidades biológicas relacionadas aos derivados 1,2,3-triazólicos 

e a possibilidade de u琀椀lizar o grupo 1,2,3-triazol para acoplar substâncias, imaginou-se que a 

associação entre o 琀椀mol ou o carvacrol e diferentes grupos triazólicos, poderia originar 

compostos com melhor bioa琀椀vidade em relação aos materiais de par琀椀da. Deste modo, serão 

descritas a síntese e a caracterização estrutural de dez derivados do 琀椀mol e dez derivados do 

carvacrol, contendo o núcleo 1,2,3-triazólico.

A análise retrossinté琀椀ca para a síntese dos derivados 1,2,3-triazóliocos-1,4-

dissubs琀椀tuídos do 琀椀mol e do carvacrol é apresentada no  (p. 26).
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Conforme representado na análise retrossinté琀椀ca, a reação <click= (CuAAC) entre o 

琀椀mol ou o carvacrol alquilados (3 ou 4) e as diferentes benzilazidas (5), é a principal etapa na 

síntese dos derivados 1,2,3-triazólicos 6 e 7. As benzilazidas (5) foram sinte琀椀zadas a par琀椀r de 

haletos de benzila comerciais, via subs琀椀tuição nucleo昀lica bimolecular (SN2) com a azida de 
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sódio. Os alquinos 3 e 4 foram sinte琀椀zados via SN2 entre o 琀椀mol e o carvacrol, respec琀椀vamente, 

e o agente alquilante brometo de propargila (3-bromoprop-1-ino).

Na  estão representadas as estruturas dos derivados 1,2,3-triazólicos, 

sinte琀椀zados conforme o plano sinté琀椀co demonstrado no . Também são 

apresentadas as estruturas dos alquinos 3 e 4, sinte琀椀zados a par琀椀r do 琀椀mol e do carvacrol, 

nesta ordem.
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Os reagentes u琀椀lizados para a síntese dos compostos foram de grau puro para análise 

(P.A.). As substâncias 琀椀mol, carvacrol, brometo de propargila (3-bromoprop-1-ino), 

bromome琀椀lbenzeno, 1-bromo-4-clorome琀椀lbenzeno, 1-bromome琀椀l-3-clorobenzeno, 1-

clorome琀椀l-4-me琀椀lbenzeno, 1-cloro-4-clorome琀椀lbenzeno, 1-clorome琀椀l-3-metóxibenzeno, 1-

bromome琀椀l-4-nitrobenzeno, 1-bromome琀椀l-4-iodobenzeno, 1-clorome琀椀l-4-昀氀uorobenzeno, 1-

clorome琀椀l-2-clorobenzeno, sulfato de magnésio anidro, sulfato de cobre penta-hidratado, 

ascorbato de sódio, azida de sódio e sílica gel 60 foram adquiridas comercialmente da Sigma-

Aldrich (St. Louis, MO, Estados Unidos). Carbonato de sódio e cloreto de sódio foram 

adquiridos da Êxodo Cien琀昀椀ca (Sumaré, São Paulo, Brasil). Carbonato de potássio e 

dime琀椀lsulfóxido foram adquiridos da Isofar (Duque de Caxias, Rio de Janeiro, Brasil). Acetato 

de e琀椀la, diclorometano e hexano foram adquiridos da CRQ (Diadema, São Paulo, Brasil). 

Acetona foi adquirida da Anidrol (Diadema, São Paulo, Brasil). Éter de petróleo foi adquirido 

da Química Moderna (Barueri, São Paulo, Brasil).

Para as análises por cromatogra昀椀a em camada delgada (CCD) u琀椀lizou-se cromatoplacas 

de alumínio (sílica gel 60), com indicador ultravioleta (UV). Posteriormente à eluição, as 

cromatoplacas foram visualizadas sob luz UV (¼ = 254 nm) e reveladas em solução reveladora 

de permanganato de potássio (3,0 g de permanganato de potássio – KMnO4; 20,0 g de 

carbonato de potássio – K2CO3; 5,0 mL de hidróxido de sódio – NaOH – 5%  m/v; 300 mL de 

água des琀椀lada).

Os compostos sinte琀椀zados (alquinos e derivados 1,2,3-triazólicos) foram puri昀椀cados 

por cromatogra昀椀a em coluna, u琀椀lizando-se sílica gel 60 (70 – 230 mesh) como fase 

estacionária.

As faixas de fusão foram es琀椀puladas no aparelho digital de ponto de fusão MQAPF – 

302 (MICROQUÍMICA EQUIPAMENTOS LTDA).
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Os espectros no infravermelho foram ob琀椀dos em espectrômetro PERKINELMER 

SPECTRUM 1000 (UFV), espectrômetro VARIAN 660-IR com acessório PIKE Gladi ATR (UFV) e 

espectrômetro BRUKER FT-IR INVENIO-S (Universidade do Estado de Santa Catarina - UDESC).

Os espectros de ressonância magné琀椀ca nuclear de hidrogênio (RMN de 1H, 300 MHz e 

400 MHz) e de carbono (RMN de 13C, 75 MHz e 100 MHz) foram ob琀椀dos em espectrômetro 

VARIAN MERCURY 300 (UFV) e espectrômetro AVANCE III HD (UDESC), respec琀椀vamente. O 

solvente u琀椀lizado foi o clorofórmio deuterado (CDCl3). 

Os espectros de massas foram ob琀椀dos em espectrômetro de massas CG-EM SHIMADZU 

CG-EM-QP5050A (UFV) e espectrômetro de massas CG-EM SHIMADZU QP2010 ULTRA 

(UDESC).

A nomenclatura dos compostos sinte琀椀zados foi ob琀椀da u琀椀lizando o so昀琀ware ChemDraw 

Ultra 12.0, versão 12.0.2, garan琀椀ndo a aplicação correta das recomendações da  Interna琀椀onal 

Union of Pure and Applied Chemistry (IUPAC).

Para as estruturas enumeradas apresentadas no procedimento sinté琀椀co e nos 

espectros de RMN de 1H e de 13C, ressalta-se que a numeração representada pode não atender 

às recomendações da IUPAC, servem para 昀椀ns de correlação entre as análises realizadas e as 

diferentes partes das moléculas.
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Síntese do 4-isopropil-1-me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4)

Em um balão de fundo redondo (250 mL) contendo carvacrol (1,80 g; 12,0 mmol) e 

acetona (60 mL), adicionou-se carbonato de potássio (3,32 g; 24,0 mmol) e 3-bromoprop-1-

ino (1,71 g; 14,4 mmol). Manteve-se essa mistura sob re昀氀uxo por 24 horas. Após o 

resfriamento da mistura a temperatura ambiente, adicionou-se água gelada (50 mL) e, 

posteriormente, realizou-se a extração com acetato de e琀椀la (3 x 30 mL). Reuniram-se os 

extratos orgânicos e a fase orgânica foi lavada com solução aquosa saturada de cloreto de 

sódio (25 mL), seca com sulfato de magnésio anidro (MgSO4), 昀椀ltrada e concentrada sob 

pressão reduzida. Puri昀椀cou-se o composto 4 em coluna cromatográ昀椀ca de sílica gel com o 

eluente éter de petróleo – acetato de e琀椀la (10:1 v/v) e obteve-se o produto da reação como 

um óleo amarelo com 85% (1,91 g; 10,2 mmol) de rendimento.
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Caracterís琀椀ca: óleo amarelo.

CCD: Rf = 0,36 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 10:1 v/v).

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3291, 2959, 2925, 2869, 2121, 1613, 1580, 1511, 1456, 1420, 1364, 1288, 

1262, 1240, 1175, 1127, 1034, 934, 851, 815, 717, 667, 640, 459. O espectro é apresentado na 

 (p. 69).

RMN de 1H (300 MHz, CDCl3) δ: 1,27 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,23 (s, 3H, H-10); 2,52 (t, 1H, 

J = 2,4 Hz, H-13); 2,90 (sept, 1H, J = 6,9 Hz, H-7); 4,73 (d, 2H, J = 2,4 Hz, H-11); 6,81 (dd, 1H, J1 

= 7,6 Hz e J2 = 1,4 Hz, H-4); 6,85 (d, 1H, J = 1,4 Hz, H-6); 7,09 (d, 1H, J = 7,6 Hz, H-3). O espectro 

é apresentado na  (p. 70).

RMN de 13C (75 MHz, CDCl3) δ: 15,8 (C-10); 24,1 (C-8/C-9); 34,1 (C-7); 56,0 (C-11); 75,1 (C-13); 

79,1 (C-12); 110,3 (C-6); 119,1 (C-4); 124,5 (C-2); 130,6 (C-3); 147,8 (C-5); 155,7 (C-1). O 

espectro é apresentado na  (p. 70).

EM-IE, m/z (%): 188 (42) C13H16O [M ]; 173 (75), 145 (100), 105 (66), 91 (63), 77 (34), 39 (23). 

O espectro é apresentado na  (p. 71).
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Síntese do 1-(4-bromobenzil)-4-((2-isopropil-5-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (6b)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,277 g; 0,692 mmol) com 92% de 

rendimento, empregando-se 4-bromobenzilazida (5b) (0,159 g; 0,750 mmol), 1-isopropil-4-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)benzeno (3) (0,141 g; 0,750 mmol), ascorbato de sódio (0,060 g; 

0,300 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,038 g; 0,150 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,30 (hexano – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 76,0 – 78,4 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3130, 3086, 2957, 2923, 2866, 1607, 1576, 1503, 1455, 1404, 1287, 1250, 

1164, 1090, 1046, 1013, 943, 812, 753, 682, 596, 487. O espectro é apresentado na  

(p. 108) no anexo.

RMN de 1H (300 MHz, CDCl3) δ: 1,16 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,31 (s, 3H, H-10); 3,24 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,20 (s, 2H, H-11); 5,50 (s, 2H, H-7’); 6,73 – 6,81 (m, 2H, H-3/H-5); 7,10 (d, 

2H, J = 8,1 Hz, H-2’/H-6’); 7,14 (d, 1H, J = 8,3 Hz, H-6); 7,46 – 7,55 (m, 3H, H-3’/H-5’/H-13). O 

espectro é apresentado na  (p. 109) no anexo.
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RMN de 13C (75 MHz, CDCl3) δ: 21,3 (C-10); 22,8 (C-8/C-9); 26,5 (C-7); 53,5 (C-7’); 62,5 (C-11); 

112,9 (C-3); 121,9 (C-4’); 122,2 (C-5); 122,9 (C-13); 126,0 (C-6); 129,5 (C-2’/C-6’); 132,3 (C-3’/C-

5’); 133,6 (C-1); 134,3 (C-1’); 136,4 (C-4); 145,5 (C-12); 155,2 (C-2). O espectro é apresentado 

na  (p. 109) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 400 (12) C20H22BrN3O [M ]; 252 (10), 223 (27), 170 (81), 143 (66), 135 (100), 

90 (35). O espectro é apresentado na  (p. 110) no anexo.

Síntese do 1-(3-clorobenzil)-4-((2-isopropil-5-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (6c)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,268 g; 0,753 mmol) com 90% de 

rendimento, empregando-se 3-clorobenzilazida (5c) (0,141 g; 0,840 mmol), 1-isopropil-4-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)benzeno (3) (0,158 g; 0,840 mmol), ascorbato de sódio (0,067 g; 

0,336 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,042 g; 0,168 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,25 (hexano – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 78,7 – 79,7 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3141, 2958, 2923, 2868, 1611, 1577, 1503, 1432, 1346, 1252, 1165, 1048, 

943, 810, 680, 593, 508, 433. O espectro é apresentado na  (p. 111) no anexo.
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RMN de 1H (300 MHz, CDCl3) δ: 1,17 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,31 (s, 3H, H-10); 3,25 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,21 (s, 2H, H-11); 5,52 (s, 2H, H-7’); 6,75 – 6,80 (m, 2H, H-3/H-5); 7,04 – 

7,18 (m, 2H, H-6/H-6’); 7,22 – 7,38 (m, 3H, H-2’/H-4’/H-5’); 7,52 (s, 1H, H-13). O espectro é 

apresentado na  (p. 112) no anexo.

RMN de 13C (75 MHz, CDCl3) δ: 21,3 (C-10); 22,8 (C-8/C-9); 26,5 (C-7); 53,4 (C-7’); 62,5 (C-11); 

112,9 (C-3); 121,9 (C-5); 122,3 (C-13); 125,9 (C-6); 126,0 (C-6’); 128,0 (C-4’); 129,0 (C-2’); 130,4 

(C-5’); 134,3 (C-3’); 136,4 (C-4); 145,6 (C-12); 155,2 (C-2). O espectro é apresentado na 

 (p. 112) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 355 (13) C20H22ClN3O [M ]; 207 (15), 178 (51), 149 (20), 135 (73), 125 (100), 

91 (15). O espectro é apresentado na  (p. 113) no anexo.

Síntese do 4-((2-isopropil-5-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1-(4-me琀椀lbenzil)-1H-1,2,3-triazol (6d) 

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,279 g; 0,832 mmol) com 93% de 

rendimento, empregando-se 4-me琀椀lbenzilazida (5d) (0,131 g; 0,890 mmol), 1-isopropil-4-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)benzeno (3) (0,168 g; 0,890 mmol), ascorbato de sódio (0,070 g; 

0,356 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,045 g; 0,178 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,36 (hexano – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).
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Faixa de fusão: 69,6 – 70,5 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3135, 3026, 2958, 2923, 2868, 1611, 1578, 1504, 1456, 1414, 1346, 1287, 

1252, 1165, 1093, 1048, 1020, 942, 808, 735, 594, 527, 475. O espectro é apresentado na 

 (p. 114) no anexo.

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,15 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,30 (s, 3H, CH3 ou H-10); 

2,35 (s, 3H, CH3 ou H-10); 3,23 (sept, 1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,18 (s, 2H, H-11); 5,49 (s, 2H, H-7’); 

6,74 – 6,78 (m, 2H, H-3/H-5); 7,03 – 7,11 (m, 1H, H-6); 7,17 (s, 4H, H-2’/H-3’/H-5’/H-6’); 7,47 

(s, 1H, H-13). O espectro é apresentado na  (p. 115) no anexo.

RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 21,2 (-CH3); 21,3 (C-10); 22,8 (C-8/C-9); 26,5 (C-7); 54,0 (C-7’); 

62,6 (C-11); 113,0 (C-3); 121,9 (C-5); 122,2 (C-13); 126,0 (C-6); 128,1 (C-2’/C-6’); 129,8 (C-3’/C-

5’); 131,6 (C-1’); 134,3 (C-1); 136,5 (C-4’); 138,7 (C-4); 145,3 (C-12); 155,3 (C-2). O espectro é 

apresentado na  (p. 115) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 335 (12) C21H25N3O [M ]; 187 (15), 158 (38), 135 (30), 105 (100), 91 (12). O 

espectro é apresentado na  (p. 116) no anexo.

Síntese do 1-(4-clorobenzil)-4-((2-isopropil-5-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (6e) 

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,239 g; 0,672 mmol) com 80% de 

rendimento, empregando-se 4-clorobenzilazida (5e) (0,141 g; 0,840 mmol), 1-isopropil-4-
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me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)benzeno (3) (0,158 g; 0,840 mmol), ascorbato de sódio (0,067 g; 

0,336 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,042 g; 0,168 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,34 (hexano – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 80,2 – 82,3 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3131, 3088, 2958, 2924, 2868, 1609, 1577, 1493, 1456, 1409, 1326, 1287, 

1252, 1165, 1090, 1047, 1016, 943, 847, 811, 756, 685, 595, 500, 429. O espectro é 

apresentado na  (p. 76).

RMN de 1H (300 MHz, CDCl3) δ: 1,17 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,31 (s, 3H, H-10); 3,24 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,20 (s, 2H, H-11); 5,51 (s, 2H, H-7’); 6,76 – 6,80 (m, 2H, H-3/H-5); 7,10 (d, 

1H, J = 8,1 Hz, H-6); 7,21 (d, 2H, J = 8,5 Hz, H-2’/H-6’); 7,35 (d, 2H, J = 8,5 Hz, H-3’/H-5’); 7,51 

(s, 1H, H-13). O espectro é apresentado na  (p. 77).

RMN de 13C (75 MHz, CDCl3) δ: 21,3 (C-10); 22,8 (C-8/C-9); 26,5 (C-7); 53,4 (C-7’); 62,5 (C-11); 

112,9 (C-3); 121,9 (C-5); 122,2 (C-13); 126,0 (C-6); 129,3 (C-2’/C-3’/C-5’/C-6’); 133,1 (C-4’); 

134,3 (C-1’); 134,8 (C-1); 136,4 (C-4); 145,5 (C-12); 155,2 (C-2). O espectro é apresentado na 

 (p. 77).

EM-IE, m/z (%): 355 (11) C20H22ClN3O [M ]; 207 (12), 178 (35), 135 (58), 125 (100), 91 (11). O 

espectro é apresentado na  (p. 78).
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Síntese do 4-((2-isopropil-5-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1-(3-metoxibenzil)-1H-1,2,3-triazol (6f) 

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,260 g; 0,740 mmol) com 88% de 

rendimento, empregando-se 3-metoxibenzilazida (5f) (0,137 g; 0,840 mmol), 1-isopropil-4-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)benzeno (3) (0,158 g; 0,840 mmol), ascorbato de sódio (0,067 g; 

0,336 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,042 g; 0,168 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,27 (hexano – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 47,4 – 50,4 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3140, 3051, 2958, 2868, 2837, 1603, 1585, 1493, 1454, 1344, 1286, 1255, 

1165, 1093, 1045, 943, 810, 737, 688, 594, 444. O espectro é apresentado na  (p. 

117) no anexo.

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,10 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,25 (s, 3H, H-10); 3,18 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 3,72 (s, 3H, OCH3); 5,14 (s, 2H, H-11); 5,45 (s, 2H, H-7’); 6,69 – 6,74 (m, 3H, 

H-3/H-4’/H-5); 6,76 – 6,86 (m, 2H, H-2’/H-6’); 7,01 – 7,05 (m, 1H, H-6); 7,19 – 7,26 (m, 1H, H-

5’); 7,45 (s, 1H, H-13). O espectro é apresentado na  (p. 118) no anexo.
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RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 21,3 (C-10); 22,8 (C-8/C-9); 26,6 (C-7); 54,1 (-OCH3); 55,3 (C-

7’); 62,6 (C-11); 113,0 (C-3); 113,5 (C-4’); 114,3 (C-2’); 120,2 (C-6’); 121,9 (C-5); 122,3 (C-13); 

126,0 (C-6); 130,2 (C-5’); 134,3 (C-1); 136,1 (C-4); 136,5 (C-1’); 145,4 (C-12); 155,3 (C-2); 160,1 

(C-3’). O espectro é apresentado na  (p. 118) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 351 (22) C21H25N3O2 [M ]; 207 (21), 174 (36), 135 (27), 121 (100), 91 (20). O 

espectro é apresentado na  (p. 119) no anexo.

Síntese do 4-((2-isopropil-5-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1-(4-nitrobenzil)-1H-1,2,3-triazol (6g)

Obteve-se esse composto como um sólido amarelo (0,287 g; 0,783 mmol) com 96% de 

rendimento, empregando-se 4-nitrobenzilazida (5g) (0,146 g; 0,820 mmol), 1-isopropil-4-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)benzeno (3) (0,154 g; 0,820 mmol), ascorbato de sódio (0,065 g; 

0,328 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,041 g; 0,164 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido amarelo.

CCD: Rf = 0,20 (hexano – acetato de e琀椀la 2:1 v/v).

Faixa de fusão: 87,4 – 88,1 °C.



 

43 

 

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3141, 3080, 2959, 2925, 2868, 1608, 1578, 1520, 1505, 1458, 1414, 1344, 

1287, 1252, 1165, 1093, 1047, 1032, 942, 857, 808, 733, 718, 594, 471. O espectro é 

apresentado na  (p. 120) no anexo.

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,10 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,25 (s, 3H, H-10); 3,18 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,17 (s, 2H, H-11); 5,61 (s, 2H, H-7’); 6,69 – 6,76 (m, 2H, H-3/H-5); 7,04 (d, 

1H, J = 7,5 Hz, H-6); 7,34 (d, 2H, J = 8,8 Hz, H-2’/H-6’); 7,53 (s, 1H, H-13); 8,13 – 8,20 (m, 2H, H-

3’/H-5’). O espectro é apresentado na  (p. 121) no anexo.

RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 21,3 (C-10); 22,8 (C-8/C-9); 26,6 (C-7); 53,1 (C-7’); 62,5 (C-11); 

112,9 (C-3); 122,0 (C-5); 122,5 (C-13); 124,3 (C-3’/C-5’); 126,1 (C-6); 128,5 (C-2’/C-6’); 134,3 

(C-1); 136,5 (C-4); 141,7 (C-1’/C-12); 146,0 (C-4’); 155,2 (C-2). O espectro é apresentado na 

 (p. 121) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 366 (11) C20H22N4O3 [M ]; 189 (27), 150 (29), 135 (100), 106 (55), 91 (21), 78 

(26). O espectro é apresentado na  (p. 122) no anexo.

Síntese do 1-(4-iodobenzil)-4-((2-isopropil-5-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (6h)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,231 g; 0,516 mmol) com 77% de 

rendimento, empregando-se 4-iodobenzilazida (5h) (0,174 g; 0,670 mmol), 1-isopropil-4-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)benzeno (3) (0,126 g; 0,670 mmol), ascorbato de sódio (0,053 g; 

0,268 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,033 g; 0,134 mmol).



 

44 

 

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,27 (hexano – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 92,8 – 94,2 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3143, 2960, 2919, 2860, 1609, 1578, 1486, 1459, 1408, 1350, 1251, 1218, 

1158, 1095, 1049, 1009, 939, 835, 813, 796, 756, 592, 483. O espectro é apresentado na 

 (p. 123) no anexo.

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,10 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,25 (s, 3H, H-10); 3,18 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,14 (s, 2H, H-11); 5,42 (s, 2H, H-7’); 6,69 – 6,75 (m, 2H, H-3/H-5); 6,95 (d, 

2H, J = 8,2 Hz, H-2’/H-6’); 7,04 (d, 1H, J = 7,8 Hz, H-6); 7,44 (s, 1H, H-13); 7,65 (d, 2H, J = 8,2 Hz, 

H-3’/H-5’). O espectro é apresentado na  (p. 124) no anexo.

RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 21,3 (C-10); 22,8 (C-8/C-9); 26,6 (C-7); 53,6 (C-7’); 62,6 (C-11); 

94,5 (C-4’); 113,0 (C-3); 121,9 (C-5); 122,3 (C-13); 126,1 (C-6); 129,7 (C-2’/C-6’); 134,3 (C-1); 

136,5 (C-4); 138,3 (C-3’/C-5’); 145,6 (C-12); 155,3 (C-2). O espectro é apresentado na  

(p. 124) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 447 (25) C20H22IN3O [M ]; 299 (15), 150 (29), 270 (34), 217 (100), 143 (56), 

135 (85), 90 (52), 44(16). O espectro é apresentado na  (p. 125) no anexo.
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Síntese do 1-(4-昀氀uorobenzil)-4-((2-isopropil-5-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (6i)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,206 g; 0,607 mmol) com 69% de 

rendimento, empregando-se 4-昀氀uorobenzilazida (5i) (0,133 g; 0,880 mmol), 1-isopropil-4-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)benzeno (3) (0,166 g; 0,880 mmol), ascorbato de sódio (0,070 g; 

0,352 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,044 g; 0,176 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,22 (hexano – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 75,2 – 76,8 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3139, 2964, 2923, 2864, 1604, 1579, 1508, 1458, 1414, 1348, 1285, 1252, 

1223, 1156, 1092, 1050, 1012, 936, 833, 803, 768, 685, 645, 587, 530, 484. O espectro é 

apresentado na  (p. 126) no anexo.

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,08 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,23 (s, 3H, H-10); 3,16 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,12 (s, 2H, H-11); 5,43 (s, 2H, H-7’); 6,67 – 6,71 (m, 2H, H-3/H-5); 6,93 – 

7,05 (m, 3H, H-3’/H-5’/H-6); 7,15 – 7,23 (m, 2H, H-2’/H-6’); 7,42 (s, 1H, H-13). O espectro é 

apresentado na  (p. 127) no anexo.



 

46 

 

RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 21,3 (C-10); 22,8 (C-8/C-9); 26,6 (C-7); 53,4 (C-7’); 62,6 (C-11); 

113,0 (C-3); 116,0/116,2 (C-3’/C-5’); 121,9 (C-5); 122,2 (C-13); 126,1 (C-6); 129,8/129,9 (C-

2’/C-6’); 130,5 (C-1’); 134,3 (C-1); 136,5 (C-4); 145,5 (C-12); 155,3 (C-2); 161,6 (C-4’). O 

espectro é apresentado na  (p. 127) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 339 (17) C20H22FN3O [M ]; 191 (10), 162 (38), 149 (14), 135 (41), 109 (100). 

O espectro é apresentado na  (p. 128) no anexo.

Síntese do 1-(2-clorobenzil)-4-((2-isopropil-5-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (6j)

Obteve-se esse composto como um óleo levemente amarelado (0,281 g; 0,837 mmol) 

com 94% de rendimento, empregando-se 2-clorobenzilazida (5j) (0,141 g; 0,840 mmol), 1-

isopropil-4-me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)benzeno (3) (0,158 g; 0,840 mmol), ascorbato de sódio 

(0,067 g; 0,336 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,042 g; 0,168 mmol).

Caracterís琀椀ca: Óleo levemente amarelado.

CCD: Rf = 0,33 (hexano – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3146, 2959, 2920, 2867, 1611, 1576, 1504, 1446, 1412, 1346, 1288, 1252, 

1165, 1093, 1046, 943, 810, 748, 682, 593, 436. O espectro é apresentado na  (p. 

129) no anexo.
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RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,16 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,30 (s, 3H, H-10); 3,24 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,20 (s, 2H, H-11); 5,67 (s, 2H, H-7’); 6,71 – 6,80 (m, 2H, H-3/H-5); 7,08 (d, 

1H, J = 7,5 Hz, H-6’); 7,16 (d, 1H, J = 7,2 Hz, H-6); 7,20 – 7,36 (m, 2H, H-4’/H-5’); 7,43 (d, 1H, J 

= 7,8 Hz, H-3’); 7,60 (s, 1H, H-13) . O espectro é apresentado na  (p. 130) no anexo.

RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 21,3 (C-10); 22,7 (C-8/C-9); 26,7 (C-7); 51,4 (C-7’); 62,7 (C-11); 

113,1 (C-3); 121,9 (C-5); 122,7 (C-13); 126,1 (C-6); 127,6 (C-5’); 129,9 (C-4’); 130,2 (C-3’); 132,6 

(C-6’); 133,4 (C-1); 134,4 (C-2’); 136,4 (C-4); 145,3 (C-12); 155,4 (C-2). O espectro é 

apresentado na  (p. 130) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 355 (16) C20H22ClN3O [M ]; 207 (16), 178 (57), 135 (54), 125 (100), 91 (11). O 

espectro é apresentado na  (p. 131) no anexo.

Síntese do 1-benzil-4-((5-isopropil-2-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (7a)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,185 g; 0,576 mmol) com 62% de 

rendimento, empregando-se benzilazida (5a) (0,124 g; 0,930 mmol), 4-isopropil-1-me琀椀l-2-

(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4) (0,175 g; 0,930 mmol), ascorbato de sódio (0,074 g; 0,372 

mmol) e CuSO4∙5H2O (0,047 g; 0,186 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,32 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 4:1 v/v).
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Faixa de fusão: 62,4 – 63,7 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3140, 3030, 2957, 2925, 2869, 1611, 1580, 1510, 1456, 1419, 1333, 1250, 

1177, 1128, 1048, 1014, 938, 849, 815, 747, 720, 697, 642, 575, 461. O espectro é apresentado 

na  (p. 135) no anexo.

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,21 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,15 (s, 3H, H-10); 2,84 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,21 (s, 2H, H-11); 5,52 (s, 2H, H-7’); 6,72 – 6,82 (m, 2H, H-4/H-6); 7,04 (d, 

1H, J = 7,6 Hz, H-3); 7,22 – 7,29 (m, 2H, H-2’/H-6’); 7,31 – 7,41 (m, 3H, H-3’/H-4’/H-5’); 7,51 (s, 

1H, H-13). O espectro é apresentado na  (p. 136) no anexo.

RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 15,9 (C-10); 24,1 (C-8/C-9); 34,1 (C-7); 54,2 (C-7’); 62,5 (C-11); 

110,2 (C-6); 118,8 (C-4); 122,3 (C-13); 124,3 (C-2); 128,0 (C-4’); 128,8 (C-2’/C-6’); 129,1 (C-3’/C-

5’); 130,6 (C-3); 134,6 (C-1’); 145,4 (C-12); 148,0 (C-5); 156,3 (C-1). O espectro é apresentado 

na  (p. 136) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 321 (23) C20H23N3O [M ]; 144 (67), 135 (42), 91 (100), 65 (14). O espectro é 

apresentado na  (p. 137) no anexo.

Síntese do 1-(4-bromobenzil)-4-((5-isopropil-2-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (7b)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,220 g; 0,550 mmol) com 73% de 

rendimento, empregando-se 4-bromobenzilazida (5b) (0,159 g; 0,750 mmol), 4-isopropil-1-
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me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4) (0,141 g; 0,750 mmol), ascorbato de sódio (0,060 g; 

0,300 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,038 g; 0,150 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,26 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 86,4 – 87,4 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3137, 2957, 2924, 2868, 2022, 1611, 1578, 1510, 1489, 1459, 1417, 1334, 

1249, 1177, 1127, 1071, 1048, 1011, 937, 847, 813, 736, 641, 479. O espectro é apresentado 

na  (p. 138) no anexo.

RMN de 1H (300 MHz, CDCl3) δ: 1,22 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,17 (s, 3H, H-10); 2,85 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,22 (s, 2H, H-11); 5,48 (s, 2H, H-7’); 6,72 – 6,85 (m, 2H, H-4/H-6); 7,05 (d, 

1H, J = 7,5 Hz, H-3); 7,14 (d, 2H; J = 7,6 Hz, H-2’/H-6’); 7,45 – 7,53 (m, 3H, H-3’/H-5’/H-13). O 

espectro é apresentado na  (p. 139) no anexo.

RMN de 13C (75 MHz, CDCl3) δ: 15,9 (C-10); 24,1 (C-8/C-9); 34,0 (C-7); 53,5 (C-7’); 62,4 (C-11); 

110,2 (C-6); 118,8 (C-4); 122,3 (C-4’); 122,9 (C-13); 124,2 (C-2); 129,6 (C-3); 130,6 (C-2’/C-6’); 

132,3 (C-3’/C-5’); 133,6 (C-1’); 145,5 (C-12); 148,0 (C-5); 156,2 (C-1). O espectro é apresentado 

na  (p. 139) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 400 (18) C20H22BrN3O [M ]; 223 (41), 170 (98), 143 (81), 135 (100), 90 (47), 

39 (10). O espectro é apresentado na  (p. 140) no anexo.
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Síntese do 1-(3-clorobenzil)-4-((5-isopropil-2-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (7c)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,256 g; 0,719 mmol) com 86% de 

rendimento, empregando-se 3-clorobenzilazida (5c) (0,141 g; 0,840 mmol), 4-isopropil-1-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4) (0,158 g; 0,840 mmol), ascorbato de sódio (0,067 g; 

0,336 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,042 g; 0,168 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,34 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 60,1 – 61,5 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3138, 2957, 2924, 2869, 1611, 1577, 1510, 1459, 1418, 1335, 1248, 1127, 

1048, 1014, 938, 866, 814, 768, 736, 680, 641, 578, 510, 434. O espectro é apresentado na 

 (p. 141) no anexo.

RMN de 1H (300 MHz, CDCl3) δ: 1,22 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,17 (s, 3H, H-10); 2,86 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,23 (s, 2H, H-11); 5,51 (s, 2H, H-7’); 6,72 – 6,85 (m, 2H, H-4/H-6); 7,06 (d, 

1H, J = 7,5 Hz, H-3); 7,11 – 7,17 (m, 1H, H-6’); 7,23 – 7,36 (m, 3H, H-2’/H-4’/H-5’); 7,55 (s, 1H, 

H-13). O espectro é apresentado na  (p. 142) no anexo.
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RMN de 13C (75 MHz, CDCl3) δ: 15,9 (C-10); 24,1 (C-8/C-9); 34,0 (C-7); 53,4 (C-7’); 62,4 (C-11); 

110,2 (C-6); 118,8 (C-4); 122,4 (C-13); 124,2 (C-2); 126,0 (C-6’); 128,0 (C-4’); 129,0 (C-2’); 130,4 

(C-3); 130,6 (C-5’); 135,0 (C-3’); 136,5 (C-1’); 145,6 (C-12); 148,0 (C-5); 156,2 (C-1). O espectro 

é apresentado na  (p. 142) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 355 (16) C20H22ClN3O [M ]; 178 (56), 150 (23), 135 (58), 125 (100), 91 (14). O 

espectro é apresentado na  (p. 143) no anexo.

Síntese do 4-((5-isopropil-2-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1-(4-me琀椀lbenzil)-1H-1,2,3-triazol (7d)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,279 g; 0,832 mmol) com 93% de 

rendimento, empregando-se 4-me琀椀lbenzilazida (5d) (0,131 g; 0,890 mmol), 4-isopropil-1-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4) (0,168 g; 0,890 mmol), ascorbato de sódio (0,070 g; 

0,356 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,045 g; 0,178 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,36 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 62,6 – 64,3 °C.
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IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3136, 2957, 2924, 2868, 2028, 1611, 1580, 1512, 1458, 1418, 1332, 1249, 

1177, 1127, 1048, 1016, 937, 847, 812, 758, 642, 528, 475. O espectro é apresentado na 

 (p. 144) no anexo.

RMN de 1H (300 MHz, CDCl3) δ: 1,21 (d, 6H, J1 = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,16 (s, 3H, H-10); 2,35 (s, 

3H, CH3); 2,85 (sept, 1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,21 (s, 2H, H-11); 5,49 (s, 2H, H-7’); 6,71 – 6,83 (m, 

2H, H-4/H-6); 7,05 (d, 1H, J = 7,5 Hz, H-3); 7,18 (s, 4H, H-2’/H-3’/H-5’/H-6’); 7,48 (s, 1H, H-13). 

O espectro é apresentado na  (p. 145) no anexo.

RMN de 13C (75 MHz, CDCl3) δ: 15,9 (C-10); 21,1 (-CH3); 24,1 (C-8/C-9); 34,0 (C-7); 54,0 (C-7’); 

62,5 (C-11); 110,1 (C-6); 118,7 (C-4); 122,2 (C-13); 124,3 (C-2); 128,0 (C-2’/C-6’); 129,8 (C-3’/C-

5’); 130,5 (C-3); 131,5 (C-1’); 138,7 (C-4’); 145,2 (C-12); 148,0 (C-5); 156,3 (C-1). O espectro é 

apresentado na  (p. 145) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 335 (13) C21H25N3O [M ]; 158 (38), 135 (21), 105 (100), 91 (10), 79 (10). O 

espectro é apresentado na  (p. 146) no anexo.

Síntese do 1-(4-clorobenzil)-4-((5-isopropil-2-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (7e)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,236 g; 0,663 mmol) com 79% de 

rendimento, empregando-se 4-clorobenzilazida (5e) (0,141 g; 0,840 mmol), 4-isopropil-1-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4) (0,158 g; 0,840 mmol), ascorbato de sódio (0,067 g; 

0,336 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,042 g; 0,168 mmol).



 

53 

 

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,26 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 80,3 – 81,4 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3078, 2954, 2926, 2866, 2034, 1611, 1579, 1493, 1459, 1421, 1327, 1287, 

1253, 1212, 1179, 1126, 1034, 946, 845, 818, 766, 736, 641, 582, 503, 425. O espectro é 

apresentado na  (p. 147) no anexo.

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,21 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,16 (s, 3H, H-10); 2,85 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,22 (s, 2H, H-11); 5,50 (s, 2H, H-7’); 6,72 – 6,81 (m, 2H, H-4/H-6); 7,05 (d, 

1H, J = 7,6 Hz, H-3); 7,20 (d, 2H, J = 8,4 Hz, H-2’/H-6’); 7,34 (d, 2H, J = 8,4 Hz, H-3’/H-5’); 7,51 

(s, 1H, H-13). O espectro é apresentado na  (p. 148) no anexo.

RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 15,9 (C-10); 24,1 (C-8/C-9); 34,1 (C-7); 53,4 (C-7’); 62,5 (C-11); 

110,2 (C-6); 118,8 (C-4); 122,3 (C-13); 124,3 (C-2); 129,3 (C-2’/C-3’/C-5’/C-6’); 130,6 (C-3); 

133,1 (C-4’); 134,8 (C-1’); 145,6 (C-12); 148,1 (C-5); 156,3 (C-1). O espectro é apresentado na 

 (p. 148) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 355 (15) C20H22ClN3O [M ]; 178 (47), 150 (21), 135 (52), 125 (100), 89 (14). O 

espectro é apresentado na  (p. 149) no anexo.
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Síntese do 4-((5-isopropil-2-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1-(3-metoxibenzil)-1H-1,2,3-triazol (7f)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,200 g; 0,569 mmol) com 68% de 

rendimento, empregando-se 3-metoxibenzilazida (5f) (0,137 g; 0,840 mmol), 4-isopropil-1-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4) (0,158 g; 0,840 mmol), ascorbato de sódio (0,067 g; 

0,336 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,042 g; 0,168 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,32 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 69,4 – 70,2 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3136, 2957, 2924, 2869, 2835, 1602, 1510, 1492, 1456, 1418, 1334, 1287, 

1250, 1175, 1127, 1045, 1014, 938, 851, 814, 768, 746, 689, 641, 556, 444. O espectro é 

apresentado na  (p. 150) no anexo.

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,21 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,16 (s, 3H, H-10); 2,85 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 3,77 (s, 3H, OCH3); 5,21 (s, 2H, H-11); 5,50 (s, 2H, H-7’); 6,70 – 6,92 (m, 5H, 

H-2’/H-4/H-4’/H-6/H-6’); 7,04 (d, 1H, J = 7,6 Hz, H-3); 7,28 (t, 1H, J = 7,9 Hz, H-5’); 7,51 (s, 1H, 

H-13). O espectro é apresentado na  (p. 151) no anexo.
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RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 15,9 (C-10); 24,1 (C-8/C-9); 34,1 (C-7); 54,1 (OCH3); 55,3 (C-

7’); 62,5 (C-11); 110,2 (C-6); 113,6 (C-4’); 114,3 (C-2’); 118,8 (C-4); 120,2 (C-6’); 122,4 (C-13); 

124,3 (C-2); 130,2 (C-5’); 130,6 (C-3); 136,1 (C-1’); 145,4 (C-12); 148,0 (C-5); 156,3 (C-1); 160,1 

(C-3’). O espectro é apresentado na  (p. 151) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 351 (22) C21H25N3O2 [M ]; 174 (55), 135 (30), 121 (100), 91 (32). O espectro 

é apresentado na  (p. 152) no anexo.

Síntese do 4-((5-isopropil-2-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1-(4-nitrobenzil)-1H-1,2,3-triazol (7g)

Obteve-se esse composto como um sólido amarelo (0,223 g; 0,609 mmol) com 74% de 

rendimento, empregando-se 4-nitrobenzilazida (5g) (0,146 g; 0,820 mmol), 4-isopropil-1-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4) (0,154 g; 0,820 mmol), ascorbato de sódio (0,065 g; 

0,328 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,041 g; 0,164 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido amarelo.

CCD: Rf = 0,10 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 112,0 – 112,7 °C.
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IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3383, 3114, 3078, 2957, 2927, 2866, 2361, 1607, 1579, 1517, 1459, 1422, 

1342, 1253, 1211, 1179, 1125, 1034, 946, 857, 817, 745, 718, 700, 642, 582, 495. O espectro 

é apresentado na  (p. 81).

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,21 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,16 (s, 3H, H-10); 2,85 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,25 (s, 2H, H-11); 5,66 (s, 2H, H-7’); 6,73 – 6,82 (m, 2H, H-4/H-6); 7,05 (d, 

1H, J = 7,6 Hz, H-3); 7,39 (d, 2H, J = 8,8 Hz, H-2’/H-6’); 7,60 (s, 1H, H-13); 8,22 (d, 2H, J = 8,8 Hz, 

H-3’/H-5’). O espectro é apresentado na  (p. 82).

RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 15,9 (C-10); 24,1 (C-8/C-9); 34,1 (C-7); 53,1 (C-7’); 62,4 (C-11); 

110,2 (C-6); 118,9 (C-4); 122,6 (C-13); 124,3 (C-2/C-3’/C-5’); 128,5 (C-2’/C-6’); 130,6 (C-3); 

141,7 (C-1’/C-12); 146,0 (C-4’); 148,1 (C-5); 156,2 (C-1). O espectro é apresentado na  

(p. 82).

EM-IE, m/z (%): 366 (16) C20H22N4O3 [M ]; 207 (9), 189 (38), 150 (61), 135 (100), 106 (67), 91 

(24), 78 (30). O espectro é apresentado na  (p. 83).

Síntese do 1-(4-iodobenzil)-4-((5-isopropil-2-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (7h)

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,189 g; 0,422 mmol) com 63% de 

rendimento, empregando-se 4-iodobenzilazida (5h) (0,174 g; 0,670 mmol), 4-isopropil-1-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4) (0,126 g; 0,670 mmol), ascorbato de sódio (0,053 g; 

0,268 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,033 g; 0,134 mmol).
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Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,32 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 96,7 – 98,4 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3119, 3074, 2950, 2922, 2866, 1611, 1581, 1511, 1485, 1421, 1286, 1254, 

1179, 1126, 1036, 1008, 945, 847, 815, 798, 760, 735, 636, 490. O espectro é apresentado na 

 (p. 153) no anexo.

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,21 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,16 (s, 3H, H-10); 2,85 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,22 (s, 2H, H-11); 5,47 (s, 2H, H-7’); 6,73 – 6,83 (m, 2H, H-4/H-6); 7,00 (d, 

2H, J = 8,4 Hz, H-2’/H-6’); 7,05 (d, 1H, J = 7,6 Hz, H-3); 7,51 (s, 1H, H-13); 7,70 (d, 2H, J = 8,4 Hz, 

H-3’/H-5’). O espectro é apresentado na  (p. 154) no anexo.

RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 15,9 (C-10); 24,1 (C-8/C-9); 34,1 (C-7); 53,6 (C-7’); 62,5 (C-11); 

94,6 (C-4’); 110,2 (C-6); 118,8 (C-4); 122,3 (C-13); 124,3 (C-2); 129,8 (C-3); 130,6 (C-2’/C-6’); 

134,3 (C-1’); 138,3 (C-3’/C-5’); 145,6 (C-12); 148,0 (C-5); 156,3 (C-1). O espectro é apresentado 

na  (p. 154) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 447 (32) C20H22IN3O [M ]; 270 (49), 217 (100), 150 (34), 143 (59), 135 (66), 

90 (54). O espectro é apresentado na  (p. 155) no anexo.
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Síntese do 1-(4-昀氀uorobenzil)-4-((5-isopropil-2-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (7i) 

Obteve-se esse composto como um sólido branco (0,261 g; 0,769 mmol) com 87% de 

rendimento, empregando-se 4-昀氀uorobenzilazida (5i) (0,133 g; 0,880 mmol), 4-isopropil-1-

me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4) (0,166 g; 0,880 mmol), ascorbato de sódio (0,070 g; 

0,352 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,044 g; 0,176 mmol).

Caracterís琀椀ca: Sólido branco.

CCD: Rf = 0,29 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 3:1 v/v).

Faixa de fusão: 66,9 – 67,8 °C.

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3137, 2959, 2924, 2869, 1734, 1609, 1582, 1511, 1459, 1419, 1334, 1249, 

1225, 1178, 1128, 1048, 1013, 938, 845, 813, 773, 642, 532, 490, 420. O espectro é 

apresentado na  (p. 156) no anexo.

RMN de 1H (400 MHz, CDCl3) δ: 1,21 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,16 (s, 3H, H-10); 2,84 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,22 (s, 2H, H-11); 5,50 (s, 2H, H-7’); 6,72 – 6,82 (m, 2H, H-4/H-6); 7,03 – 

7,09 (m, 3H, H-3/H-2’/H-6’); 7,23 – 7,29 (m, 2H, H-3’/H-5’); 7,50 (s, 1H, H-13). O espectro é 

apresentado na  (p. 157) no anexo.

RMN de 13C (100 MHz, CDCl3) δ: 15,8 (C-10); 24,1 (C-8/C-9); 34,0 (C-7); 53,4 (C-7’); 62,5 (C-11); 

110,3 (C-6); 116,0/116,2 (C-3’/C-5’); 118,8 (C-4); 122,2 (C-13); 124,3 (C-2); 129,9 (C-2’/C-6’); 
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130,6 (C-1’/C-3); 145,5 (C-12); 148,0 (C-5); 156,3 (C-1); 161,7 (C-4’). O espectro é apresentado 

na  (p. 157) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 339 (16) C20H22FN3O [M ]; 162 (43), 150 (14), 135 (38), 109 (100), 91 (8). O 

espectro é apresentado na  (p. 158) no anexo.

Síntese do 1-(2-clorobenzil)-4-((5-isopropil-2-me琀椀lfenoxi)me琀椀l)-1H-1,2,3-triazol (7j)

Obteve-se esse composto como um óleo levemente amarelado (0,278 g; 0,781 mmol) 

com 93% de rendimento, empregando-se 2-clorobenzilazida (5j) (0,141 g; 0,840 mmol), 4-

isopropil-1-me琀椀l-2-(prop-2-in-1-iloxi)-benzeno (4) (0,158 g; 0,840 mmol), ascorbato de sódio 

(0,067 g; 0,336 mmol) e CuSO4∙5H2O (0,042 g; 0,168 mmol).

Caracterís琀椀ca: Óleo levemente amarelado.

CCD: Rf = 0,42 (éter de petróleo – acetato de e琀椀la 2:1 v/v).

IV (ATR) �̅�á�/cm-1: 3144, 3058, 2959, 2923, 2867, 2373, 2328, 2100, 1612, 1576, 1511, 1446, 

1419, 1334, 1249, 1176, 1123, 1040, 1013, 939, 815, 750, 682, 640, 580, 434. O espectro é 

apresentado na  (p. 159) no anexo.

RMN de 1H (300 MHz, CDCl3) δ: 1,23 (d, 6H, J = 6,9 Hz, H-8/H-9); 2,18 (s, 3H, H-10); 2,86 (sept, 

1H, J = 6,9 Hz, H-7); 5,24 (s, 2H, H-11); 5,67 (s, 2H, H-7’); 6,72 – 6,84 (m, 2H, H-4/H-6); 7,05 (d, 
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1H, J = 7,6 Hz, H-3); 7,15 – 7,19 (m, 1H, H-6’); 7,22 – 7,35 (m, 2H, H-4’/H-5’); 7,40 – 7,46 (m, 

1H, H-3’); 7,62 (s, 1H, H-13). O espectro é apresentado na  (p. 160) no anexo.

RMN de 13C (75 MHz, CDCl3) δ: 15,8 (C-10); 24,1 (C-8/C-9); 34,0 (C-7); 51,4 (C-7’); 62,5 (C-11); 

110,2 (C-6); 118,8 (C-4); 122,7 (C-13); 124,3 (C-2); 127,6 (C-5’); 129,9 (C-4’); 130,2 (C-3’); 130,6 

(C-3); 132,5 (C-6’); 133,4 (C-2’); 145,2 (C-12); 148,0 (C-5); 156,3 (C-1). O espectro é 

apresentado na  (p. 160) no anexo.

EM-IE, m/z (%): 355 (17) C20H22ClN3O [M ]; 178 (58), 150 (17), 135 (46), 125 (100), 89 (12). O 

espectro é apresentado na  (p. 161) no anexo.
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Os compostos triazólicos derivados do 琀椀mol (1) e do carvacrol (2) foram sinte琀椀zados 

de acordo com a rota sinté琀椀ca exempli昀椀cada no .
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A primeira etapa do presente trabalho compreendeu as sínteses dos alquinos 3 e 4, a 

par琀椀r da reação de propargilação entre o 琀椀mol, para síntese do alquino 3, ou o carvacrol, para 

síntese do alquino 4, ambos ob琀椀dos comercialmente, e o brometo de propargila. As condições 

da reação foram conduzidas conforme descrito na literatura (PINGAEW et al., 2014; GAZOLLA, 

2020). Tanto o composto 1, quanto o composto 2, cada um em um frasco reacional, reagiram 

com o brometo de propargila via reação SN2, formando os compostos 3, com 93% de 

rendimento, e 4, com 85% de rendimento. No  apresenta-se a proposta de 

mecanismo de reação para a preparação dos alquinos.

Após a síntese e a puri昀椀cação, as estruturas dos compostos 3 e 4 foram caracterizadas 

por espectroscopia de IV, RMN de 1H e de 13C e por espectrometria de massas.

Analisando o espectro no IV do composto 3 ( , p. 64), observa-se a presença de 

banda em 3291 cm-1, atribuída ao es琀椀ramento Csp-H de alquinos, em conjunto com a banda 

em 2122 cm-1, atribuída ao es琀椀ramento carbono-carbono de ligações triplas, indicando a 

presença do fragmento de alquino terminal na estrutura. As bandas em 2959, 2924 e 2868  

cm-1 foram atribuídas aos es琀椀ramentos da ligação C-H de carbono com hibridização sp3. As 

bandas em 1578, 1504 e 1451 cm-1 foram atribuídas aos es琀椀ramentos da ligação C=C de anel 

aromá琀椀co. As bandas em 1244 e 1034 cm-1 foram atribuídas ao es琀椀ramento da ligação C-O de 

éter (BRUICE, 2011).

No espectro de RMN de 1H do composto 3 ( , p. 65), o dupleto observado em 

´H 1,23, integrado para seis átomos de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 6,9 Hz, 
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corresponde aos hidrogênios me琀licos do grupo isopropila. O simpleto observado em ´H 2,36, 

integrado para três átomos de hidrogênio, foi atribuído aos hidrogênios do grupo me琀椀l. Em ´H 

2,51, o tripleto integrado para um átomo de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 

2,1 Hz, foi atribuído ao hidrogênio alquínico H-13. O septeto observado em ´H 3,33, integrado 

para um átomo de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 6,9 Hz, corresponde ao 

hidrogênio me琀nico do grupo isopropila. Em ´H 4,72, o dupleto integrado para dois átomos de 

hidrogênio e com constante de acoplamento J = 2,1 Hz, foi atribuído aos hidrogênios 

me琀椀lênicos H-11. O mul琀椀pleto observado entre ´H 6,78 e ´H 6,84, integrado para dois átomos 

de hidrogênio, corresponde aos hidrogênios H-3 e H-5. A mul琀椀plicidade do sinal dos 

hidrogênios H-3 e H-5 foi iden琀椀昀椀cada como um mul琀椀pleto devido à sobreposição dos sinais 

dos hidrogênios aromá琀椀cos. Por úl琀椀mo, o dupleto observado em ´H 7,14, integrado para um 

átomo de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 7,6 Hz, foi atribuído ao hidrogênio 

H-6. Estes valores de deslocamentos químicos e de constantes de acoplamento estão de 

acordo com a literatura (BRUICE, 2011; SILVERSTEIN; WEBSTER; KIEMLE, 2005).

No espectro de RMN de 13C do composto 3 ( , p. 65), o sinal observado em ´C 

21,3 foi associado ao carbono C-10 do grupo me琀椀l. Os carbonos me琀licos do grupo isopropila, 

C-8 e C-9, têm sinal correspondente em ´C 22,8. O sinal observado em ´C 26,4 foi atribuído ao 

carbono me琀nico C-7. O sinal do carbono me琀椀lênico (C-11) foi observado em ´C 56,0. Em ´C 

75,0 e ´C 79,1 os sinais observados foram atribuídos aos carbonos alquínicos C-13 e C-12, 

respec琀椀vamente. Os sinais restantes foram associados aos carbonos do anel aromá琀椀co e são 

observados em ´C 113,0 (C-3); 122,2 (C-5); 126,1 (C-6); 134,7 (C-1); 136,2 (C-4); 154,7 (C-2). 

Estes valores de deslocamentos químicos estão de acordo com a literatura (BRUICE, 2011; 

SILVERSTEIN; WEBSTER; KIEMLE, 2005).

Com o espectro de massas obteve-se a massa [M ] de 188. Este valor é compa琀vel 

com a fórmula molecular esperada para o composto 3 (C13H16O) ( , p. 66).
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Analisando o espectro no IV do composto 4 ( , p. 69), observa-se a presença 

de banda em 3291 cm-1, atribuída ao es琀椀ramento Csp-H de alquinos, em conjunto com a banda 

em 2121 cm-1, atribuída ao es琀椀ramento carbono-carbono de ligações triplas, indicando a 

presença do fragmento de alquino terminal na estrutura. As bandas em 2959, 2925 e 2869  

cm-1 foram atribuídas aos es琀椀ramentos da ligação C-H de carbono com hibridização sp3. As 

bandas em 1580, 1511 e 1456 cm-1 foram atribuídas aos es琀椀ramentos da ligação C=C de anel 

aromá琀椀co. As bandas em 1240 e 1034 cm-1 foram atribuídas ao es琀椀ramento da ligação C-O de 

éter (BRUICE, 2011).

No espectro de RMN de 1H do composto 4 ( , p. 70), o dupleto observado em 

´H 1,27, integrado para seis átomos de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 6,9 Hz, 

corresponde aos hidrogênios me琀licos do grupo isopropila. O simpleto observado em ´H 2,23, 

integrado para três átomos de hidrogênio, foi atribuído aos hidrogênios do grupo me琀椀l. Em ´H 

2,52, o tripleto integrado para um átomo de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 

2,4 Hz, foi atribuído ao hidrogênio alquínico H-13. O septeto observado em ´H 2,90, integrado 

para um átomo de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 6,9 Hz, corresponde ao 

hidrogênio me琀nico do grupo isopropila. Em ´H 4,73, o dupleto integrado para dois átomos de 

hidrogênio e com constante de acoplamento J = 2,4 Hz, foi atribuído aos hidrogênios 

me琀椀lênicos H-11. O duplo dupleto observado em ´H 6,81, integrado para um átomo de 

hidrogênio e com constantes de acoplamento J1 = 7,6 Hz e J2 = 1,6 Hz, corresponde ao 

hidrogênio H-4, que acopla em posição orto com o hidrogênio H-3 e em posição meta com o 

hidrogênio H-6. O dupleto observado em ´H 6,85, integrado para um átomo de hidrogênio e 

com constante de acoplamento J = 1,4 Hz, foi atribuído ao hidrogênio H-6. Por úl琀椀mo, o 

dupleto observado em ´H 7,09, integrado para um átomo de hidrogênio e com constante de 

acoplamento J = 7,6 Hz, corresponde ao hidrogênio H-3. Estes valores de deslocamentos 

químicos e de constantes de acoplamento estão de acordo com a literatura (BRUICE, 2011; 

SILVERSTEIN; WEBSTER; KIEMLE, 2005).

No espectro de RMN de 13C do composto 4 ( , p. 70), o sinal observado em ´C 

15,8 foi associado ao carbono do grupo me琀椀l C-10. Os carbonos me琀licos do grupo isopropila, 

C-8 e C-9, têm sinal correspondente em ´C 24,1. O sinal observado em ´C 34,1 foi atribuído ao 
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carbono me琀nico C-7. O sinal do carbono me琀椀lênico (C-11) foi observado em ´C 56,0. Em ´C 

75,1 e ´C 79,1 os sinais observados foram atribuídos aos carbonos alquínicos C-13 e C-12, 

respec琀椀vamente. Os sinais restantes foram associados aos carbonos do anel aromá琀椀co e são 

observados em ´C 110,3 (C-6); 119,1 (C-4); 124,5 (C-2); 130,6 (C-3); 147,8 (C-5); 155,7 (C-1). 

Estes valores de deslocamentos químicos estão de acordo com a literatura (BRUICE, 2011; 

SILVERSTEIN; WEBSTER; KIEMLE, 2005).

Com o espectro de massas obteve-se a massa [M ] de 188. Este valor é compa琀vel 

com a fórmula molecular esperada para o composto 4 (C13H16O) ( , p. 71).



 

69 

 



 

70 

 



 

71 

 



 

72 

 

Paralelamente à síntese dos alquinos terminais, as azidas 5a – 5j foram sinte琀椀zadas via 

reação SN2 entre os respec琀椀vos haletos de benzila com azida de sódio. As azidas sinte琀椀zadas 

foram caracterizadas por espectroscopia de RMN de 1H e de 13C e apresentaram-se de acordo 

com os dados descritos na literatura (BORGATI et al., 2013; CARLETE, 2017; GAZOLLA et al., 

2018; LIMA et al., 2019). O  exempli昀椀ca a reação envolvida para a preparação das 

azidas aromá琀椀cas.

–

–

– –

se a reação <click=, 

O emprego da reação <click=, para a síntese dos derivados triazólicos do 琀椀mol e do 

carvacrol, resultou em reações realizadas em condições normais de temperatura e pressão, 
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sem a necessidade de atmosfera inerte, com bons a excelentes rendimentos (62 – 96%), 

tempos de reação moderadamente curtos (2 – 4 horas) e compostos de fácil puri昀椀cação.

– –

Após a síntese e puri昀椀cação, as estruturas dos derivados triazólicos 6a – 6j e 7a – 7j 

foram caracterizadas por espectroscopia de IV, RMN de 1H e de 13C e por espectrometria de 

massas. A caracterização dos compostos não será discu琀椀da para todos os vinte derivados 

1,2,3-triazólicos sinte琀椀zados. Porém, os dados que con昀椀rmam as estruturas das substâncias 

6a – 6j e 7a – 7j estão dispostos na seção 2.3.3 (p. 34). Os espectros são apresentados no anexo 

(  a , p. 105 – 161).
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Analisando o espectro no IV do composto 6e ( , p. 76), observa-se a presença 

de bandas em 3131 e 3088 cm-1, atribuídas ao es琀椀ramento =C-H. As bandas em 2958, 2924 e 

2868 cm-1 correspondem aos es琀椀ramentos da ligação C-H de carbono com hibridização sp3. As 

bandas em 1577, 1493 e 1456 cm-1 foram atribuídas aos es琀椀ramentos da ligação C=C de anel 

aromá琀椀co. As bandas em 1252 e 1047 cm-1 foram atribuídas ao es琀椀ramento da ligação C-O de 

éter. Por úl琀椀mo, a banda em 1326 cm-1 foi atribuída ao es琀椀ramento da ligação C-N de 

aromá琀椀co (BRUICE, 2011).

No espectro de RMN de 1H do composto 6e ( , p. 77), o dupleto observado em 

´H 1,17, integrado para seis átomos de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 6,9 Hz, 

corresponde aos hidrogênios me琀licos do grupo isopropila. O simpleto observado em ´H 2,31, 

integrado para três átomos de hidrogênio, foi atribuído aos hidrogênios me琀licos do grupo 

me琀椀l. O septeto observado em ´H 3,24, integrado para um átomo de hidrogênio e com 

constante de acoplamento J = 6,9 Hz, corresponde ao hidrogênio me琀nico do grupo isopropila. 

Em ´H 5,20, o simpleto integrado para dois átomos de hidrogênio, foi atribuído aos hidrogênios 

me琀椀lênicos H-11. O simpleto observado em ́ H 5,51, integrado para dois átomos de hidrogênio, 

corresponde aos hidrogênios me琀椀lênicos H-7’. O mul琀椀pleto observado entre ´H 6,76 e ´H 6,80, 

integrado para dois átomos de hidrogênio, foi atribuído aos hidrogênios H-3 e H-5. A 

mul琀椀plicidade do sinal dos hidrogênios H-3 e H-5 foi iden琀椀昀椀cada como um mul琀椀pleto devido 

à sobreposição dos sinais dos hidrogênios aromá琀椀cos. O dupleto observado em ´H 7,21, 

integrado para dois átomos de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 8,5 Hz, 

corresponde aos hidrogênios H-2’ e H-6’. Em ´H 7,35, o dupleto integrado para dois átomos de 

hidrogênio e com constante de acoplamento J = 8,5 Hz, foi atribuído aos hidrogênios H-3’ e H-

5’. Jus琀椀昀椀ca-se a maior desblindagem para o sinal dos hidrogênios H-3’ e H-5’, devido a sua 

proximidade ao átomo de cloro. Por úl琀椀mo, o simpleto observado em ´H 7,51, integrado para 

um átomo de hidrogênio, corresponde ao hidrogênio H-13, do anel triazólico, que é 

desblindado em consequência do efeito re琀椀rador de elétrons do átomo de nitrogênio. Estes 

valores de deslocamentos químicos e de constantes de acoplamento estão de acordo com a 

literatura (BRUICE, 2011; SILVERSTEIN; WEBSTER; KIEMLE, 2005).
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No espectro de RMN de 13C do composto 6e ( , p. 77), o sinal observado em ´C 

21,3 foi associado ao carbono do grupo me琀椀l C-10. Os carbonos me琀licos do grupo isopropila, 

C-8 e C-9, têm sinal correspondente em ´C 22,8. O sinal observado em ´C 26,5 foi atribuído ao 

carbono me琀nico C-7. Os sinais dos carbonos me琀椀lênicos C-7’ e C-11 foram observados em ´C 

53,4 e ´C 62,5, respec琀椀vamente. Em ´C 122,2 o sinal observado foi atribuído ao carbono C-13. 

O carbono C-4’, ligado ao átomo de cloro, teve sinal iden琀椀昀椀cado em ´C 133,1. Em ´C 145,5, o 

sinal observado corresponde ao carbono C-12. Por úl琀椀mo, os sinais restantes foram associados 

aos carbonos do anel aromá琀椀co e são observados em ´C 112,9 (C-3); 121,9 (C-5); 126,0 (C-6); 

129,3 (C-2’/C-3’/C-5’/C-6’); 134,3 (C-1’); 134,8 (C-1); 136,4 (C-4); 155,2 (C-2). Estes valores de 

deslocamentos químicos estão de acordo com a literatura (BRUICE, 2011; SILVERSTEIN; 

WEBSTER; KIEMLE, 2005).

Com o espectro de massas obteve-se a massa [M ] de 355. Este valor é compa琀vel 

com a fórmula molecular esperada para o composto 6e (C20H22ClN3O) ( , p. 78).
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Analisando o espectro no IV do composto 7g ( , p. 81), observa-se a presença 

de bandas em 3114 e 3078 cm-1, atribuídas aos es琀椀ramentos =C-H. As bandas em 2957, 2927 

e 2866 cm-1 correspondem aos es琀椀ramentos da ligação C-H de carbono com hibridização sp3. 

As bandas em 1579 e 1459 cm-1 foram atribuídas aos es琀椀ramentos da ligação C=C de anel 

aromá琀椀co. As bandas em 1253 e 1034 cm-1 são referentes ao es琀椀ramento da ligação C-O de 

éter. Por úl琀椀mo, as bandas em 1517 e 1342 cm -1 correspondem ao es琀椀ramento do grupo NO2 

(BRUICE, 2011).

No espectro de RMN de 1H do composto 7g ( , p. 82), o dupleto observado em 

´H 1,21, integrado para seis átomos de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 6,9 Hz, 

corresponde aos hidrogênios me琀licos do grupo isopropila. O simpleto observado em ´H 2,16, 

integrado para três átomos de hidrogênio, foi atribuído aos hidrogênios do grupo me琀椀l. O 

septeto observado em ´H 2,85, integrado para um átomo de hidrogênio e com constante de 

acoplamento J = 6,9 Hz, corresponde ao hidrogênio me琀nico do grupo isopropila. Em ´H 5,25, 

o simpleto integrado para dois átomos de hidrogênio, foi atribuído aos hidrogênios me琀椀lênicos 

H-11. O simpleto observado em ´H 5,66, integrado para dois átomos de hidrogênio, 

corresponde aos hidrogênios me琀椀lênicos H-7’. O mul琀椀pleto observado entre ´H 6,73 e ´H 6,82, 

integrado para dois átomos de hidrogênio, foi atribuído aos hidrogênios H-4 e H-6. A 

mul琀椀plicidade do sinal dos hidrogênios H-4 e H-6 foi iden琀椀昀椀cada como um mul琀椀pleto devido 

à sobreposição dos sinais dos hidrogênios aromá琀椀cos. O dupleto observado em ´H 7,05, 

integrado para um átomo de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 7,6 Hz, 

corresponde ao hidrogênio H-3. Em ´H 7,39, o dupleto integrado para dois átomos de 

hidrogênio e com constante de acoplamento J = 8,8 Hz, foi atribuído aos hidrogênios H-2’ e H-

6’. O simpleto observado em ´H 7,60, integrado para um átomo de hidrogênio, corresponde ao 

hidrogênio H-13, do anel triazólico, que é desblindado em consequência do efeito re琀椀rador de 

elétrons do átomo de nitrogênio. Por úl琀椀mo, o dupleto observado em  ´H 8,22, integrado para 

dois átomos de hidrogênio e com constante de acoplamento J = 8,8 Hz, foi atribuído aos 

hidrogênios H-3’ e H-5’. Jus琀椀昀椀ca-se a maior desblindagem para o sinal dos hidrogênios H-3’ e 

H-5’, devido a sua proximidade ao átomo de nitrogênio. Estes valores de deslocamentos 
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químicos e de constantes de acoplamento estão de acordo com a literatura (BRUICE, 2011; 

SILVERSTEIN; WEBSTER; KIEMLE, 2005).

No espectro de RMN de 13C do composto 7g ( , p. 82), o sinal observado em ´C 

15,9 foi associado ao carbono do grupo me琀椀l C-10. Os carbonos me琀licos do grupo isopropila, 

C-8 e C-9, têm sinal correspondente em ´C 24,1. O sinal observado em ´C 34,1 foi atribuído ao 

carbono me琀nico C-7. Os sinais dos carbonos me琀椀lênicos C-7’ e C-11 foram observados em ´C 

53,1 e ´C 62,5, respec琀椀vamente. Em ´C 122,6 o sinal observado foi atribuído ao carbono C-13. 

Em ´C 141,7, o sinal observado corresponde ao carbono C-12. Este mesmo sinal também foi 

atribuído ao carbono 1’. O Carbono C-4’ teve seu sinal correspondente em ́ C 146,0. Por úl琀椀mo, 

os sinais restantes foram associados aos carbonos do anel aromá琀椀co e são observados em ´C 

110,2 (C-6); 118,9 (C-4); 124,3 (C-2/C-3’/C-5’); 128,5 (C-2’/C-6’); 130,6 (C-3); 148,1 (C-5); 156,2 

(C-1). Estes valores de deslocamentos químicos estão de acordo com a literatura (BRUICE, 

2011; SILVERSTEIN; WEBSTER; KIEMLE, 2005).

Com o espectro de massas obteve-se a massa [M ] de 366. Este valor é compa琀vel 

com a fórmula molecular esperada para o composto 7g (C20H22N4O3) ( , p. 83).
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Conforme apresentado na seção 2.1, a reação CuAAC u琀椀liza Cu(I) como catalisador do 

processo. Entre as vantagens dessa transformação, ressaltam-se a regiossele琀椀vidade, pela 

formação exclusiva do isômero 1,2,3-triazol-1,4-dissub琀椀uído, a robustez, quanto aos grupos 

funcionais dos reagentes, e o aumento da velocidade da reação, 107 vezes mais rápida com o 

uso do catalisador Cu(I) (KOLB; FINN; SHARPLESS, 2001; WU; FOKIN, 2007).

O sulfato de cobre penta-hidratado (CuSO4∙5H2O), é um sal inorgânico estável de Cu(II) 

e é a fonte de cobre mais u琀椀lizada para a reação <click=. A u琀椀lização do ascorbato de sódio, na 

reação, deve-se ao fato de que esse agente redutor fraco, tem a capacidade de converter 

qualquer cobre oxidado em espécies de cobre que apresentem estado de oxidação +1 (HEIN; 

FOKIN, 2010). 

O mecanismo de reação atualmente aplicado para a transformação CuAAC propõe que, 

para que essa reação ocorra, são necessários dois átomos equivalentes de cobre no complexo 

a琀椀vo da cicloadição, que juntos possibilitam a formação regiossele琀椀va do 1,2,3-triazol-1,4-

dissubs琀椀tuído (WORRELL; MALIK; FOKIN, 2013). No  (p. 85) é representada a 

proposta de modelo catalí琀椀co para a reação CuAAC (WORRELL; MALIK; FOKIN, 2013), com base 

na formação do composto 6a.

De acordo com o modelo catalí琀椀co, na primeira etapa da reação ocorre a complexação 

entre o alquino terminal e a espécie Cu(I). Após a formação desse primeiro complexo, existe 

uma redução signi昀椀ca琀椀va do pKa do alquino terminal, resultando na desprotonação desse 

complexo e em sua complexação com uma segunda espécie de Cu(I), formando o complexo 

ace琀椀leto de cobre. Na etapa seguinte, existe a coordenação do ace琀椀leto de cobre com a azida 

orgânica, dando origem ao complexo azida-ace琀椀leto. No complexo azida-ace琀椀leto, o cobre faz 

com que o nitrogênio terminal da azida se torne mais eletro昀lico e o carbono β-vinilidênico do 

alquino se torne mais nucleo昀lico, formando a primeira ligação C-N do metalociclo (MELDAL; 

TORNØE, 2008). Posteriormente, ocorre a contração do anel e um dos átomos de Cu(I) é 

liberado, formando a triazoíla de cobre. Por úl琀椀mo, a triazoíla de cobre sofre protonação, 

resultando na formação do 1,2,3-triazol-1,4-dissubs琀椀tuído e na regeneração do catalisador 

Cu(I) (WORRELL; MALIK; FOKIN, 2013).
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Fonte: Adaptado de WORRELL; MALIK; FOKIN, 2013.
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bação com 20 ½L de MTT 4 horas, seguida pela incubação com 80 ½L de 

onda (¼)

 

células NCTC na concentração de 1 ∙ 10

no comprimento de onda (¼) 570 nm

IS =  CC50 em células NCTCCI50 frente as formas tripomastigotas de �ÿÿĂ�ĀāĀāÿ� �ÿÿĀ�                       (1)
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– –

–

– –

Composto CI50 (µM ± DP) CC50 (µM ± DP) IS

1 NA > 200 -

2 NA > 200 -

3 NA > 200 -

4 NA > 200 -

6a 62,1 ± 8,9 > 200 > 3,2

6b 28,7 ± 3,9 > 200 > 6,9

6c 26,9 ± 15,4 > 200 > 7,4

6d 58,2 ± 11,9 > 200 > 3,4

6e 33,1 ± 5,9 > 200 > 6,0

6f 69,2 ± 0,1 > 200 > 2,9

6g NA > 200 -

6h 32,5 ± 24,1 > 200 > 6,1

6i 27,9 ± 0,8 98,0 ± 21,1 > 3,5

6j NR NR -

7a 35,2 ± 1,1 > 200 > 5,7

– –
– – –

–
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–

– –

Composto CI50 (µM ± DP) CC50 (µM ± DP) IS

7b 20,4 ± 9,5 > 200 > 9,8

7c 30,8 ± 11,5 > 200 > 6,5

7d 24,7 ± 18,8 > 200 > 8,1

7e 17,5 ± 5,9 90,6 ± 8,2 5,2

7f 84,0 ± 23,0 > 200 > 2,4

7g NA 30,4 ± 1,9 -

7h 43,8 ± 9,2 > 200 > 4,6

7i 41,3 ± 8,2 82,8 ± 5,9 2,0

7j NR NR -
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– – –
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