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ABSTRACT

Alkyl phenyl selenides are versatile synthetic intermediates particularly for
generating carbon-carbon double bonds at mild conditions.

An alternative approach to the traditional procedures, has been developed by
Lothar Bieber and collaborators by reacting diphenyl diselenide with organic halides
using zinc dust in aqueous medium for a wide range of substrates.

The lack of a detailed understanding of this reaction has led to choices of the
conditions that were not optimal for the reaction yield. This has prompted us to
undertake a detail study of this reaction including the proposition of a mechanism.

The investigation consists in the use of the free-radical clock cyclopropylmethyl,
widely used in mechanistic investigations aiming the determination of the envelopment
of radical intermediates. In order to reach this, the halomethylcyclopropanes (that is a
free-radical clock precursor) were used in the Barbier reaction with diphenyl diselenide
(PhSeSePh) mediated by zinc in aqueous medium.

In the reaction performed with iodomethylcyclopropane it was observed the
formation of the unrearranged substitution product, (methylcyclopropyl)-phenylselenide
(product 1), as the major product, and of the product of substitution after rearrangement,
(3-butenyl)-phenylselenide (product 2), always in minor amount than the product (1).

The ratio of the products is dependente with the pH, with the diphenyl diselenide
concentration and with the granulation of the zinc. On the other hand it is less affected
by wuse of radical promoters; whereas in the reactions with cloro- or
bromomethylcyclopropane it was observed the almost exclusive formation of
product(1), with the product ratio nearly unchanged on variation of pH or of the
diphenyl diselenide concentration.

Traditional reaction mechanisms such as nucleofilic or homolitic substitution
were excluded due to the inability of these mechanisms to fully explain the effects
observed in the reaction, although some characteristic of both mechanisms are present.

The proposition of a competitive mechanism, initiated by formation of an
intermediate radical anion, seems to satisfy all the questions generated by experimental

observations.



RESUMO

Alquilfenilselenetos sdao intermedidrios sintéticos versateis especialmente para a
formacao de duplas ligagdes carbono-carbono em condi¢des suaves.

Um método alternativo aos métodos tradicionais foi desenvolvido por Lothar
Bieber e colaboradores, a partir da reagdo do PhSeSePh com haletos organicos na
presenca de zinco em p6 em meio aquoso, abrangendo uma ampla classe de substratos.

A falta de precedentes em termos do entendimento desta nova reacdo algumas
vezes acarreta na escolha de condigdes desfavoraveis a obtencdo dos melhores
resultados. Isso impulsionou a realizagdo de uma investigacdo que possibilite um
entendimento mais detalhado da reacdo, culminando com a formulacdo de um
mecanismo para a mesma.

O estudo consiste na utilizagdo do relogio radicalar ciclopropilcarbinil, muito
difundido em investigacdes mecanisticas que objetivam a determinacdo do
envolvimento de intermediarios radicalares. Para isso utiliza-se halometilciclopropanos
(precursor deste relogio radicalar) na reagdo tipo Barbier com o disseleneto de difenila
(PhSeSePh) na presenga de zinco em meio aquoso.

Na reagdo realizada com iodometilciclopropano verificou-se a formagdo do
produto de substitui¢do sem rearranjo, o (metilciclopropil)-fenilseleneto (produto 1) e
do produto de substitui¢do apos rearranjo o (3-butenil)-fenilseleneto (produto 2), sempre
em menor propor¢do que o produto (1).

As proporgdes entre os produtos mostraram-se dependentes do pH do meio, da
concentragdo de PhSeSePh e da granulagdo do zinco e por outro lado pouco sensivel ao
uso de promotores radicalares; ja nas reagdes em que se utilizou o cloro- ou o
bromometilciclopropano observou-se a formagdo quase exclusiva do produto (1), com a
propor¢ao entre os produtos permanecendo praticamente inalterada com variagdo do pH
ou da concentracao do PhSeSePh.

Mecanismos classicos, tais como substituicdo nucleofilica e substituicao
homolitica, foram descartados devido a incapacidade destes mecanismos de esclarecer
completamente todos os efeitos observados na reacdo, embora a presenca de alguns

aspectos caracteristicos a ambos 0s mecanismos seja inegavel.

VI



A formulagdo de um mecanismo competitivo, iniciado a partir da formagao de
um intermediario anion radical, parece satisfazer melhor todas as questdes geradas pelas

observagdes experimentais.
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ABREVIATURAS

THF = Tetrahidrofurano;

DMF = Dimetilformamida;

NU = Nucleofilo;

EPR = Ressonancia paramagnética eletronica;

Ph = Fenil.
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INTRODUCAOQO

Cada vez mais alquilfenilselenetos tém se revelado intermedidrios sintéticos
bastante versateis e desempenhado um importante papel em diversos procedimentos
sintéticos [1], principalmente na introducdo de duplas ligagdes carbono-carbono sob

condi¢des reacionais suaves [2,3] (eq.1).

RCH,—CH + PhSeX

0
R' \ H,O ||
RCH,—CH,SePh ——p= [RCH, CH,-Se-Ph] eq.1
RCHz_(|3H—x + PhSe/
R RCH;—CH,

Além disso, eles oferecem vantagens unicas sobre os haletos organicos como
precursores radicalares devido a sua estabilidade e facilidade de preparagao [4,5].

Diversos métodos preparativos gerais destes compostos t€ém sido desenvolvidos
com bons rendimentos partindo do fenilselenol ou do disseleneto de difenila por reagdes
de substituicao nucleofilica [2,5,6]. Seja pelo ataque do anion fenilselenolato (formado a
partir do fenilselenol) a haletos organicos ou a sulfonatos [2]; seja pelo deslocamento do
mesmo anion mediante substitui¢dao por enolatos [6].

As restritas condi¢des reacionais requeridas por estes procedimentos exigem a
completa exclusdo de umidade o que limita o alcance desta reacao.

Outros procedimentos, propostos por pesquisadores chineses, envolvendo a
reagdo em meio neutro de disselenetos com bromocetonas [7], bromoésteres [8] e
brometos alilicos [9], propargilicos [10] e benzilicos [9] na presenga de metais, tais
como: In, Sn, Cd, e Zn rclatam a obtencao de rendimentos satisfatorios. Contudo a
especificidade deste método ndo possibilita a sua aplicacdo a outras classes de
substratos; além do que o uso de metais tais como In e Cd em escala preparativa ser
economicamente ¢ ambientalmente problematico.

Em contrapartida, um método alternativo desenvolvido por Bieber e
colaboradores [11], utilizando um procedimento tipo Barbier na reagdo do disseleneto
de difenila com haletos orgénicos na presenga de zinco em p6é em meio aquoso leva aos

selenetos desejados em bons rendimentos (eq.2).
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Zn/H,0

PhSeSePh + RX » 2R-SePh  ¢©9q.2

As vantagens oferecidas por esta metodologia em relagdo aos procedimentos até
entdo propostos, atinge desde a abrangéncia de uma ampla classe de substratos, a
elevada quimioseletividade, permitindo a presenca simultanea de vdarios grupos
funcionais desprotegidos, além da simplicidade do procedimento [12,13] e da
significativa reduc¢do de residuos toxicos diminuindo o impacto ao meio ambiente.

O termo reacgao tipo Barbier foi originalmente aplicado a reagdo in situ entre um
derivado halogenado e uma cetona ou aldeido na presenca de um metal [14]
(inicialmente o Mg); sendo mais recentemente estendida a processos em uma etapa em
que metais diferentes do magnésio sdo aplicados [15a,15b,15c].

Com o advento do uso do meio aquoso, devido ao crescente interesse por
compostos mais complexos e sensiveis ao meio reacional, a reacdo de Barbier teve seu
uso cada vez mais difundido, uma vez que procedimentos em uma etapa nestas
condicdes reacionais tém se mostrado bastante versateis e conduzido a bons resultados.

A flexibilidade no comportamento mecanistico mediante modificagdes
significativas das condi¢des reacionais tem, em alguns casos, levado a tentativas
frustradas da obtencao dos produtos. E o escasso numero de publicacdes que tratam da
elucidacdo do mecanismo desta reacdo nao tem permitido uma amarragdo dos resultados
experimentais obtidos com um entendimento mais intimo da reagdo, o que possibilitaria

a otimizacao na escolha das condic¢des reacionais.

» Aspectos Historicos da Reagdo de Barbier

O primeiro composto identificdvel como um organometalico foi o metilarsénico,
preparado inicialmente em solucdo por Cadet em 1760, e investigado em detalhes por
Bunsen no periodo de 1837- 1847. Devido a sua alta reatividade, de inicio, acreditaram
tratar-se de um radical livre isolado, s6 apos estudos foi possivel determina-lo como
(CHs)sAs; [16,17].

Nesta mesma época Zeise isolou e relatou o primeiro composto isolado contendo
uma molécula organica insaturada ligada ao metal um composto organoplatina,

estabelecido ser K'C,H4PtCly™ , mais tarde chamado sal de Zeise [16,17].
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Em 1849, Frankland trabalhando no laboratério de Bunsen, preparou e isolou o
dietilzinco (C,Hs),Zn a partir da reacdo do iodeto de etila na presenca do zinco sob a

completa auséncia de solvente [15d](eq.3).

sem solvente
2CHsl + 27Zn SRR o (C,HshZn + Znl, eq.3
1500C

Este foi o primeiro composto organometalico a ser usado como reagente, e abriu
uma nova fase no desenvolvimento da quimica organometalica.

A eficiéncia e reatividade do dietil e dimetilzinco permitiram a sintese de
derivados alquilicos de muitos outros metais € metaloides, de modo que em poucos anos
um grande nimero de compostos desta natureza ja tivessem sido preparados e isolados e

varios 1importantes metodologias sintéticas desenvolvidas. Dentre estes duas

promoveram um surpreendente avango na quimica organometalica:

e A introducao do procedimento in situ por Frankland e Duppa em 1865 no qual o
composto organometalico ndo ¢ mais adicionado ao meio reacional, mas
preparado no decorrer de da propria reagdo [15¢];

e O desenvolvimento da Reacdo de Reformatsky em 1887, que consiste em um
procedimento in situ pelo qual adiciona-se um haloéster a um reagente

carbonilico mediado por Zinco [15f] (eq.4).

X 0
0] 1 HO O
2)H;0" R

(@)

Alguns anos mais tarde, Barbier retomou a pesquisa com compostos de
organomagnésio, iniciada por Hallwachs e Schafasik em 1859 [15g], utilizando-o em
lugar do zinco no procedimento de primeira etapa para a preparagdo de alcoois

terciarios [15h] (eq.5).
M M
A + Mg + CH;l DO o AN eq.5
2)H;0"

Contudo foi a metodologia aplicada por Victor Grignard que teve um enorme

efeito tanto na quimica organometalica quanto na quimica orgdnica em geral,
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permitindo um acelerado progresso dos compostos organometalicos como reagentes de
rotina em sintese organica. Tal metodologia consiste em um procedimento em duas
etapas no qual primeiramente ¢ preparado o composto organomagnésio e posteriormente
sem isolamento ou purificagdo, feito reagir com o substrato [151] (eq.6).

E

RX+ Mg ———5—» RMgX ——» R-E ¢q.6
2

E = haletos organicos, compostos
carbonilicos, entre outros

Desse modo, a solugdo de haleto de alquil magnésio em éter foi chamada
reagente de Grignard.

Estes reagentes rapidamente substituiram os de dialquilzinco em reagdes
preparativas porque sdo de facil preparagdo, manipulagdo, ¢ consideravelmente mais
reativos.

Neste mesmo periodo, enquanto varios outros procedimentos visando a obtencao
de novos reagentes organometalicos e suas aplicacdes em sintese eram investigados,
surgiu pela primeira vez o interesse pela caracterizagdo destes compostos,
especificamente com relacdo a estrutura e ligacdo, o que foi favorecido pelo
desenvolvimento das técnicas laboratoriais em termos de refinamento e flexibilidade.
Isto possibilitou o estudo dos novos compostos e intermedidrios reacionais [16,17].

Em 1903, o procedimento tipo Barbier voltou a receber atengdo pela vantagem
apresentada em relacdo a reagdo de Grinard pela aplicabilidade a haletos alilicos, como
demonstrado por Houben na sintese do 4cido 3-butendico, e posteriormente utilizado na

reagdo de Jaworsky para preparacdo de alcoois homoalilicos [15j] (eq.7).

0]
\/\X + Mg+ '(I: H30+’ WOH eq7
R R R K

Progressos Recentes da Reagdo de Barbier

Na atualidade, um dos mais notaveis avancos observados na reagdo tipo Barbier

foi a reintroducdo do zinco nas reacdes nesta categoria de reagdes de adi¢do [15].
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O recente interesse por este procedimento tem sido atribuido ao surgimento da
necessidade, imposta pela quimica organica moderna, da sintese de compostos cada vez
mais complexos e sensiveis ao meio reacional [15]. Visto que os compostos de
organozinco apresentam uma reatividade relativamente baixa, conferida pela menor
eletropositividade do zinco em relagdo ao magnésio. Como ¢ o caso da alilacdo de
aldeidos e cetonas (tais como benzaldeido, ciclohexanona, ciclohexanona, 2-metil-
propanal, entre outros) em meio aquoso usando zinco como metal e THF como
cosolvente sob condi¢des de sonicagdo, sendo que a substituigdo de dgua por uma
solugdo aquosa saturada de cloreto de amoénio leva a resultados comparativamente

eficientes mesmo sem o uso da sonicagdo [18,19] (eq.8).

0 OH
Zn
\/\Br . R )J\R - MR eq.8
NH4Cl,q) / THF R’

R= Ph, C4H9, S'C3H7, etc.

R'=H, CH,;

Esta mesma tendéncia também levou ao uso de novos metais desde os mais
reativos (como o litio, o magnésio) [15,16] até os moderados (como o indio, o samario,
entre outros) [17,20,21], além da utilizagdo de novas metodologias baseadas em

métodos eletroquimicos [22], e técnicas de sonicagao [23].

A Reacdo de Barbier Em Meio Aquoso

O desenvolvimento inicial da quimica de organometalicos se deu sob condi¢des
reacionais estritamente anidras. A total exclusdo da umidade foi requerida devido a alta
reatividade dos reagentes organometalicos até entdo obtidos e aplicados, o que lhes
confere a caracteristica de reagir violentamente e exotermicamente com agua. Esta
restricdo impds por varios anos aos procedimentos sintéticos dessa natureza certas
limitacdes quanto ao uso de substratos contendo hidrogénios 4cidos causando a
necessidade da inclusdo de etapas de protecdo e desprotegao [24].

A introducdo da dgua como solvente na quimica de organometalicos teve inicio

na década de 80 e s foi possivel mediante a inclusdo nas rea¢des de Barbier, de metais
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tais como zinco, estanho, cobre, chumbo, cadmio e o indio, ditos “moles” por ndo serem
facilmente afetados pela agua que ¢ um solvente “duro”[24].

Sua utilizagdo em uma ampla classe de substratos (incluindo carboidratos), sem
a necessidade das etapas de prote¢do e desprotecdo, contribuiu para uma maior
eficiéncia sintética, pela conveniéncia da utilizacdo de condi¢des mais amenas,
diminuicdo do manuseio de solventes inflamaveis ou toxicos, e reduzindo o risco de
acidentes e de impacto ambiental [14,24,25,26,27]. A preparacdo de agucares por adi¢do
diastereoseletiva de brometos alilicos a carboidratos desprotegidos na presenca de

estanho em meio etandlico ¢ um exemplo [27] (eq.9).

CH,OH CH,OH
CHO (CHOH),,_, (CHOH), ,
(CHOH), Sn, A0 o HE-OH  ( HO-CH  ¢q9
CH,0H sonica;;f)(,)l/;i[g}il 52-90% HO'fH Hf‘OH
HyC CH,

N

» Mecanismo de Reacdo

Quando planejamos uma nova reagdo em quimica organica, observamos as
informagdes acumuladas em reagdes similares com o objetivo de predizer as melhores
condigdes para efetud-la. Quanto mais conhecermos sobre os detalhes intimos do
processo de reacdo, a nivel molecular, melhores serdo nossas predi¢des [28,29].

Tais detalhes sdo agrupados e representados na forma de um mecanismo de
reacdo, que ¢ uma descricdo seqiiencial de cada estado de transi¢do e intermediario
desde os reagentes até os produtos. Considerando as velocidades relativas de cada etapa,
as energias de cada espécie envolvida, bem como as geometrias assumidas por essas
espécies a cada ponto do processo [30a].

O curso usual de um estudo mecanistico inicia pela observagdo de seu carater
geral seguido de uma investigagdo mais detalhada de seus aspectos especificos.

Com o advento de técnicas cada vez mais avancadas aplicaveis a investigagao

dos detalhes finos, ¢ possivel descrever os mecanismos com um bom grau de seguranga.
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Muito embora seja fundamental, ao se classificar uma reagcdo como procedente via um
determinado mecanismo, verificar suas particularidades, visto que muitas vezes reagdes
procedem via diferentes mecanismos quando sob diferentes condigdes.

Desta forma um mecanismo proposto deve adequar todos os fatos disponiveis e

esta sempre sujeito a mudancas a medida que novos fatos sdo descobertos.

Aspectos termodindmicos da reag¢do:

Para que uma reagdo ocorra espontaneamente ¢ necessario que a energia de
Gibbs AG dos produtos seja menor que a dos reagentes (AG <0) [31].
A energia de Gibbs ¢ formada por dois componentes, a entalpia (H) e a entropia

(S), em processos isotérmicos estas quantidades estdo relacionadas pela equacao:

AG =AH —-T.AS,
onde T ¢ a temperatura em Kelvin.

Em sistemas reacionais a diminuicdo de entalpia, bem como o aumento de
entropia favorece a espontaneidade.

A variagdo de entalpia na reacdo ¢ essencialmente a diferenca entre as energias
de ligacdo (incluindo as energias de ressonancia, de tensdo, de estiramento e de
solvatacdo) dos reagentes e dos produtos. A variagao de entalpia pode ser estimada pelo
somatorio das energias referentes a todas as ligagdes quebradas subtraindo deste o total
de energia de todas as ligacdes formadas e acrescentando, se necessario, qualquer
mudanga nas energias de ressonancia, de tensdo ou de solvatagdo.

Ja a entropia se refere ao numero de estados acessiveis ao sistema. Este nimero
estéa relacionado ao grau de desordem, e quanto menor a ordem de um sistema maior sua
entropia.

Para muitas reacdes o efeito entropico € pequeno sendo a entalpia o fator
preponderante que indicard se uma reagdo ocorrera ou ndo de forma espontinea.
Contudo, em sistemas que envolvam diminui¢do ou aumento do numero de graus de
liberdade do sistema, como € o caso das rea¢des de ciclizagdo, abertura de anel, etc., o

efeito entrdpico serd significativo.
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Aspectos cinéticos da reagdo:

Apenas o fato de ter uma variacdo de energia de Gibbs negativa (AG < 0) ndo
significa necessariamente que uma reagao acontecera em um periodo razoavel de tempo.

A descrigao temporal de uma reagao ¢ dada pela sua cinética que envolve a
determinagdo da lei (empirica) da velocidade, bem como da constante de velocidade (k).

Esta constante depende, de acordo com a equacdo de Arrhenius, da energia de
Gibbs de ativagdo (AG”) e de um fator pré-exponencial, relacionado, por exemplo, a
estéreo-dindmica da reacdo (fator estérico). A energia de Gibbs de ativacdo ¢ dominante
e determinante da cinética da reacao.

A figura 1 ilustra uma possivel situacao reacional de uma etapa cinética descrita
por um diagrama, denominado de perfil energético da reagdo. Neste tipo de diagrama o
eixo horizontal significa o progresso da reagdo e AG”r (AG”,) é a energia de Gibbs de

ativagdo da reagdo direta (inversa).

Energia Livre

FIGURA 1: Perfil energético da reagdo sem um intermediario onde os produtos tém energia livre menor que os reagentes.

Quando a reagao progride até o ponto correspondente ao maximo da curva tem-
se o estado de transi¢do ou complexo ativado que possui geometria e distribui¢do de
carga definidas, mas tem uma existéncia apenas transiente com um tempo de vida
essencialmente nulo [32].

A energia de Gibbs AG”™ ¢ descrita pelas componentes de entalpia (AH”) e de
entropia (AS”), sendo que neste caso, A denota diferengas entre o estado de transi¢do e
o(s) reagente(s).

A presenca de intermedidrios esta restrita a reacdes que se processem em duas
ou mais etapas. Nestas reacdes o intermediario ¢ formado entre dois estados de transi¢ao

consecutivos, cada qual com uma energia mais alta que a do intermediario. Isto gera no
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diagrama de perfil energético um minimo energético local (relativo ao intermediario)

entre dois maximos energéticos locais (relativos aos estados de transicao).

Energia Livre

f

Total (
J{ Aff aGH

(a) (&)

FIGURA 2: (a) Perfil energético para uma reagdo com um intermediario, onde AG,” e AG,” sio as energias de Gibbs de ativagio
para a primeira e a segunda etapa, respectivamente. Os produtos t€ém uma energia de Gibbs menor que os reagentes. (b) Perfil
energético para uma reagdo com um intermediario em que o primeiro estado de transi¢do tem energia de Gibbs maior que o

segundo.

Define-se intermediario como uma espécie estavel a qual tem uma existéncia
finita embora muita curta. Estes podem ser, por exemplo, carbocétion, carbanions,
radicais livres, etc. que sob as condi¢des reacionais, por exemplo, geram os produtos tao

mais rapido quanto menor for o valor de AG,” [32].

» Tipos de Mecanismos

Em sua maioria, as reacdes orginicas ocorrem pela quebra e formagdo de
ligacdes covalentes, mediante a movimentacao de elétrons. Convencionou-se, portanto,
classificar os mecanismos de acordo com a forma pela qual as ligagdes sdo rompidas e
as novas ligagdes formadas [29].

Deste modo, podemos citar como alguns dos principais mecanismos:

I) Mecanismo Heterolitico:

Aplica-se esta denominagdo a mecanismos que procedem pela quebra e
formacgdo de ligagcdes covalentes com um carater polar, o que confere a ligacdo uma
tendéncia a separagdo de cargas.

Deste modo quando a ligacdo ¢ rompida os elétrons permanecem no mesmo

fragmento e quando ¢ formada ambos os elétrons originam-se de um mesmo fragmento.

10
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Estas reacdes nao envolvem necessariamente intermedidrios idnicos, embora
isso usualmente acontega. O que se faz imprescindivel ¢ a auséncia de espécies com
elétrons desemparelhados envolvidas na reacdo (eq.10).

2

A-B + X —» A-X + B eq.l0

Em decorréncia destas caracteristicas, reacdes que ocorrem via este mecanismo
sdo afetadas, por exemplo, pelo meio reacional (natureza, concentragdo, forga idnica) e
sdo, em geral, insensiveis a acao de catalisadores e inibidores radicalares.

Assim sendo, em reacdes heteroliticas o reagente doa (ou recebe) um par de
elétrons ao (ou do) substrato. Nos casos em que doa ele ¢ chamado nucleofilo e a reagdo
¢ dita nucleofilica, ja se o reagente recebe o par de elétrons, ele é chamado eletrofilo e a

reacgao eletrofilica [30a].
II) Mecanismo Homolitico ou Radicalar:

Trata-se do mecanismo decorrente de cisdo e formacao de ligagdes covalentes de
carater apolar, em que os atomos ligados ou propensos a se ligarem tem a mesma (ou
praticamente mesma) densidade eletronica. Conseqiientemente as ligacdes formadas e
rompidas em reagdes que sigam por este mecanismo envolverdo espécies ricas em
elétrons desemparelhados (radicais livres), seja como fragmentos resultantes da quebra,
seja como espécies reagentes [30a].

Um processo radicalar consiste em pelo menos em duas etapas. Na primeira as
espécies radicalares sdo geradas através da clivagem homolitica de uma ligagdo, sendo

chamada etapa de iniciagao (eq.11).

A-B—> A" + B" eq.ll

Dependendo do tipo de ligacdo, a etapa de iniciacao pode ocorrer em condi¢des
ambiente (peroxidos ou peracidos), ser induzida por calor (azocompostos) ou

fotoinduzida (cloretos, brometos, algumas cetonas).

11
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Os radicais também podem ser formados mediante degradacao do intermediario
gerado ou pela transferéncia de um elétron de um ion inorgénico ou de um ion metélico,
ou ainda por um processo eletroquimico.

A outra etapa denominada de terminagdo, envolve a combinacdo dos radicais

(eq.12).
A"+ B ——> A-B eq.l2

Em geral, outras etapas sdo observadas, dentre as quais, a que envolve a reagdo
do radical com uma molécula, formando novas moléculas e radicais diferentes dos
originais (eq.13).

C'+ AAB——> A-C + B eq.l3

Esta etapa ¢ chamada de propagagdo, pois os novos radicais podem reagir
indefinidamente com outras moléculas formando novos radicais e moléculas diferentes
e assim sucessivamente até reagirem com outros radicais e desta forma finalizarem o
processo. A operagdo descrita ¢ chamada cadeia radicalar.

Outra reagao possivel, embora restrita a radicais que as favore¢am, ¢ a clivagem
de um radical gerando uma molécula e um novo radical e a reagdo de rearranjo na qual
um radical se converte em seu isomero.

Mecanismos radicalares sdo caracterizados por alguns aspectos comuns a estas
reacoes:

e Comportam-se nas fases liquidas e gasosas de maneira razoavelmente similar;

e Naio sdo geralmente afetadas pela presenca de acidos ou de bases bem com pela
mudanca na polaridade ou na forga idnica dos solventes;

e S3o suscetiveis a presenga de catalisadores ou inibidores radicalares;

e Quando o sitio reacional for um atomo de carbono quiral a racemizagdo ¢
observada, devido a planaridade adquirida pelo intermediario ou pelo estado de

transicao.

IIT) Mecanismo das Reacoes Periciclicas:

Neste mecanismo as reagdes sdo formadas e quebradas em uma unica etapa, de

maneira concertada ¢ com um estado de transi¢do ciclico, mediante movimentagao de

12
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4n+2 ou 4n elétrons (onde n ¢ um numero inteiro e positivo, normalmente n=1,2) [33].
Conseqiientemente, neste mecanismo, ndo hd intermediarios, fons ou radicais livres,
além de que, ¢ impossivel verificar se os elétrons encontram-se emparelhados ou

desemparelhados (eq.14).

o lf W=Y  eq.14
o — -

IV) Mecanismo de transferéncia de um elétron (SET):

Define-se 0 mecanismo SET como aquele que ocorre através da transferéncia de
um Unico elétron de uma fonte doadora de elétrons (em alguns casos o proprio
nucleofilo) para o substrato produzindo um intermediario (ou estado de transi¢do) do
tipo anion radical, que pode dissociar gerando um anion e um radical livre [34].

Atualmente sabe-se que o caminho reacional do SET toma parte, como etapa de
iniciacdo, no mecanismo Sgnl € jd se admite que intermediarios, gerados por um
processo iniciado pelo SET, estejam envolvidos em muitas reagdes organicas classicas
até entdo classificadas como completamente heteroliticas. Este ¢ o caso da reagdo entre
os reagentes de Grignard e os compostos carbonilicos para o qual foi demonstrado, pelo
uso de sondas radicais ciclizdveis, a participacdo de intermedidrios radicalares [35],

como ilustrado no esquema 1.

WMgBr Wc i C Ph
+ OMgBr
12%

Ph2C o) s ~ OMBr
l Ph,C=0 Ph,C=0
Ph,C=0
+ fog
+o — —_—
M\MgBr M
Esquema 1

As pesquisas realizadas até o momento mostram que a abrangéncia deste
mecanismo se estende a reagdes de nucleofilos tanto com compostos carbonilicos

quanto com haletos alquilicos [34].

13
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Por muitas vezes ndo se consigna o SET como o mecanismo caracteristico de
certas reacdes porque ele descreve o comportamento destas reagdes apenas sob
determinadas condi¢des, desta forma modificando-se significativamente as condigdes
reacionais 0 mecanismo sera outro, heterolitico, por exemplo.

Estudos revelam que a possibilidade da reagao proceder segundo um mecanismo
SET depende principalmente da participagdo de nucleodfilos com baixo potencial de
oxidacao, por exemplo, RMgX, LiAlH4, AlH3, R3Sn’, R,P°, RS, OH",OR’, RLi, enolatos
e de substratos com alto potencial de redugdo, por exemplo, cetonas, preferencialmente
aromaticas e de haletos alquilicos, sendo que o iodo tem maior potencial de redugdo que
o bromo e esse que o cloro [34]. Observa-se ainda a influéncia um pouco menos

significativa da polaridade do solvente [36].
Consideragoes estereoquimicas do mecanismo SET:

Uma das caracteristicas das reagdes de substituicdo em haletos alquilicos que se
processam pelo mecanismo SET ¢ a inversdao de configuragdo da maior parte (mas nao
100%) do produto quando realizadas em um carbono quiral.

O processo envolve a transferéncia de um elétron do nucleofilo para o substrato
pelo lado oposto ao da saida do haleto (orbital ¢ ), em um estado de transicdo similar ao
observado no mecanismo tipo Sn2, invertendo assim a configuracdo do intermediério e
posteriormente do produto formado.

As evidéncias experimentais que respaldam esta hipotese sdo obtidas através da
comparac¢do dos graus de racemizacado e de ciclizagdo resultantes do emprego de haletos
alquilicos secundérios opticamente ativos e de haletos precursores dos radicais
ciclizaveis que sejam estruturalmente similares aos primeiros. Por exemplo, a rea¢do do
Me;Sn™ com o (+)-2-bromooctano resulta em 77% de inversdo de configuracdo no
produto de substituicdo (eq.15), enquanto que a reacdo envolvendo 6-bomo-1-hepteno

(de estrutura similar) produz 70% de rendimento para o produto ciclizado [37] (eq. 16).

SnM
Br ;n ©s

\/\/\/v\ + MesSnNa ——» SN\ eq.l5

77%

Br SnMej
eq.16
/\/\)\ + Me;SnNa ——» /\/\)\ L S /= “snMe; ©d

70%
14
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Estas sdo evidéncias consistentes de que reagdes que exibem um forte carater

radicalar podem proceder com predominante inversdo de configuragao.
Acoplamento do elétron:

A aceitagdo do elétron por uma molécula com uma ligagdo que possa ser clivada,
pode ser classificada em duas categorias: a primeira ¢ dita mecanismo dissociativo

consecutivo (eq.17 seguido da eq.18),
RX + ¢~ — = RX'  (eq.l7)

RX" — » R+ X (eq.18)

e a segunda, mecanismo dissociativo concertado (eq.19) [36].
RX + & — 3 R+ X (eq.19)

Em fase gasosa ¢ bem estabelecido que reagdes endotérmicas devem proceder
pelo mecanismo de reducdo dissociativa consecutiva enquanto nas exotérmicas iSso
ocorra pelo dissociativo concertado [36].

Contudo, quando se trata da transferéncia do elétron em fase condensada a
distingdo ¢ feita pelo critério que afirma que “Visto que a presenca de um intermediario
¢ caracterisitico de um mecanismo dissociativo consecutivo ¢ sua auséncia, de um
dissociativo concertado, o mecanismo de reacdo serd determinado pelo tempo de vida
dos possiveis intermediarios, ja que a existéncia de um intermedidrio esta vinculada a
que seu tempo de vida seja maior que o da vibragio de uma ligagio 10" s = 100 fs”
[36].

A tabela 1 apresenta constantes de velocidade de dealogenagdes de anions
radicais halogenados representativos, determinadas por métodos de radiolise de pulso e
eletroquimicos. A estabilidade ¢ conferida pela presenga de um grupo aceptor de
elétrons ou em sua auséncia, da forte ligagdo C-X como nos casos dos haloarenos

simples.

15
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Tabela 1: Constante velocidade k de clivagem de ions haletos, a partir de varios tipos de anions radicais a
temperatura ambiente.

R X Solvente k/s™ para perda do X°
4-Acetilfenil Cl agua ~1x10?
4-Acetilfenil Cl DMF 3x10°
4-Acetilfenil Br Agua 5x10°
4-Acetilfenil Br DMF 3x10’
4-Acetilfenil I dgua 1,4x10°
3-Cianobenzil Br agua 1,3x107
3-Cianobenzil Br DMF dissociativa concertada
3-Nitrobenzil Cl agua <5
3-Nitrobenzil Cl DMF 8x10'
3-Nitrobenzil Cl CH,Cl, 4
3-Nitrobenzil Cl HMPA 1,7x10
3-Nitrobenzil Cl THF 2,5x10'
3-Nitrobenzil Br agua 6x10'
3-Nitrobenzil Br CH;CN 3,5x10"

E possivel observar que como esperado a habilidade dos haletos como grupos de
saida cresce do F ao I (F< CI < Br <1I). Outro efeito pronunciado ¢ o do solvente que faz
com que a velocidade de clivagem seja geralmente mais alta em solventes aproticos
dipolares do que em 4gua. E em alguns casos a mudanca do solvente da dgua para o

DMF parece induzir a mudanga de mecanismo do consecutivo para o concertado [36].

V) Mecanismo da Reacdo Sgnl (substituicido radicalar nucleofilica

unimolecular):

O mecanismo tipo Sgnl foi proposto na década de 60, quando surgiram as
primeiras evidéncias de que radicais eram capazes de reagir com nucleofilos
envolvendo interagdes de trés elétrons. Isso aconteceu em 1966 [38,39] para reagdes de
substituicdo de haletos de alquila com grupos retirantes de elétrons e em 1970 para
reagoes de substituicdo de haletos de arila desativados [40,41].

Tal mecanismo consiste em um processo de cadeia radicalar (envolvendo

radicais e anions radicais) que tem um efeito de substitui¢do nucleofilica [40,42,43].

16
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Sendo um processo em cadeia, possui etapas de inibicdo, propagagdo e

terminagdo, como apresentado no esquema 2:

iniciagio : RX + DOADOR — g RX' (eq 1)
propagagio: RX ™ e R+ X (eq ID)
R+ Nu — » (RN (eq IIT)

(RNu") + RX g RNu+ RX) (eqIV)

R + Nu 5 RNu+ X
terminagad: (RNu'-) + R » RNu + R (eq V)
R’ SH RH + § (eq VI)
esquema 2

A etapa de iniciagdo pode ser realizada mediante fotoionizacdo [44], por
iniciacdo quimica mediante uso de metais alcalinos em amonia liquida [43] ou por
métodos eletroquimicos [45,46]. Qualquer que seja o método, trata-se de um processo
de SET de uma fonte adequada para o substrato (RX) formando o substrato anion
radical (RX)’; o qual fragmenta-se gerando o radical e o grupo de saida (eq. II).

O radical assim formado pode reagir com o nucledfilo presente no meio
reacional dando origem ao anion radical do produto de substituicdo (eq. III). Em
seguida uma transferéncia de elétron deste anion radical para o substrato gera
novamente o substrato anion radical (eq. IV), dando continuidade ao ciclo de
propagacao.

A escolha do simbolo Sgnx1 vem da similaridade do mecanismo com o do tipo
Sn1 que ¢ demonstrado quando verificamos o efeito geral da reacdo obtida pelo
somatorio das etapas (mesmo aspecto de uma reagao tipo SN) e observamos na eq. Il e
IIT do mesmo mecanismo em que a fragmentacdo antecede a substitui¢do.

Por fim a etapa de terminagdo depende dos intermedidrios envolvidos, dos
solventes usados em alguns casos até¢ do método de inicia¢ao escolhido.

Dos resultados com radicais ciclizaveis, bem como das reatividades relativas
dos pares de nucledfilos para os substratos propostos para dar o mesmo radical, provém
forte evidéncia experimental do envolvimento de intermediarios radicalares. Outras
evidéncias mecanisticas incluem a inibi¢do de radicais por armadilhas de radicais ou de

“Scavengers” de anions radicais, tais como tetrafenilhidrazina [43].
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» Tipos de Reagdo

E possivel classificar as reagdes em quatro diferentes tipos de acordo com o
efeito final observado e subdividi-los de acordo com a natureza dos reagentes utilizados

e das espécies formadas [30a].
1. Substituicao:

Trata-se essencialmente de uma rea¢do em que um substituinte (ion, molécula,

radical) desloca um outro grupo (eq.20).

i

A-B + X —> AX+B eq.20

N

Pode seguir pela rota homolitica (a) ou heterolitica. Procedendo por um
mecanismo heterolitico, pode ser nucleofilica (b) ou eletrofilica (c), a depender da

natureza dos reagentes utilizados.
a) Substituicdo homolitica:

E um processo radicalar com o minimo de trés etapas: a iniciagdo, a propagagio,
onde o deslocamento ¢ efetivamente realizado e a terminagao.
As reagdes radicalares podem ser classificadas com relagdo a maneira pela qual
o radical proveniente do substrato ¢ gerado. Sendo formado a partir de uma clivagem
antes da substituicdo, a reagdo ¢ do tipo Syl (substituicdo homolitica unimolecular)
[30a,47] (eq.21 e 22).
RX —— - R+ X° eq.2l

R+ AA ——» RA eq.22

Ja se o radical for originado por um deslocamento durante a substituicao a

reacdo ¢ classificada como Sy2 (substituicdo homolitica bimolecular) (eq. 11 e 23).
A-B———> A" + B' eq.ll
RX + A——RA + X ¢q.23
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Como verificado na reacao de abstracao do atomo de hidrogénio pelo radical

terc-butoxil gerado por fotdlise (eq.24 e 25).
(t-BuO-), — V3 2 t-BUO" eq.24

t-BuO" + PhSH —— > t-BuOH + PhS’ €q.25

b) Substituicdo nucleofilica:

Na substituicao nucleofilica o deslocamento do grupo de saida ocorre mediante
um ataque do par de elétrons do reagente nucleofilo no centro eletrodeficiente. A forma
como este ataque ird proceder distingue dois tipos de procedimentos diferentes: o
primeiro ¢ chamado Substituicdo Nucleofilica Bimolecular (Sn2). Neste mecanismo a
interagdo nucleodfilo-substrato € processada simultaneamente ao desligamento do grupo
de saida (estado de transicdo). Sendo a energia necessdria a cisdo fornecida pela
formacgdo da nova ligagao [30b,40].

Um exemplo classico deste tipo de reacdo ¢ a hidrélise do brometo de metila

(eq.26). m

CH;Br + OH — CH;0H + Br eq.26

/

A Unica forma possivel para uma interagdo deste tipo (simultanea) é que a
aproximacao do nucledfilo ocorra pela face do substrato oposta ao do desligamento do
grupo de saida.

Quando o estado de transi¢do ¢ alcangado o atomo de carbono sai de sua
hibridagdo inicial sp’ para um estado sp’° com um orbital p aproximadamente
perpendicular a um plano que ¢ formado pelos trés grupos ndo reagentes € o atomo de
carbono central. Um lobo deste orbital p faz um overlap com o nucledfilo e o outro lobo
com o grupo de saida.

Algumas importantes evidéncias podem indicar ou refutar a hipétese de que uma
dada reagdo proceda por Sy2. Dentre elas a dependéncia da velocidade com a
concentragdo de ambos os reagentes, ¢ uma inversdao de configuragdo de 100% do
produto substituido quando a reagdo ¢ processada em um carbono quiral.

O segundo procedimento possivel € dito Substituicdo Nucleofilica Unimolecular

(Sn1), se processa em 2 etapas. A primeira consiste de uma lenta ionizacao do substrato
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(sendo a etapa determinante da reacdo), a segunda ¢ uma rapida reagdo entre o

intermediario carbocétion e o nucleofilo (eq.27 e 28).

RX ——» R" + X lenta eq27

R"+Nu —» RNu rapida eq.28

A ionizagdo ¢ sempre auxiliada pelo solvente, visto que a energia necessaria
para quebrar a ligagdo ¢ altamente ressarcida pela solvatagdo do carbocation e do anion
formado.

A hidrdlise do brometo de terc-butila representa bem este tipo de reagdo (eq.29 e

30).
) Br

iy ——  C Br lenta eq.29
/

+ o+
\
HO

ct. + OH —> i) rapida  eq.30

Uma reacgao tipo Sy1 apresenta algumas importantes particularidades tais como:
a diminui¢do da velocidade mediante adi¢do de um sal que forne¢a um ion comum, o
aumento da velocidade pelo aumento da forga idnica da solucdo, a ndo dependéncia da
velocidade com a concentragdo do substrato e a predominante racemizag¢ao do produto
substituido (com 5 a 20% de inversdo de configuracdo e em poucos casos pequenas
quantidades do produto com retencdo de configuragdo) quando a reacgdo ¢ processada
em um carbono quiral.

Esta ultima particularidade refuta um mecanismo baseado completamente no
ataque do nucledfilo ao intermediario planar (carbocation), que resultaria na total
racemizagdo uma vez que o ataque pode ser realizado com igual possibilidade ambos os
lados do plano.

Tais indicativos levam a conclusdo que em muitas reagdes tipo Sx1 pelo menos
uma parcela dos produtos nao sdo formados a partir de carbocation livre, mas sim por

pares i0nicos [48] (eq.31):

R-X —= R'X == R/ X == R 4 X eq3l

1 2 3
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Neste caso a espécie 1 ¢ chamada associada, a espécie 2 livre ou par 16nico
separado por solvente e a 3 sdo ditos ions dissociados (cada qual circundados por
moléculas de solventes) e a reagdo na qual o par idnico recombina para gerar o substrato
original ¢ referida como um retorno interno.

O produto reacional pode ser resultado de um ataque nucleofilico em qualquer
estagio. Desta forma podemos explicar a inversao de configuracdo como o resultado da
substitui¢do na espécie associada (1), visto que neste estagio que a significante interagcdo
entre R" e X por um lado do substrato possibilitaria apenas o ataque pelo lado oposto e
a conseqliente inversdo. Do mesmo modo podemos justificar a formag¢do de uma
pequena quantidade do produto com retengdo de configuracdo pelo desfavoravel, mas
possivel retorno interno que levaria a pequena parcela do substrato que procedesse dessa
forma a racemizagao.

Em um dado momento da reagdo a parcela do racemato formaria os ions e este

pela reacao com o nucledfilo geraria produtos com ambas configuragoes.

¢) Substituicado eletrofilica:

Neste tipo de reagdo uma espécie eletrodificiente (eletrofila) ¢ atacada por um
atomo com uma alta densidade eletronica promovendo desta forma o deslocamento do

grupo de saida [30,47] (eq.32).

a5

A-B + E ——> A-E + B eq32

Como observado, por exemplo, na reagdo de bromagao do benzeno catalisada por um

acido de Lewis (eq.33).

H Br

Br, Br
— @ — eq.33
AlCl,
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2. Adic¢ao a dupla ou tripla ligacao:
Podem ocorrer de trés maneiras distintas:

a) Adigdo heteretolitica:

A nuvem eletronica 7, caracteristica de duplas e triplas ligagdes, possibilita a
estas estruturas realizarem um ataque eletrofilico a espécies eletrodeficientes, que se
adicionam a dupla criando uma polarizagdo de cargas [30,47]. Isso permite que na outra

extremidade da dupla adicionem-se anions (eq.34):

A—B + Y‘K?N e é—l[% + W — ?—}? eq.34
w Y

Um exemplo deste tipo de reagdo ¢ a bromacgdo do ciclohexeno na presenga de um

solvente polar (eq.35).
Br
7N ; i
+ B, » Br + Br — ym eq.35
.:,///Br

b)Adi¢ao radicalar (homolitica):

Sob determinadas condi¢des (fotoindugdo, promotores, radicalares) ¢ possivel
promover a cisdo homolitica de uma ligacdo simples, seguido da adi¢do do radical

gerado a dupla e a conseqiiente cadeia radicalar [30,47] (eq.36).

Y—W — Y + A—B—> A—}? + W—> A—B €q.36
Y W Y

E o caso da bromacdo do ciclohexeno em meio inerte na presenca de

quantidades cataliticas de per6xido como promotor radicalar ou luz (eq.37).

Br
+ Br, —hv g eq.37
ou (RO), B
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c)Adicdo simultanea:

Esta reacdo procede por um mecanismo periciclico e conseqiientemente de

forma concertada [30,47] (eq.38).
Wi Y A—B
j ( — | | eq.38
— W Y

Como por exemplo, na reagdo de Diels-Alder em que o dieno (no caso 1,3-butadieno) é

feito reagir com o diendfilo (no caso anidrido maleico) fornecendo um produto ciclico

(eq.39). o 5
A AL
) + I O ———» o) eq.39
AN
(0] @)

3)Eliminacio:

E a reacdo inversa a adi¢dao, ou seja em uma eliminagdo uma molécula perde
elementos que constituirdo uma molécula menor. Pode ocorrer pelos mecanismos

heteroliticos ou periciclicos [30,47] (eq.40).

AT—B + -
IJA(| — > A—B + W + X eq40
w X

Este tipo de reacdo ¢ comum na preparacao de alcenos a partir de derivados

halogenados (eq.41).
HZ(Ij—Cl:H—CH3 + KOH M» H,C=CH—CH; eq.4l
H X

4) Rearranjo

Nesta reacdo, uma molécula sofre uma reorganizagdo dos atomos (ou grupos de
atomos) que a constituem. Podem ocorrer pelos mecanismos homoliticos, heteroliticos

ou periciclicos [30,47] (eq.42).
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A—B ——> A—B eq42

Um exemplo € o caso do rearranjo de Claisen (eq.43).

i OH
‘\ (CHz 7
— 22007 gy, eq.43
trago de H*
ou de OH"

» Meétodos de Determinacdo Mecanistica

Cada vez mais as metodologias aplicaveis na determinacdo do mecanismo de
uma reagdo tém crescido em diversidade e em refinamento, a0 menos em parte, gracas
ao desenvolvimento de novas técnicas instrumentais e ao aperfeigoamento constante das
anteriormente conhecidas, além da contribuicdo relativamente recente dos métodos
computacionais.

A elucidagdo do mecanismo de uma reagdo ¢ em geral realizada pela associagdo
de um certo nimero de métodos que geram informagdes que se complementam,
garantindo deste modo que a investigacdo possa abranger todos os aspectos verificados
na reacao [49].

Dentre os métodos mais comumente utilizados podemos citar:

I) Identificacao dos produtos:

Obviamente qualquer mecanismo proposto para uma reagdo deve considerar
todos os produtos obtidos incluindo os produtos formados por reagdes laterais, bem
como as proporg¢des relativas observadas para os mesmos [29,49].

IT) Determinagao da presenca de um intermediario:

H4 varios meios possiveis para investigagao da presenca de intermediarios em uma
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reacdo e tantos outros para a determinacao de sua estrutura, por exemplo:

a) Isolamento do intermediario:

Hé casos em que ¢ possivel isolar um intermedidrio da mistura reacional pela
interrup¢do da reagdo apds pouco tempo de seu inicio ou pelo uso de condi¢des muito

suaves [29,49].

b) Detec¢do do intermediario:

Na maioria das vezes um intermediario ndo pode ser isolado, mas pode ser
detectado por RMN, IR, etc. e em casos em os intermediarios investigados forem

radicais por EPR e por polarizacdo nuclear dindmica induzida (CIDNP) [28,29,49].

¢) Captura de um intermediario:

Ha circunstancia nas quais ¢ conhecido que o intermediario investigado reage
com um certo composto. Nestes casos a detec¢ao pode ser obtida pela promogdo da

reacdo na presenga deste composto [28,29,49].

d) A adic¢do de um intermediario suspeito.

Este método pode ser realizado com o objetivo de concretizar as informagdes
obtidas por qualquer dos procedimentos anteriores.

O método consiste em fazer o intermediario reagir no lugar do material de
partida, comparando posteriormente os resultados.

A obtengdo de resultados idénticos ndo ¢ uma evidéncia conclusiva, quanto a
confirmagdo da acdo do composto adicionado intermedidrio, contudo a ndo obtengdo

serve para refutar de forma definitiva a hipotese de sua participagdo [28,49].

III) Estudo do catalisador:

Muita informagdo acerca do mecanismo da reagdo pode ser obtida a partir do

conhecimento de quais substancias catalisam a reagdo, quais a inibem e quais nao a
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modificam. O mecanismo deve ser compativel com o catalisador que tenha determinado

efeito sobre a reacao [49].

IV) Marcacio isotopica:

E possivel a obtengdo de informagdes uteis com relagdo ao mecanismo pelo uso
de moléculas que tenham sido isotopicamente marcadas como reagente, seguida da
simples analise do produto por espectroscopia de massa, por RMN ou decaimento
radioativo. Tais informagdes correspondem, por exemplo ao conhecimento de quais
grupos funcionais tomaram parte na reacao se houve migracao de um atomo ou de um

grupamento [28,49].

V) Evidéncia estereoquimica:

Se o produto de uma reagdo ¢ capaz de existir em mais de uma forma
estereoisomérica, a forma na qual ele ¢ obtido partir de uma dada reacdao pode oferecer
importantes informagdes acerca dos mecanismos. Como por exemplo, distinguir os
mecanismos entre homolitica, heterolitico, SET e no caso de heterolitico diferenciar

entre Sx2 e Sl [28,29,49].

VI) Evidéncia cinética:

A velocidade de uma reagdo homogénea ¢ a velocidade do desaparecimento de
reagente ou do aparecimento de um produto. Sendo assim a velocidade quase sempre
muda com o tempo, visto que ¢ usualmente proporcional a concentragdo das espécies
envolvidas [49] e a concentracdo dos reagentes decresce com o tempo. Todavia, ndo ¢
sempre que a velocidade € proporcional a concentracdo de todos os reagentes. Neste
caso a mudanga na concentracdo de um reagente ndo produz efeito algum sobre a
velocidade. Ha ainda outros casos nos quais a velocidade depende da concentragdo de
uma substancia que ndo aparece na equagao estequiométrica (catalisador, por exemplo).

Desta forma uma investigac¢do acerca de quais reagentes afetam a velocidade, em
geral, nos fornece valiosos indicios a respeito dos mecanismos de reacdo. Uma vez que
sabendo quais reagentes influenciam a velocidade e em que proporg¢ao, podemos inferir

quais (e quantas) moléculas se combinam na formagdo do complexo ativado o que
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conseqiientemente possibilitard um direcionamento nos estudos que visam a elucidagao

do mecanismo [28,29,49].
VII) Reversibilidade microscépica:

No curso da reagdo, nicleos e elétrons assumem posi¢cdes que a cada ponto
correspondem ao mais baixo nivel de energia livre possivel. Se a reacdo ¢ reversivel,
estas posi¢des devem ser as mesmas nos processos diretos e reversos. Isto significa que
as reacdes diretas e reversas (sob as mesmas condigdes reacionais) devem proceder pelo
mesmo mecanismo. Isto ¢ chamado o “principio da reversibilidade microscéopica”. Isto
implica dizer que se em uma reagdo de A —B um intermediario C toma parte, entao C
deve também ser intermedidrio na reagcdo em que se parte de B para formar A (B — A)
[30,49]. Este principio € util visto que ele nos possibilita conhecer os mecanismos de

reacdo que estdo no equilibrio nas quais este equilibrio estd muito deslocado para um

lado.
VIII) Uso de Radicais Ciclizaveis:

O uso deste procedimento tem sido usado por muitos anos como uma evidéncia
definitiva do envolvimento de espécies radicalares nas reagdes sob investigacao [34,35].
Arai foi o primeiro a relatar a ciclizagao do radical ciclohexenil para o radical

metilciclopentil [50] (eq.44).

P A Ke=10" eq.44

Desde entdo varios pesquisadores t€ém empregado este e outros rearranjos
radicalares unimoleculares de maneira competitiva com outras reagdes [51,52], tanto
para evidenciar o envolvimento de radicais como para determinar as velocidades
relativas da reacdo baseado no conhecimento das velocidades de rearranjo obtidas por
espectroscopia de ressonancia paramagnética (EPR) [53,54,55].

Ingold tem se referido a estes rearranjos unimoleculares calibrados como
“reldgios radicalares” e a uma colecdo destes relogios que cobrem uma larga escala de
tempo como “Horlogerie” [51,52].

Alguns exemplos sdo mostrados na figura a seguir (eq.45, 46, 47 e 48):
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R R R
R R' :
— W eq.45 —_— eq.47
/R R' \
R
D' — _ 5.-1
R=R'=H=> Kys=5x10°"  [56,57,58] R=R'=H — Kj5=2,3x10’s [61]
R=Me, R'=H=  Kgo= 6x10°s1 [57] R=Me,R'=H = cis Kys= 3x10%"  [62,63]
_ 5.-1
R=R' :Mej K60:4X103S-1 [57] trans K25— 1x10°s
R=R'=Me => Kps=3x10%"! [64]

X
R ) X
\ .

R' . Y
R
R=R'=H = Kps = 9.4x10’s’ [59] X =Ph,Y=H = Kps=3x10"s"  [65]
R=Me, R'=H = Kys= 4x10’sT [60] X=H,Y=Ph=> Kyps=4x10''s"  [65]
R=R'=Me — Kys=5x10s" [60] X=Y=Ph > Kys=5x10""s"  [65]

O Radical Ciclopropil metil:

A rapidez da abertura de anel do radical ciclopropilmetil ao radical homoalil
(1,2 x 10® s a 37°C) resultou em uma ampla difusio do seu uso em investigagio
mecanistica uma vez que para gerar resultados validos um radical ciclizavel tem que ser
mais rapido (ou ter a velocidade com a mesma magnitude) que a reagdo com a qual ird
competir [66].

E importante salientar um pequeno, mas significante efeito estabilizante no
centro radicalar adjacente exercido pelo grupo ciclopropilmetil. A energia de
dissociagao da ligagdo C — H ¢ de 412 kJ/mol, que ¢ levemente menor do que a energia

de dissociacgdo da ligagdo C — H do etano (420 kJ/mol).
VIII) Quimica Computacional:
A quimica computacional sofreu avangos significativos nas ultimas décadas

tornando-se uma ferramenta importante na racionalizagdo e interpretacdo de resultados e

experimentos € em alguns casos como ferramenta preditiva.
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Devido ao fato da equagdo de Schrédinger nao apresentar solugdo analitica e /ou
exata para sistemas com vdrias particulas (nlcleos +elétrons), sdo necessarias
aproximagdes. Com isso surgiram inimeros métodos de quimica quantica, sendo que os
principais podem ser classificados em ab initio e semiempiricos; de acordo com o nivel

de aproximagao e custo computacional [67,68].

Métodos ab initio:

O termo ab initio é originario do latin e significa “de primeiros principios”, mas
no jargao de quimica computacional este termo foi ampliado para designar métodos que
ndo utilizam dados experimentais, além de constantes fisicas, e cujas aproximagdes
possam ser corrigidas para fornecer, pelo menos em principio, resultados exatos.

A primeira aproximacdo realizada neste método, dita separacdo de Born-
Oppenheiner, consiste na separagdo das coordenadas dos nucleos das dos elétrons,
fornecendo duas equacdes diferenciais que descrevem o comportamento dos nucleos e
dos elétrons (Equacao de Schrodinger eletronica).

Para a solugdo do problema eletronico, uma segunda aproximagao denominada
de aproximagdo de campo médio na qual os elétrons sdo considerados como particulas
independentes, cada qual sob a acdo de um campo médio causado pelo conjunto dos
outros elétrons. Em decorréncia desta aproximac¢do podemos considerar a fungdo
eletrénica como o produto de fungdes de um elétron, onde cada fungdo de um elétron ¢
denominada orbital e o produto destas fungdes € o produto de Hartree. Este produto de
Hartree ¢ antissimetrizado levando a chamada func¢ao de onda determinantal.

Uma terceira aproximagdo, comum aos métodos ab initio, consiste na utilizacao
de uma combinagdo linear de fungdes de base na tentativa de mimetizar a0 maximo os
orbitais atomicos. Estas fungdes de base sdo, em geral, um somatorio de fungdes
gaussianas (GTO) ou de fungdes de Slater (STO) com coeficientes otimizados.

O tipo mais comum de método ab initio ¢ denominado Hartree-Fock (HF), em
que se aplica o modelo das particulas independentes na equacdo de Schrodinger
eletronica, gerando N equacdes de um elétron (N = niumero de elétrons), denominadas
equacdes de Hartree Fock, que tém solucdo exata. O operador destas equagdes,
denominado operador de Fock, depende dos orbitais ocupados; deste modo a resolugao
destas equagdes sO ¢ possivel mediante aplicagdo de um processo iterativo, em que se

parte de uma suposicdo inicial para os orbitais e a partir destes novos orbitais e suas
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energias sao geradas através da diagonalizagdo da matriz de Fock. Este processo
iterativo ¢ realizado até que a energia eletronica atinja um valor minimo (satisfazendo o
principio variacional) e os orbitais ndo sofram mais modifica¢des dentro do intervalo
pré-estabelecido. Devido a este processo iterativo, as solucdes das equacdes HF sdo
ditas solugdes de campo autoconsistente (SCF).

O aumento do nimero de fung¢des de base utilizadas leva a uma redugdo da
energia calculada até uma assintota denominada de limite Hartree Fock.

Dos métodos ab initio este € o que necessita de menor demanda computacional,
com dependéncia aproximada de N*, onde N ¢ o namero de fungdes de base. Devido a
esta alta demanda computacional as aplicagdes praticas do método HF estdao limitadas a
utilizacdo de um conjunto de fungdes de base muito aquém do limite Hartree Fock.

Para a descricdo apropriada de varias propriedades moleculares ¢ necessaria a
correcao da aproximacdo de campo médio, com a inclusdo dos efeitos de correlagdo
eletronica. Alguns dos métodos mais utilizados na inclusdo destes efeitos sdo: a teoria
da perturbag¢ao de muitos corpos ou de Moller-Plesset (MPn, n > 2; onde n ¢ a ordem da
perturbacdo); o método de ligacdo de valéncia generalizado (GVB); o método de
campo autoconsistente multiconfiguracional (MCSCF); o método de interagdo de
configura¢des (CI) e o método de “Coupled Cluster” (CC). Este grupo de métodos ¢
referido como métodos correlacionados. Destes o0 MP2 ¢ o mais utilizado, pois ¢ o que
requer a menor demanda computacional (=N,p’), ¢ recupera cerca de 85 a 95% da
energia de correlagao.

Um dos métodos que evita as aproximagdes do método HF ¢ denominado
método de Monte Carlo quantico (QMC). Ha vérios tipos de métodos QMC, dentre os
principais estdo: o variacional, o difusional e o de funcdo de Green. Estes métodos
utilizam uma funcao de onda correlacionada explicitamente e as integrais sdo calculadas
numericamente usando a integracdo numérica de Monte Carlo. Estes calculos
apresentam alta demanda computacional, mas sdo provavelmente os métodos de
estrutura eletronica mais exatos.

Os métodos ab initio, devem em principio, convergir para a solucao exata, uma
vez que todas as aproximacgdes realizadas sdo conhecidas e suscetiveis de corregdo. O
aspecto negativo destes métodos ¢ o seu alto custo em termos dos recursos
computacionais requeridos, visto que estes métodos geralmente requerem enormes

quantidades de tempo de CPU, da memoria RAM e de espago em disco.
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Em geral, os métodos ab initio fornecem resultados qualitativos e também
quantitativos, dentro da precisdo experimental, para inimeras propriedades moleculares,

principalmente para moléculas pequenas.

Métodos semiempiricos:

Os métodos semiempiricos mais utilizados atualmente sdo baseados em
aproximacdes nas equacdes de HF. Dentre estas, as mais importantes sdo: o desprezo
das integrais de 2-elétrons e 3- e 4-centros, utilizacdo de um conjunto de base minima (o
que resulta em um Nge = Nemiempirico< < Nap initio) € 0 desprezo dos elétrons do caroco.

Objetivando reduzir os erros introduzidos por estas aproximagdes o método €
parametrizado a partir de dados experimentais para propriedades de interesse, como por
exemplo, entalpia padrao de formacdo (AfH®), momento dipolar (u), geometria, energia
de ionizacado (EI), excitagdo eletronica, etc.

O aspecto positivo dos métodos semiempiricos € sua maior rapidez e menor
demanda computacional (=N;’) em relagdo aos métodos ab initio (*Nuy). O aspecto
negativo dos calculos semiempiricos € que podem conduzir a resultados irregulares. Se
a molécula calculada for similar as moléculas do banco de dados usadas na
parametrizacdo dos métodos, entdo os resultados podem ser muito bons, caso contrario
os resultados podem ser erroneos.

M¢étodos semiempiricos sdo bem sucedidos na descrigdo de moléculas
organicas, pois existem poucas variacdes do ambiente quimico dos 4tomos.

Um método alternativo ¢ a teoria funcional de densidade (DFT), no qual a
energia total ¢ expressa em termos da densidade eletronica, ao invés da fung¢do de onda
como nos métodos HF ou QMC. Neste tipo de método, hd um funcional cuja forma
exata ainda ¢ desconhecida.

As implementacdes atuais dos métodos DFT como, por exemplo, o B3LYP
utilizam dados experimentais nas parametrizagdes dos funcionais aproximados, sendo

desta forma considerado um método semiempirico.

Conjunto de funcoes de base:

Os orbitais moleculares (¢;) sdo aproximados por combinagdes lineares de

fungdes de base {y}, isto é:
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N
¢~ c.x,. onde y,=R(r)Y(0,0)

u=1

A funcdo Y/ (harménicos esféricos) fornece a simetria do orbital
(s,p,d.f,etc), e a parte radial R(r) ¢ descrita por fun¢des gaussianas (GTO) do tipo d, .
exp (-&r’) onde os coeficientes d, sdo denominados coeficientes de contracdo e
(“zeta”) sdo os expoentes. O conjunto {d, , &} definem o conjunto de funcdes de base.

Uma enorme quantidade de trabalho estd envolvida na otimizacdo de um
conjunto de fungdes de base {d, , £} para obter uma boa descri¢do do atomo isolado.
Um conjunto de fun¢des de base comumente usado para descrever moléculas organicas
¢ indicado pela notacdo 6-31G; esta notacdo significa que cada orbital do carogo ¢
descrito pela contragdo de 6 fungdes GTO e cada orbital de valéncia € descrito por duas
contragdes com 3 primitivas GTO e com 1 primitiva GTO. Este conjunto de func¢des de
base pode ser modificada pela adigdo de um ou dois asteriscos, tais como 6-31G* ou 6-
31G**, que indicam a inclusdo de funcdes de polarizagdo que contém uma unidade de
momento angular acima da base minima, isto ¢é, orbitais “p” para o atomo de
hidrogénio, “ d ” para atomos do Li ao F, “f” para os demais. Estas fun¢des tornam o
conjunto de bases mais flexivel e permite descrever melhor o dtomo no ambiente
molecular.

Outro conjunto de bases ¢ o do tipo aug-cc-pVDZ, onde o “aug” denota que se
trata de um conjunto de bases contendo fung¢des difusas, isto €, pequenos expoentes, o
“cc” denota que esta ¢ uma base consistente com a correlagdo, o que significa que o
conjunto {d, , &} foram otimizadas utilizando métodos correlacionados, o “p” indica
que o conjunto de bases inclui fungdes de polarizagdo em todos os a&tomos e o acronimo

VDZ ¢ entendido como fungdes com duplo expoentes (“zetas”) utilizados nos orbitais

de valéncia.
» Consideracoes Mecanisticas da Reacdo de Barbier

O fato da reacdo de Barbier envolver a presenca simultanea de trés reagentes
(um haleto organico, um metal e um substrato) propicia um grande nimero de possiveis

mecanismos para esta reacdo, uma vez que a interacdo do metal com o haleto e o
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substrato pode ocorrer seqliencialmente com cada reagente (formacdo de

intermediarios) ou simultaneamente com ambos (como um estado de transi¢ao) [15].
Em meio anidro:

Em geral, admite-se que a reagdo de Barbier proceda mediante formagdo in situ
de um composto organometalico, muito embora a presenca deste intermedidrio ndo
tenha ainda sido evidenciada de forma conclusiva [69]. Deste modo, a possibilidade do
mecanismo ocorrer por um processo radicalar, ndo pode ser seguramente descartada.

A reagdo de Barbier, relatada por Molle e Bauer [69], tendo-o 1-bromo
adamantano como haleto e a hexametilacetona (HMA) como substrato, ilustra esta

possibilidade (eq.49):

t-B
+ HMA 1) Li, EtZO 200C
eq.49
Br T 00 D,0 oH ©4-

35% 19% 40%

Proposicdes respaldadas por comparagdes as hipoteses mecanisticas voltadas a
formac¢do dos compostos organometalicos refutam a participacdo do intermediario
organolitio, mostrando que em uma reagdo tipo Barbier, qualquer anion radical ou
radical gerado in situ reagiria preferencialmente com a cetona em detrimento a

formagdo do organometalico, como descrito no esquema abaixo:

i
RX —Li + HMA
A X R—Li + —

(Li Li
*“n-1
R* X
B
esquema 3
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Em meio aquoso:

Baseado nas violentas reagdes em 4gua, comuns a muitos reagentes
organometalicos, Luche propds que a reagdo de Barbier em meio aquoso se processaria
mediante um mecanismo radicalar. Investigacdes realizadas posteriormente por Wilson
ndo conseguiram detectar a preseng¢a de intermediarios radicalares. Outro caminho
mecanistico foi sugerido por Li e Chan, o qual consiste na formac¢do de um
intermediario anion radical na superficie metalica por um processo de SET [24,70]
(Single Electron Transfer), a partir dai varias rotas seriam possiveis e 0 processo seria
finalizado através de uma segunda transferéncia de elétron pelo SET (esquema 4).

\/\X + 777777~ + RCHO
M

caminho a l l caminho b

(0}

PY OH OH
i

A * R H

S [ RCHO |” ——

3 6 N
M+
wi)
\/\X

x"u RCH,OH

4 7

OH

AN

H
5

esquema 4

A primeira etapa do esquema apresentado mostra que ¢ possivel formar o anion-
radical em qualquer um dos substratos (caminho a e b) a depender de sua afinidade
eletronica.

Sendo o anion radical formado no haleto trés rotas mecanisticas sdo possiveis: a
que leva a formacgao do produto principal (5) pela adi¢do a carbonila do aldeido, a que
leva ao produto reduzido (4) mediante abstracao do hidrogénio da agua, e a que resulta
na formacao do dimero (3) através do acoplamento de Wurtz. Ja se o anion radical for
formado no aldeido, ha a possibilidade de outros trés caminhos reacionais: a formagao

do produto principal pelo acoplamento com o haleto alilico, a redugdo pela abstragao do
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hidrogénio da agua formando um 4&lcool primario (7), e por fim, a adigdo a outra
molécula de aldeido fornecendo o produto de acoplamento pinacol (6).

Marshall e Hinkle [71] propdem a participagdo de um intermedidrio alilindio na
reacdo de alilacdo de compostos carbonilicos com uma combinagdo de alilestanho com
cloreto de indio em meio aquoso. Além deles Whitesides [72], Grieco [73], Tagliavini
[74], e outros mostraram a possibilidade de realizar alilagcdes via reagentes alilmetélicos
também em meio aquoso, € propdem a possibilidade do envolvimento de intermediario

organometalico discreto no mecanismo destas reagdes.

» FEstudos Teoricos da Reacgdo de Barbier:

A hipotese proposta por Molle e Bauer [69] (ja discutida anteriormente) do
envolvimento de espécies, tais como: radicais, ions radicais ou pares radicalares [75];
foi investigada pelo uso de haletos opticamente ativos que resultou na formagao de um
alcool com uma inversao de configura¢dao no centro quiral [76], o que sugere um estado

de transi¢ao semelhante ao do tipo (II) representado no esquema 5:

=0

CH | CHs

ﬂcéle\T;—H — H-CﬁHw\Ti-H
Er Br

% %
I I m
esquena 5

Um estudo tedrico simulando a transferéncia do elétron para o substrato (ndo
envolvendo a participacdo do solvente) foi realizado, tendo sido escolhidos como
modelos o formaldeido e o iodeto de metila devido a simplicidade de suas estruturas.

O Unico caminho mecanistico capaz de atender as evidéncias experimentais

observadas estd descrito no esquema descrito a seguir:
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. O
[rx] = &

caminho A

R; R,
0 / \
RyX + /%\ SET 1 (ljl

Ry R, \ 0 Rl/ --R;RSX

I 7

. R;X + C
aminho B 3 ~
¢ © R Ry intermediario I
o 9
R < SET 2 . CRX
RI\\ R2 1 R2

esquema 6

intermediario 1T

A inversdo de configuracdo observada sé pode ser satisfatoriamente justificada

caso a reagdo proceda segundo o mecanismo de SET com formag¢do de um anion

radical.

Célculos semiempiricos tipo AM1 foram aplicados para determinar as afinidades

eletronicas de diversos haletos e compostos carbonilicos, revelando que a transferéncia

de elétrons se daria para o haleto organico nos casos gerais € para oS compostos

carbonilicos, apenas quando estes forem aromaticos.

Estes resultados corroboram o mecanismo proposto por Li e Chan.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

I. Parte experimental:

Experimentos anteriores [77] em que estudamos o comportamento da reagdo do
bromo- e do iodometilciclopropano com o disseleneto de difenila em uma etapa (eq.50)
e em duas etapas na qual o zinco ¢ consumido na etapa inicial (eq.51) permitiram a

constatacdo de importantes evidéncias.

A/X + PhSeSePh + Zn SePh + 27 > SePh eq.50

(D 2

PhSeSePh reducdo PhSe’ A/X A/SePh eq.51

ou
PhSeH (D

Foi verificado que a reacdo em duas etapas fornece apenas o produto de
substituicdo sem rearranjo (1), como esperado para uma tipica reagao Sn2.

Também foi constatado que nas reagdes em duas etapas em meio basico o
rendimento do produto nao rearranjado (1) ¢ maior nas reagdes com o iodo- do que nas
reacdes com o bromometilcicloproprano, o que sugere que em duas etapas o mecanismo
da reagdo seja do tipo Sn2, uma vez que o iodeto ¢ um melhor grupo de saida do que o
brometo e que ndo ha indicios da participacao de intermediarios radicalares.

Este comportamento ¢ contrario ao da reagdo em uma etapa em que o iodeto e o
brometo também reagem em condi¢des acidas e o primeiro dd sempre maiores
rendimentos globais, além de quantidades significativas do produto rearranjado (2), o
qual indica a participacdo de um radical ciclopropilcarbinil (3) que rearranja para o

radical homoalilico (4) (eq.46).

—_— /\/ €q.46
(3) “4)
Em paralelo, observou-se que a propor¢ao entre os produtos ¢ suscetivel a
mudanga do nivel de acidez ou basicidade da solugdo aquosa; o que ¢ incompativel com

um mecanismo puramente radicalar.
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Tais observacdes levantam a possibilidade que os radicais (3) e (4) ndo
representam o Unico mecanismo na formagdo na formagao dos produtos (1) e (2) e que
existe um mecanismo competitivo para explicar a grande preferéncia pelo produto nao
rearranjado (1).

Neste estudo nos propusemos a estudar os fatores que influenciam a proporgao

entre os produtos 1:2 e com isso chegar a uma proposta para o mecanismo da reagao.

1.1. Estudo do efeito da solucio aquosa na reacio do halometilciclopropano

com o disseleneto de difenila:

A reacdo em estudo tem por procedimento geral a dissolucdo do disseleneto de
difenila em uma solugdo de halometilciclopropano em acetonitrila, sendo acrescentado,
em seguida a solucdo aquosa previamente preparada e por fim o zinco na granulagao,
quantidade e forma de adi¢ao determinada.

Os experimentos voltados ao estudo da acdo da solucdo aquosa na reacao foram
realizados pela aplicagdo do procedimento geral, embora limitado ao uso de 1mmol do
zinco em po.

Os resultados obtidos para a reagao nestas condi¢des sao apresentados na tabela

2:

Tabela 2 : Estudo do efeito da solugdo aquosa na reagdo do halometilciclopropano com o disseleneto

Reacio Condigdes reacionais Haleto nio Rendimento Produtos
(haleto/ adi¢do do Zn/ solucio aquosa ) reagido (%) (%) 1:2

1 Cl/de vez/KOHq 0,5g/mL 0 83 99,7: 0,3
2 Br / em por¢des / NaH,PO4aq) 20 70 99,5: 0,5
3 Br / em porg¢des / NaH,PO4 : KoHPOy(aq) 40 50 99,5: 0,5
4 Br / em porgdes / KoHPO4aq) 20 100 99,1: 0,9
5 Br / em por¢des / NH4Cl (g 22 65 99.4: 0,6
6 Br/de vez/ KOHq 0,5g/mL 0 82 98,8:1,2
7 1/ em porgdes / NaH,POy (aq) 22 76 96: 4
8 I/ em porgdes / NaH,PO, : K;HPOyaq) 0 98 90,1: 9,9
9 1/ em porgdes / KoHPOyaq) 0 100 88,3: 11,7
10 1/de vez/KOHq 0,5g/mL 0 100 84,6: 15,4
11 1/ de vez / K3HPOyyg) 0 95 87,5: 12,5
12 1/ de vez / K3POyaq 0 95 93,5: 6,5
13 I/ de vez / KOH,q) 1g/mL 0 93 78,6: 21,4

a- adic@o da solugdo aquosa posterior a do zinco.
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A investigagdo revelou que a proporc¢ado entre os produtos deve estar relacionado
a eletronegatividade do halogénio (Cl > Br > I) que compde o haleto organico, uma vez
que o aumento da eletronegatividade destes atomos leva a uma diminui¢do na propor¢ao
do produto rearranjado(2). Como ¢é constatado no graficol, que retine os resultados das

reacoes 1, 6 e 10:

Gréfico1: Agédo dos halogénios em reagbes
realizadas em solugdo de KOH 0,5 g/ml

20 15.4

15
10
5
0

0,3 1,2

Proporgao de 2

(¢]] Br

halogénio

Verificou-se ainda que o favorecimento da formacdo do produto rearranjado (2)
com o aumento da basicidade do meio reacional ¢ marcante nas reagdes com o
iodometilciclopropano, onde a propor¢ao do produto (2) quadruplicou para as reagdes
com iodeto enquanto apenas duplicou para as reagdes com brometo, como observado no

grafico 2, construido a partir dos resultados das reacdes 2, 3,4, 6,7, 8,9 ¢ 10:

Gréfico2: Efeito da acidez da solugdo aquosa na reagéo
com o halometilciclopropano
154
16+
14. 12,5
N
g 12
o 104
5 s
2 o =
o 4
o, 0,5 0,5/ [§0.9 ;
0,
3 3 3 5 . L
QE g g % ¥ Oiodometilciclopropano
s 38 %
= Obromometilciclopropano
solucao aquosa

Isto também sugere intermediarios ou mecanismos diferentes para os trés
haletos. O efeito observado ndo pode ser explicado por uma maior participagdo de uma
reacdo Sy2 em meio basico que deveria levar a resultados opostos.

Com isso podemos postular intermediarios diferentes para a formagao de (1) e

(2) estabilizados de maneira diferenciada dependendo do pH.
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1.2. Estudo do efeito da superficie de contato (granulacio e quantidade de

zinco) na reacao do iodometilciclopropano com o disseleneto de difenila:

A investigacdo do efeito da superficie de contato do zinco foi realizada pelo
procedimento geral, restringindo o método de adi¢do do zinco ao procedimento de
adicdo em uma Unica por¢ao.

Os resultados obtidos para a reagdo nas condigdes citadas sdo apresentados na

tabela abaixo:

Tabela 3: Estudo do efeito da superficie de contato (granulagdo e quantidade de zinco) na reacdo do
iodometilciclopropano com o disseleneto de difenila:

Reacio Condigdes reacionais Haleto nio  Rendimento  Produtos
(Zn tipo (quant.)/ solu¢io aquosa/ tempo) reagido (%) (%) 1:2

14 Granulado (Immol) / K,HPOyuuq / 1h 80 46 97:3
15 Granulado (Immol) / NaH,PO4q, / 1h 70 29 96,6 : 3,4
16 Granulado (Immol) / NaH,POy: KbHPOyq) / 1h 60 74 97,6 : 2,4
17 Granulado (Immol) / KOH,q, 0,5g/mL /1h 0 98 83,9:16,1
18 Granulado (Immol) / K3POuqq /30 ° 0 93 94,3:5,7
19 Granulado (Immol) / KOH,q 1g/mL/ 3h * 0 100 88,1:11,9
20 p6 (3mmols) / KOHgq 0,5g/mL /1h 0 94 84,7:153

a- adi¢do da solugdo aquosa posterior a do zinco.

O gréafico 3 compara as propor¢des do produto 2 obtidos nas reagdes com o
zinco granulado ( provenientes da tabela 3) com os obtidos mediante uso de zinco em
p6 (provenientes da tabela 2) em condigdes reacionais equivalentes, apresentando

também os rendimentos globais de cada reacao:

Grafico3: Comparacgao entre as proporg¢des do produto2 obtidas nas
reagdes com o zinco granulado e as obtidas com o zinco em pé em
condi¢des equivalentes

1
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Foi observada a diminui¢do tanto na propor¢do do produto (2) quanto no
rendimento da reagdo (com a verificacdo de uma consideravel quantidade de haleto ndo
reagido), com o uso de zinco granulado em todos os pH usados, exceto naquele obtido
mediante uso da solugdo aquosa de hidroxido de potassio. Isto é um forte indicio de que
a etapa determinante da reacao proceda adsorvida em sua superficie € ndo em solugdo.

A diminuicdo do rendimento e a presenca de uma significativa parcela do haleto
ndo reagido denotam uma reducdo na velocidade de consumo deste haleto; o que, em
conjunto com o decréscimo também na propor¢cdo do produto rearranjado (2), sugere
que tanto o consumo do haleto por substituicdo sem rearranjo quanto o consumo para
formagdo do intermediario gerador do radical que sofrerd rearranjo antes de ser
substituido, ocorrem apos a acepcao do elétron do zinco; o que torna ambos os
caminhos conseqilientemente dependentes da caracteristica do zinco.

Como ja citado anteriormente, as exce¢des a essa queda de rendimento e
propor¢ao do produto 2 sdo os resultados obtidos com o uso da solucdo aquosa de
hidroxido de potéssio, o que pode ser decorréncia do rapido consumo de ambos os tipos
de zinco (em pd e granulado) por esta solugdo fortemente alcalina. A mesma falta de
influéncia ¢ verificada pela manuten¢do da propor¢ao do produto 2 com o aumento da

quantidade de zinco em poé (reagdes n° 10 e 20).

1.3. Estudo do efeito do solvente na reacio do iodometilciclopropano com o

disseleneto de difenila:

Os experimentos destinados ao estudo do comportamento reacional em funcao
da modificacdo da composi¢cao do solvente, foram realizados pelo procedimento geral
para o iodometilciclopropano, limitando-se ao uso de 1mmol de zinco em p6 (em todas
as reacoes). Modificando-se a composi¢ao da solucao seja pelo aumento da quantidade
de acetonitrila (reagdes n° 22, 23), ou através da eliminagdo da fase aquosa (reagdo n°
26) ou ainda pela substitui¢do da solugdo aquosa por metanol (reagdes n° 24 e 25).

Os resultados obtidos a partir desta investigacao estdo descritos na tabela 4:
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Tabela 4: Estudo do efeito do solvente na reagdo do iodometilciclopropano com o disseleneto de difenila:

Reacio Condigdes reacionais Haleto nio Rendimento Produtos
( composicao da solugao/ tempo / sal ) reagido(%) (%) 1:2

21" 1 mL KoHPOy g : 0,5mL CH;CN/1h / - 0 95 87,5:12,5
22 1 mL K,HPOy (aq) : ImL CH;CN/1h / - 0 100 89.,8:10,2
23 1 mL K,HPOy (oq) : 2mL CH;CN/1h / - 0 96 90:10
24 1 mL CH;0H : 0,5mL CH;CN /5h/ - 0 14" 87,2:12,8
25 ImLCH;0H :0,5mL CH;CN/ 5 h/ NaH,PO4(50mg) 0 14" 88,4:11,6
26 2 mL CH;CN / 20h / - 40 - -

* - a pouca solubilidade do disseleneto resultou em uma mistura reacional de dificil agitagdo; a- reagdo
de controle, idéntica a reagao 11.

A diminuicdo da propor¢do do produto rearranjado (2), sem modificacao
significativa do rendimento global da reacdo, com o aumento da quantidade de
acetonitrila em solugdo (reagdes 22 €23) e a supressao da reagdo pela completa auséncia
de 4gua (reacdo 26) indicam a importancia da solu¢do aquosa possivelmente na ativagao

da superficie do zinco.

1.4. Estudo do efeito da temperatura na reacio do iodometilciclopropano com o

disseleneto de difenila:

O estudo do efeito da temperatura na reagcao iodometilciclopropano foi realizado
pelo procedimento geral, restringido-se ao uso de 1mmol de zinco em pd adicionado em
porcao Unica, mantendo a temperatura do meio reacional a 55°C ou a 0°C. Os resultados

obtidos para a reacdo neste procedimento sao apresentados na tabela 5:

Tabela 5: Estudo do efeito da temperatura na reagdo do iodometilciclopropano com o disseleneto de
difenila:

Reacio Condigoes reacionais Haleto nio Rendimento  Produtos
( Quantidade de Zn / tempo / temperatura ) reagido (%) (%) 1:2

27° 1 mmol/ 1h/ ambiente 0 100 84,6:154

28 1 mmol/ 2h / 0°C 0 77 91,1:8,9
29 1 mmol / 1h/ 55°C 0 49 85:15

a- reacdo de controle, idéntica a reagao 10.

Os resultados obtidos apesar de ndo conclusivos mostram que a diminui¢ao da

temperatura ocasionou um decréscimo do rendimento e da propor¢ao do produto (2), ja
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o aumento da temperatura mostra que apesar da reducdo do rendimento global a
proporcao do produto (2) foi mantida. As causas deste efeito podem ser decorrentes de
uma reatividade mais baixa do zinco ou a diminui¢do da formagdo do radical

ciclopropilcarbinil.

1.5. Estudo da acdo de catalisadores e inibidores na reacdo do

iodometilciclopropano com o disseleneto de difenila:

Os ensaios voltados a investigagdo da acdo dos catalisadores e inibidores na
reacdo com o iodometilciclopropano foram realizados mediante modificacdo do
procedimento geral pelo acréscimo do catalisador seguido da adicdo de 1mmol de zinco
em poé em uma Unica por¢ao.

Os resultados obtidos sdo mostrados na tabela 6:

Tabela 6: Estudo da ac@o de catalisadores na rea¢do do iodometilciclopropano com o disseleneto de
difenila:

Reacio Condigoes reacionais Haleto nao Rendimento  Produtos
(solu¢do aquosa / catalisador (quant.) ) reagido (%) (%) 1:2
30" NaH,PO,: KoHPOypq / - 0 98 90,1:9,9
31 NaH,PO, : KoHPOyaq) / (BZO); (sony( (10 mg) 36 84 95,4:44
32 NaH,PO, : KoHPOy(q) / BHT (soy( (10 mg) 23 91 93,1:6,9
33 KoHPO4(aq) / CuClyson(Smg) 30 91 98,7:1,3
34 KoHPO4(aq) / AgNO;3 (501 (Smg) 26 86 76,2 : 23,8
35 KoHPO4(aq) / Cul(sory (Smg) 0 86 96,6 : 3,4
36 KoHPOy(qq) / vitamina B-12 (,(2mg) 0 96 92,2:7,8
37 KoHPO4(aq) / Hg2Clysony (SME) 26 93 99,3:0,7
38 KoHPO4(aq) / HEC 501y (SMg) 0 100 99,2:0,8
39 KoHPO4(aq) / PH(OAC), 501 (SME) 0 99 95,7:43
40 KoHPO4(qq) / CdClyson(Smg) 0 100 90,5:9,5
41°  KoHPOuyq / - 0 95 87,5:12,5

a- reacdo de controle, idéntica a reagao §; b- reagdo de controle, idéntica a reagdo 11.

O estudo do efeito do catalisador na reagdo, embora nao possibilite
esclarecimentos conclusivos relativos a sua participa¢do na reagdo, revela importantes
aspectos do comportamento reacional. A comecar pelo fato de que, exceto o nitrato de

prata que provocou um significativo aumento na propor¢ao do produto rearranjado (2),
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todos os outros ocasionaram uma redu¢do na propor¢ao do produto (2), sem que, no
entanto, houvesse um decréscimo expressivo no rendimento da reacdo. A supressdo da
formac¢ao do produto rearranjado (2) pelo uso tanto de um promotor radicalar, como o
peroxido de benzoila, quanto de um inibidor, como o di-t-butilhidroxitolueno (BHT),
além de catalisadores inorgéanicos caracterizados pela forte tendéncia de participar em
reacOes radicalares, afasta de vez a possibilidade de um mecanismo puramente radicalar

em solucao.

1.6. Estudo do efeito da quantidade de sulfato de prata na reacio do
halometilciclopropano com o disseleneto de difenila em uma solucio

aquosa de fosfato dibasico de potassio:

Para entender melhor a influéncia da prata na reago foi estudado a influéncia de
quantidades crescentes de sulfato de prata.

Os procedimentos destinados ao estudo do efeito da quantidade de sulfato de prata
na reagdo foram realizados pela aplicacio do procedimento geral modificado pela
restricdo ao uso da solucdo de fosfato dibasico de potassio como solugdo aquosa, € pelo
acréscimo de sulfato de prata a mistura reacional seguido da adigdo de 1mmol de zinco
em pd em uma unica por¢ao.

Os resultados deste estudo sdo apresentados na tabela 7 abaixo:

Tabela 7: Estudo do efeito da quantidade de Ag,SO4 na reacdo do halometilciclopropano com o Ph,Se,
em uma solu¢do aquosa de K,HPOy:

Reacio Condigdes reacionais Haleto nao Rendimento (%) Produtos
(haleto/ quantidade de Ag,SO,) reagido (%) 1:2

42 I/2mg 30 60 77 :23
43 I/5mg 22 76 76,3 : 23,7
44 I /10 mg 22 76 75,4 :24,6
45 I /40 mg 20 80 73,8:26,2
46 Br/ 10 mg 0 90 97.9:2,1
47 Cl/10 mg 19 32 98,2:1,8

E observado que a propor¢io do produto (2) tem um leve, mas significativo

aumento mediante aumento da quantidade de catalisador, como verificado no gréfico 4:
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Grafico 4: Efeito da Quantidade de Ag2S04 na
Reacgao do lodometilciclopropano
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Foi verificado ainda que aumento da propor¢do do produto (2) ¢ significativo
para todos os haletos como ¢ verificado no grafico 5 que compara os resultados obtidos
com o sulfato de prata para os haletos (tabela 6) e os resultados obtidos sem o

catalisador em condi¢des equivalentes (tabela 2):

Grafico 5: Comparagéao entre os resultados obtidos
nas reagdes com e sem catalisador para os
diferentes haletos.

24,67

O Reacao sem
Ag2S04
B Reacado com 10
Haleto mg de Ag2S04

1.7. Estudo de uma forma alternativa para promover a transferéncia do elétron

na reacio do iodometilciclopropano com o disseleneto de difenila:

As tentativas visando a obtencdo de uma forma alternativa para promover a

transferéncia do elétron e assim gerar a espécie intermedidria, seguiu o procedimento
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geral, para o iodometilciclopropano, sendo modificada pela substituigdo do zinco por
reagentes (ou espécies) doadores de elétrons. Os reagentes foram testados inicialmente
na auséncia do haleto s6 com o disseleneto de difenila para assegurar que este ndo ¢
reduzido nas condi¢des reacionais.

Os resultados obtidos neste estudo sdo descritos na tabela &:

Tabela 8: Estudo de uma forma alternativa para promover a transferéncia de elétron na reacdo do
iodometilciclopropano com o disseleneto de difenila:

Reacao Condicoes reacionais Haleto nio Rendimento Produtos
(solucio aquosa/ tempo/ eletrodoador/ sal) reagido (%) (%) 1:2
48 NaH,PO4: KoHPOyq) / 1 h/ TiCly (SmL) / - 52 - -
49 NaH,PO,: KoHPOyuq) /2 h / Cul (Immol) /- 100 - -

50 H,0/2h /(BzO),(0,5 mmol)/ - - - -

Nenhuma das tentativas realizadas obteve éxito, mostrando falta de reatividade

ou levando a reagdes laterais desconhecidas.

1.8. Estudo do efeito de prata metalica em quantidade estequiométrica:

A investigacdo do efeito de prata metdlica em quantidade estequiométrica foi
realizada mediante geracgdo in situ de prata metélica pela reagdo de zinco com sulfato de
prata seguido da adi¢do lenta da mistura de iodeto e disseleneto em acetonitrila; reagdes
de controle nas quais se excluiu o uso dos haletos organicos também foram realizadas.

Os resultados desta investigacao sdo relatadas na tabela 9:

Tabela 9: Estudo do efeito da prata metalica (Ag’) em quantidade estequiométrica :

Reacao Condicoes reacionais Material de partida
(solugiio aquosa / Ag” (quant) / sal inorganico) (%)
51 H, 0 /Ag’ (0,6mmol) / - 40
52 H, 0 /Ag’ (0,6mmol) / K,.HPO, (1g) 20
53" H,0 / Ag’ (0,125mmol ) /- 84
54 H,0 / Ag’ (0,125mmol ) / K,HPO, (1g) 92

* - reacdes de controle

O estudo do efeito da reacdo da prata metalica em quantidade estequiométrica
gerada in situ nao conseguiu reproduzir ou potencializar os resultados verificados pelo
uso de prata catalitica nem com relagdo aos rendimentos da reagdo nem com relagdo a

proporcao dos produtos (reagdes 51 e 52); a auséncia dos produtos 1 ou 2 e a pouca
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quantidade de haleto ndo reagido sugere a ocorréncia de reagdes laterais desconhecidas
neste procedimento.

Contudo, nas reagdes de controle (reagdes 53 e 54) resultou na recuperagao do
disseleneto nao reagido em rendimentos praticamente quantitativos, o que indica que a
acdo da prata se processa no haleto.

Estes experimentos também sugerem que o aumento da propor¢do do produto 2
com quantidades cataliticas de prata se deve a uma modificag¢do da superficie do zinco e

ndo a participagdo direta da prata metalica.

1.9. Estudo do efeito da concentracao de disseleneto de difenila em sua reacio

com o halometilciclopropano:

A investigacdo do efeito da concentragcdo de disseleneto de difenila seguiu o
procedimento geral, limitado ao uso de 1mmol de zinco em po6 adicionado de vez, e
sendo variada a quantidade de disseleneto.

Os resultados obtidos sdo apresentados na tabela 10:

Tabela 10: Estudo do efeito da concentracdo de disseleneto de difenila em sua reacdo com o
halometilciclopropano:

Reacio Condigdes reacionais Haleto nio Rendimento  Produtos
(haleto/ Ph,Se, (mmols)/ solucio aquosa ) reagido (%) (%) 1:2
55 I*¥/ 10,0625 / KoHPOyq) 34 86 78,1:21,9
56 I/ 0,125 / KoHPOyq) 27 74 87,1:12,9
57 I*¥/ 0,250 / KoHPOyq) 14 51 89,4 :10,6
58 1/ 0,1 /KOH(q 0,5g/mL 0 100 84,6 : 15,4
59 1/ 0,05 /KOH(q 0,5g/mL 0 80 73,8 :26,2
60 1/ 0,025 /KOHq 0,5g/mL 0 77 71,2 :28,8
61 Br/ 0,1 /KOHgg 0,5g/mL 0 81 98,9 : 1,1
62 Br/ 0,05 /KOHgq 0,5g/mL 20 85 98,8:1,2
63 Br/ 0,025 /KOH,q 0,5g/mL 20 84 98,7:1,3

*- solugdo de iodometilciclopropano produzido a partir de clorometilciclopropano.

Ao contrario do comportamento observado nos procedimentos envolvendo o
bromometilciclopropano a diminui¢do da concentracdo do disseleneto nas reagdes que
se processam com o iodometilciclopropano resulta em um considerdvel aumento na
propor¢do do produto rearranjado (2) (reagdes 55 a 60), como pode ser observado no

grafico 6:
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Grafico 6: Concentragao de disselento X propogdo do
produto 2, na reagdo do halometilciclopropano em
solugéo de KOH 0,5 g/ml
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Este acréscimo na propor¢do do produto (2) sugere que a diminui¢do da
concentragdo de disseleneto leva a diminuicdo da velocidade da reagdo em que o

disseleneto tome parte na etapa determinante.

O mecanismo descrito no esquema 7, atende bem a todas observagdes

realizadas:
A _— I - [intermediario] PhSeSePh _-SePh
3) 4 5 1)
J PhSeSePh \PhSeSePh

A/SePh /\/\SePh
() @)

esquema 7

Deste modo, a diminuicao da concentragao de disseleneto possibilitaria que a
espécie intermediaria disputada pelos dois caminhos reacionais (reagdo direta com o
disseleneto e geracdo do radical ciclopropilcarbinil e seu posterior rearranjo) possa ter

maior probabilidade de ser convertida ao radical.
v o [PhySe;] . [intermediario]

Devido as caracteristicas requeridas por essa espécie e as observacdes do

comportamento da reacdo nas condi¢des utilizadas e ja discutidas, pode-se sugerir o
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anion radical como sendo esta espécie envolvida.

AN

intermediario 5

O comportamento praticamente inalterado (em termos da proporcdao entre os
produtos) no uso do bromometilciclopropano indica que, para haletos orginicos tais
como o brometo e o cloreto de alquila, a dissociagdo que leva a formagao do radical ¢
desfavorecida mesmo quando a velocidade da substituicao direta pelo disseleneto ¢
reduzida (mediante diminui¢do da concentracdo); o que sugere que a espécie
intermedidria gerada a partir dos brometos e cloretos alquilicos tenha uma maior
estabilidade e conseqlientemente uma velocidade de dissociacdo muito menor que a
espécie formada a partir dos iodeto.

Baseado nas observacdes realizadas foi possivel propor um esquema para o
mecanismo da reagdo que descreve satisfatoriamente todos os aspectos apresentados na

investigacdo (esquema ).

A/X SET A/X-

intermediario 5

/ PhSeSePh
(4) 3)

J PhSeSePh J
\J

" gepn A/SePh

(2)

(1)
esquema 8§

1.10. Estudo da reacao do halometilciclobutano com o disseleneto de difenila:
Esta reagdo foi realizada pelo procedimento geral, restringido ao uso de 1mmol

de zinco em po adicionado de uma tnica vez, substituindo o halometilciclopropano pelo

halometilciclobutano.
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O resultado da investigacao realizada ¢ apresentado na tabela abaixo:

Tabela 11: Estudo da reagdo do halometilciclobutano com o disseleneto de difenila:

Reacao Condicoes reacionais Haleto nio Rendimento Produtos
(haleto / solu¢iio aquosa) reagido (%) (%) 1:2
64 I / KOHq 0,5g/mL 32 85 100:0
65 I/ NaH;POy4aq) 75 - -
66 Br/KOH,q 0,5g/mL 81 42 100:0
67 Br// NaH,PO4q) 100 - -

O uso do relogio radicalar metilciclobutil ndo propiciou esclarecimentos muito
valiosos com relacdo ao mecanismo de reacdo pois além do halometilciclobutano se
mostrar pouco reativo nas condi¢des utilizadas, a constante de velocidade de rearranjo
para este radical ¢ trés ordens de magnitude mais lenta (5x10°s™ a 25°C [56, 57, 58])
que a do radical ciclopropilcarbinil o que levou a formagao exclusiva do produto nao

rearranjado 1, nos experimentos 64 e 66.
1.11. Estudo da reac¢ao de dicalcogenetos de difenila com o iodometilciclopropano:

Os experimentos destinados a estender o estudo mecanistico a outros
dicalcogenetos foram realizados pelo procedimento geral, limitado ao uso do fosfato
monobasico de sodio como solucdo aquosa € ao uso de Immol de zinco em pod
adicionado em uma Unica porcdo, e substituindo do disseleneto de difenila pelos
correspondentes disulfetos e diteluretos.

Os resultados obtidos nestes estudos sdo descritos na tabela abaixo:

Tabela 12 Estudo da reagdo de dicalcogenetos de difenila (Ph,Y,) com o iodometilciclopropano:

Reacéo Y PhYH Haleto nio reagido (%) Rendimento (%) Produtos 1:2
68 S 100 - - -
69° Se - - 76 96:4
70 Te - 70 - -

a- reagdo de controle, idéntica a reagdo 7.

Estes resultados ndo sdao conclusivos, visto que ¢ necessario observar o
comportamento destas reagdes em outras condigdes reacionais ja utilizadas para o
disseleneto, tais como a utilizacdo de outras solu¢des aquosas, o uso de catalisadores,

etc.
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I1. Parte teorica:

1. Otimizacao da geometria da molécula halometilciclopropano (CL, Br e I) na

forma neutra e de anion radical:

A distancia da ligacao carbono-halogénio e carbono-carbono ligado ao halogénio

para a molécula neutra de halometilciclopropano e para seu anion-radical (AR) (figura

abaixo),
Al/‘ AI/X
2 2
molécula neutra anion-radical

foram obtidas mediante otimizacao de suas geometrias pelos métodos semiempirico (no
nivel de teoria AM,), teoria funcional de densidade (implementacdo B3LYP) e ab initio
(nos niveis de teoria RHF e MP2 com e sem os orbitais f do pseudopotencial), como ¢

observado na tabela 13:

Tabelal3: Distancias otimizadas da ligagdo carbono-halogénio e carbono-carbono ligado ao halogénio
fornecidos pelos métodos ab initio, semiempirico e teoria funcional de densidade.

Distancia AM, HF MP2 MP2 B3LYP

(A°) com orbitais f sem orbitais
neutro| AR |neutro| AR |neutro| AR |neutro| AR |neutro| AR

Cyp-1 2,068 {2,241 2,147 | ™ 12129 {2,200 | N 12162 | N | 5404

dissocia

Ci-Cy(I) |1,488 | 1,468 | 1,519 | NR | 1,513 1,520 NR | 1,522 | NR | 1473

C2_Br 1’928 2’187 NR NR NR NR NR NR NR NR

Cl-Cz(BI‘) 1.491 1.466 NR NR NR NR NR NR NR NR

Cz_Cl 1’757 3,871 NR NR NR NR NR NR NR NR

dissocia

Cl-Cz(Cl) 1.493 1.433 NR NR NR NR NR NR NR NR

NR- calculos ainda ndo realizados.

A otimizagdo das geometrias forneceu também as energias da molécula neutra e
do anion-radical do halometilciclopropano, tanto com a geometria da molécula neutra

quanto com a geometria relaxada, como apresentado na tabela 14 abaixo:
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Tabelal4: Energias da molécula neutra e do anion-radical, antes e depois da relaxacdo da geometria,
obtidas pelos métodos ab initio, semiempirico e teoria funcional de densidade.

C-X Energia AM; HF MP2 MP2 B3LYP
com orbitais f | sem orbitais f
neutro 0,044922 |-166,756297 | -167,607415 NR NR
C-1 AR 0,035554 NR -167,432433 |-167,382475 |-168,090264
AR 0,042155 NR -167,430492 |-167,381817 |-168,036055
geometria neutro
neutro 0,026002 NR NR NR NR
C-Br | AR | 0,023542 NR NR NR NR
AR 0,036088 NR NR NR NR
geometria neutro
neutro 0,005157 NR NR NR NR
C-Cl AR -0,002815 NR NR NR NR
AR 0,039709 NR NR NR NR
geometria neutro

NR- calculos ainda ndo realizados.

A partir dos resultados descritos na tabela 14 serdo determinadas as afinidades

eletronicas vertical e adiabatica:

AE

AEadiabaitica = EAR

vertical —

Exr -
geometria
neutra

E

neutra

- E

neutra

geometria
relaxada

possibilitando uma comparagdo entre os métodos aplicados, além de permitir uma

analise da importancia da relaxag@o na estabilizacdo do anion-radical.
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CONCLUSAQO

O estudo revelou importantes aspectos concernentes ao comportamento

reacional, dentre eles:

» A presenga do produto rearranjado 2, indica a participacdo de um radical

cicloproprilcarbinil como intermediario.

» A tendéncia ao crescimento da propor¢ao do produto 2 mediante aumento da
basicidade da solug¢do aquosa ¢ tdo mais marcante quanto menor for a
eletronegatividade dos halogénios que compde o haleto organico (sendo
bem mais significativo para o iodeto); isto sugere que a reacdo com O
iodometilciclopropano proceda com a formagdo de um intermediario
diferente ao envolvido na reacdo com o bromo- e com 0

clorometilciclopropano.

» Na reacdo de uma etapa, o produto ciclico 1 ndo pode ser exclusivamente
resultado de uma substituicdo nucleofilica bimolecular (Sx2) porque sua
proporcao ¢ maior em reagdes com o clorometilciclopropano e decresce com
a reducdo de eletronegatividade do halogénio que compde o haleto organico
(Cl > Br > 1), Visto que uma reagdo de mecanismo Sy2 produziria uma
maior propor¢ao do produto de substituicdo com o Iodeto que é mais reativo
(como ¢ verificado para reacdes em 2 etapas realizadas anteriormente, na

qual o disseleneto reage primeiro).

» A diminuigdo na propor¢do do produto 2 bem como o fato da reag@o ndo ter
se completado (queda do rendimento global e presenca de haleto ndo
reagido) mediante uso de zinco granulado ¢ um forte indicativo de que a
etapa determinante da reacdo ocorra adsorvida na superficie do zinco e ndo
em solu¢do. A reducdo na velocidade do consumo do haleto tanto para
formag¢do do radical ciclopropilcarbinil (e conseqiientemente queda na

propor¢ao do produto 2) quanto para substituicdo direta (evidenciado pela
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ndo finalizacdo da reagdo) sugere que estes caminhos reacionais
competitivos originem-se de um mesmo intermediario gerado na superficie
do zinco durante a etapa determinante da reacdo pela acep¢ao de um elétron

de zinco.

» Verificou-se ainda que a reducdo da quantidade de disseleneto resulta em
um considerdvel aumento na propor¢cdo do produto (2) apenas para as
reacdes com o iodometilciclopropano. Isto sugere que a diminui¢do da
concentracdo de disseleneto leve a redugdo da velocidade da reagdo de
substituicdo envolvendo o disseleneto, possibilitando que a espécie
intermediaria disputada pelos dois caminhos reacionais possa ter mais tempo
para gerar a espécie que sofrerd este rearranjo antes de reagir com o
disseleneto. O comportamento praticamente inalterado em termos da
propor¢ao dos produtos mediante uso do bromometilciclopropano sugere
que as espécies intermediarias geradas a partir dos brometos e cloretos
sejam suficientemente estdveis para reagir preferencialmente por

substitui¢ao direta, mesmo nas condi¢des relatadas.

» O intermediario envolvido ndo pode ser puramente radicalar, visto que a
constante de velocidade da reacdo do disselencto de difenila com radicais
cicloproprilcarbinil a 25 °C, calibrada por Newcomb e colaboradores [78] ¢
de 2,6 x 10’ M''s”, enquanto a constante de velocidade de rearranjo do
radical ciclopropilcarbinil a 25 °C, também calculada por Newcomb [52] a
partir de dados fornecidos por Russel [79], ¢ de 9,4 x 107 s, desta forma se
o intermediario fosse puramente radicalar, ou seja, se a acepc¢ao do elétron
fosse dissociativa concertada, seria esperado que a propor¢do do produto
rearranjado 2 fosse maior, ou a0 menos aproximadamente igual a do produto
I, uma vez que a constante de velocidade para a reacdo de rearranjo ¢
aproximadamente 3 vezes maior que a da reacdo bimolecular com o

disseleneto; como ¢ descrito no esquema abaixo:
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A/X SET AJF XT k=9axl0ls! AN
3)

“4)

k~2,6x107s‘1JPhSeSePh PhSeSePh | k~2,6x107s!

A/SePh /\/\SePh
1) )

esquema 9

Além disso, a suscetibilidade do comportamento reacional a acidez da
solucdo aquosa ¢ incompativel com um mecanismo puramente radicalar.

Deste modo as evidéncias indicam que a transferéncia de um elétron (SET)
ocorra de maneira dissociativa consecutiva, conseqilientemente envolvendo a
formag¢do de um anion radical na etapa determinante da reagdo; Como

apresentado no esquema 8:

A x _ser, A x

intermediario 5

/ PhSeSePh

e N e
(3)

4
‘ PhSeSePh \

Y

N geph A/SePh
2
@ o

esquema 8

» Esta hipotese ¢ reforgada pelo fato de que a constante de velocidade de
dissociacdo para espécies deste tipo depende tanto da eletronegatividade do
halogénio que compde o haleto organico (quanto mais eletronegativo menor
a constante de velocidade de dissociacdo) quanto das caracteristicas da
solugdo, segundo dados obtidos independentemente por EPR (descrito na
tabela 1 que relata as dehalogenacdes [36]; o que corrobora com as

observagoes experimentais ja citadas).
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» O uso de catalisadores provocou um decréscimo na propor¢ao do produto
(2), exceto pelo uso da prata catalitica que provocou um considerdvel
aumento. A partir de estudos realizados envolvendo geracdo de prata
metalica em quantidade estequiométrica na presenca ¢ na auséncia do haleto
foi possivel concluir que a acdo da prata se deve a uma modificagdo na

superficie do zinco e ndo a reacdo da prata metalica com o haleto.

» Os estudos envolvendo variagdo da temperatura e modificacdo na
composi¢ao do solvente, bem como o uso do precursor de reldgio radicalar
halometilciclobutano, ndo foram conclusivos. Sendo necessario, no caso da
composi¢do do solvente a realizagdo de novas tentativas envolvendo outras
condi¢des reacionais; e no caso da aplicagcdo de um outro relégio radicalar
(que nao o ciclopropilcarbinil), utilizar um com constante de velocidade de

rearranjo maior.
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PERSPECTIVAS

Parte experimental:

Realizar novos experimentos voltados a investigacao do efeito do solvente visando
a obtencdo de mais uma evidéncia da participagdo de um intermediario anion
radical; visto que dados da literatura, relativos a outros anions radicais, obtidos por
EPR [36] também descrito na tabela 1 do capitulo 1, relatam uma sensibilidade da
velocidade de dissociagdo destas espécies a mudanga de solvente, sendo

geralmente mais alta em solventes aproticos do que em agua;

A utilizacdo de um relégio radicalar com constante de velocidade de rearranjo
maior que a do radical ciclopropilcarbinil [66] (certos derivados metilados do
proprio halometilciclopropano, por exemplo) a partir do que se espera obter
evidéncias de que caminho reacional leva a forma¢do da maior parte do produto

ndo rearranjado (1);

Quantificar o estudo do efeito da granulagdo do zinco, investigando o
comportamento reacional para o zinco em p6 com diferentes granulometrias
(obtido pela tamisacdo do zinco em po, através de peneiras com diferentes
“mesh”); visando a obtencdo dos parametros necessarios a simulagdo

computacional dos efeitos da granulometria do zinco;

Reduzir as concentragdes do haleto com relagdo a concentracdo do disseleneto

para verificar a competicdo entre os caminhos reacionais mais provaveis;

Utilizar a reacdo tipo Zn-Barbier do disseleneto de difenila com o acido ou com o
éster o-haloproprionico na sua forma enanciomericamente pura em condigdes
reacionais idénticas as utilizadas no presente trabalho, para que, através da
avaliagdo da racemizagdo dos produtos, possa determinar o envolvimento de
intermedidrios analogos aos verificados neste trabalho e desta forma abrir
precedentes para utilizacdo do mecanismo formulado neste estudo a outras classes

de substratos, tais como compostos carbonilicos.
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II. Parte teorica:

1. Validacao das metodologias.

1.1.

1.2.

1.3.

Estudo dos sistemas p-acetil-halobenzeno (6) neutros e anions radicais:
estrutura; energética (principalmente, afinidades eletronicas adiabaticas e

verticais); e outras propriedades moleculares (principalmente, densidades de

spin).

Estudo da dissociacdo da ligagao carbono-halogénio (X) no anion radical:

[C-X] > C + X.

Objetivos:
1) determina¢do dos estados de transicdo e da energia de Gibbs de ativacao,

para X=Cl, Brel;

1) comparacdo entre as diferencas destas energias de ativacdo com o0s
valores experimentais disponiveis na literatura [36] (também descrito na
tabela de dehalogenacdes capitulo 1, a saber, E,(Cl) — E,(I) = 18 kJ/mol e
E.(Br) — Ey(I) = 8,3 kJ/mol.

Estudos da dissociagdo da ligacdo carbono-halogénio do anion radical

[C—X]-', para X = Cl e Br em 4gua e em dimetilformamida (DMF).

Objetivos:
1) determinacdo da energia de ativagcdo na presenca do solvente utilizado

pela aplicagdo do modelo de dielétrico continuo (PCM e COSMO);

11) comparacao com os resultados experimentais disponiveis na literatura, a
saber,

k(H,0,X=Br) 5x10° _ 10-4
k(DMF, X =Br) 3x10’

k(H,0,X=Cl) _ 1x10° 0 ©
k(DMF, X =Cl) 3x10°
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3.

1.4. Se necessario, utilizar modelos discreto-continuo para levar em conta os

efeitos de interacdes especificas, como, por exemplo, ligagdes de hidrogénio.
Aplicagdes:

2.1. Estudos dos halometilciclopropanos (5) neutros e anions radicais: estrutura
(em fase de conclusdo); energética (afinidades eletronicas adiabdticas e

verticais); e outras propriedades moleculares (principalmente, densidades de

spin).

2.2. Estudo da dissociagdo da ligacdo carbono-halogénio no anion radical:
[CX]_', com X= Cl, Br e I; com determinacao dos estados de transi¢ao e da

energia de Gibbs de ativagao.
2.3. Estudos do efeito do solvente (dgua ¢ DMF) na dissociagdo dos anions
radicais destes haletos, mediante determinacdo das energias de ativagdo na

presenca do solvente.

2.4. Aplicacdo da mesma metodologia em precursores de reldgios radicalares

mais rapidos (7) [59,60,65] e mais lentos (8) [56,57,58]:

>A</X-' e I:K/X- .
7
(7 ®

2.5. Estudo dos rearranjos destes reldgios radicalares além do R = H, CHj

(literatura) [80].

Obtengdo de equagdes macroscopicas de transporte para simulagdo dos efeitos da

granulometria do zinco;
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4.  Estudar o mecanismo (estados de transi¢do e intermediarios) da reagdo do radical

ciclopropilcarbinil com o disseleneto de difenila:

R + PhSeSePh ____, RSePh , PhSe

com R = ciclopropilcarbinil

e da reacdo do anion radical ciclopropilcarbinil com o disseleneto de difenila:

[R—X] + PhSeSePh RSePh PhSe’ + X~

Metodologias

e métodos semiempiricos: AM1.
e métodos ab initio:
o RHF/aug-cc-pVDZ (C,H) e sdd-aug-cc-pVTZ (X)
o MP2/aug-cc-pVDZ (C,H) e sdd-aug-cc-pVTZ (X)
o B3LYP/aug-cc-pVDZ (C,H) e sdd-aug-cc-pVTZ (X)
e efeitos do solvente: PCM e COSMO (Gaussian 98 e MOPAC93) e EFRAG

(Gamess).

Programas

Quimica Quantica: Gaussian98, Gamess, Q-Chem, NW-Chem e MOPAC93.
Visualizagdo: HyperChem6 e Molden.
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METODOLOGIA
I. Parte experimental:
1. Reagentes utilizados:
Foram utilizados 0s reagentes bromometilciclopropano, 0

clorometilciclopropano, o disseleneto de difenila, o dissulfeto de difenila e o ditelureto
de difenila comerciais.

O zinco em po e o granulado foram usados sem nenhum processo de ativagao.

1.1. Preparo da solucdo de iodometilciclopropano (e do iodometilciclobutano)

1,0M:

Em um baldo de fundo redondo de 5 mL dissolveu-se 2,5 mmols do iodeto de
sodio s6lido da MERCK em 2 mL de acetonitrila, em seguida acrescentou-se 2 mmols
do bromometilciclopropano (ou do bromometilciclobutano) comercial. Por fim,
manteve-se a mistura reacional tapada e em repouso por 24 horas. A solugdo

sobrenadante foi utilizada na reagdo, tendo o precipitado (NaBr) sido desprezado.

2. Preparo das solugoes:

2.1. Solu¢des aquosas:

a) Solug:(”)es 1 g/mL: KzHPO4(aq) (pH = 12), N3H2P04(aq) (pH = 4), K3PO4(aq) (pH
~13), KOH (g (1 g/mL) (pH = 14)

Pesou-se 1 g do respectivo soluto sélido em um tubo de fundo chato,

adicionando-se em seguida 1 mL de 4gua destilada; em seguida homogeinizou-se a

solu¢do mediante agitacdo com o auxilio de uma barra magnética.
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b) Solucido neutra de fosfato dibasico de potassio e fosfato monobasico de

sodio: K;HPO, : NaH,PO4 (aq) (pH = 7)

A solugdo salina de K,HPO, : NaH,PO, foi preparada pela pesagem de 0,6 g de
fosfato dibasico de potassio s6lido em um tubo de fundo chato, no mesmo tubo pesou-se
0,4 g de fosfato monobasico de sddio, promovendo-se em seguida a dissolucdo dos sais

pela adicdo de ImL de 4gua destilada; apos isso homogeinizou-se a solu¢cdo mediante

agitacdo com o auxilio de uma barra magnética.

¢) Solugio saturada de cloreto de aménio: NH4Cl,q (pH = 3,5)

A solucgao foi preparada mediante saturacdo deste sal em dgua destilada.

d) Solucio de hidroxido de potassio 0,5 g/mL: KOH (54 0,5 g¢/mL (pH = 14)
Pesou-se 0,5 g de hidréxido de potdssio em um tubo de fundo chato, apos isso
adicionou-se 1 mL de 4gua destilada e agitou-se a solugdo com o auxilio de uma barra
magnética até a completa dissolucao do soluto.
2.2. Solucoes utilizadas na extracao:

a) Soluciao de CCly/anisol e de HCCls/anisol 0,2 M:

Foi preparada pela dissolu¢do de 1,09 mL do padrdo interno anisol em um

volume de CCly ou de HCCI; suficiente para se completar 50 mL.

b) Soluc¢ao de CCly/C¢H;; 0,05 M:

Foi preparada pela dissolu¢cdo de 0,28 mL do padrdo interno C¢Hj, em

um volume de CCly suficiente para se completar 50 mL.
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3. Reacoes:

3.1. Estudo do efeito da solucio aquosa na reacio do halometilciclopropano com o

disseleneto de difenila:

Pesou-se em um tubo de fundo chato a quantidade equivalente a 0,125 mmols do
disseleneto de difenila, em seguida adicionou-se sob agitagdo 0,5 mL da solucdo 1 M de
iodometilciclopropano em acetonitrila previamente preparada (ou 0,5 mmol de bromo-
ou do clorometilciclopropano comercial diluido em 0,5 mL de acetonitrila).

A ordem de adi¢ao dos demais reagentes procedeu por um dos procedimentos

descritos a seguir:

ordem direta: Nesta metodologia, apdés a total dissolu¢do do disseleneto
acrescentou-se a solucao aquosa previamente preparada, seguida da imediata adi¢do de

1 mmol de zinco em p6 em porgdes ou de vez.

ordem inversa: Conforme este procedimento, apdés a total dissolugdo do
disseleneto acrescentou-se de uma s6 vez 1 mmol de zinco em pd, seguido da imediata

adicdo da solu¢do aquosa previamente preparada.

Apbs isso, deixou-se a reagdo em agitagao constante por 1 hora.

3.2. Estudo do efeito da superficie de contato (granulacio e quantidade de zinco)

na rea¢io do iodometilciclopropano com o disseleneto de difenila:

Pesou-se em um tubo de fundo chato a quantidade equivalente a 0,125 mmols do
disseleneto de difenila, em seguida adicionou-se sob agitagdo 0,5 mL da solucdo 1 M de
iodometilciclopropano em acetonitrila previamente preparada.

A seqliéncia de adicao dos demais reagentes foi realizada por um dos procedimentos

descritos a seguir:

ordem direta: Neste procedimento, apds a total dissolucdo do disseleneto
acrescentou-se a solugdo aquosa previamente preparada, seguida da imediata adi¢do em

uma unica por¢ao de 1 mmol de zinco granulado (ou de 3 mmols de zinco em p9).
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ordem inversa: Segundo esta metodologia, a dissolucao do disseleneto ¢ seguida
da adicdo de uma s6 vez de 1 mmol de zinco, e imediatamente apos da adicdo da

solucdo aquosa previamente preparada.

ApOs isso, a reacao foi mantida em agitacao constante por 1 ou por 3 horas.

3.3. Estudo do efeito da solvente na reacido do iodometilciclopropano com o

disseleneto de difenila:

Pesou-se em um tubo de fundo chato a quantidade equivalente a 0,125 mmols do
disseleneto de difenila, seguida da adi¢do, sob agitacdo, de 0,5 mL da solugdo 1 M de
iodometilciclopropano em acetonitrila ja preparada.

Em seguida adicionou-se ao meio reacional o solvente (ou a mistura solvente-co-
solvente indicada na tabela 4 do capitulo Resultados e Discussdo); posteriormente
acrescentou-se apenas nos casos mencionados o sal inorgénico; e por fim, em uma Unica

porcao, 1 mmol de zinco em po, deixando-se reagir pelo tempo determinado na tabela 4.

3.4. Estudo do efeito da temperatura na reac¢io do iodometilciclopropano com o

disseleneto de difenila:

Pesou-se a quantidade equivalente a 0,125 mmols do disseleneto de difenila em
um tubo de fundo chato, em seguida adicionou-se sob agitagdao 0,5 mL da solugdo 1 M
de iodometilciclopropano em acetonitrila; Sendo acrescentado apds isso 1 mL da
solucdo de hidroxido de potassio 0,5 g/mL. Em seguida elevou-se a temperatura ao
valor mencionado na tabela 5 (do capitulo Resultados e Discussdo), mediante
aquecimento por banho maria; ou reduziu-se a temperatura ao valor requerido pelo
resfriamento em banho de gelo; ou em uma outra situacdo manteve-se a temperatura
ambiente como uma reagao de controle.

Depois de alcancada a temperatura mencionada adicionou-se 1 mmol de zinco
em pd em uma Unica por¢ao, mantendo a temperatura constante no valor indicado no
decorrer da reacdo.Ao fim deste tempo manteve-se a reacdo em agitagdo constante por 1

ou 2 horas.
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3.5. Estudo da acio de catalisadores na reacdo do iodometilciclopropano com o

disseleneto de difenila:

Pesou-se em um tubo de fundo chato a quantidade equivalente a 0,125 mmols do
disseleneto de difenila, seguida da adi¢do, sob agitagao, de 0,5 mL da solucao 1 M de
iodometilciclopropano em acetonitrila previamente preparada.

Em um outro tubo preparou-se 1 mL da solucdo aquosa através do procedimento
mencionado na secdo 2.1 deste capitulo.

Transferiu-se a solugdo aquosa recém preparada para o tubo contendo a mistura
haleto-disseleneto, sendo posteriormente acrescentado a quantidade indicada de
catalisador, seguido do imediato acréscimo de zinco em pd em uma Unica por¢ao.

Ao fim deste tempo manteve-se a reacdo em agitacdo constante por 1 hora.

3.6. Estudo do efeito da quantidade de sulfato de prata na reacido do
halometilciclopropano com o disseleneto de difenila em uma solucio aquosa de

fosfato dibasico de potassio:

Pesou-se em um tubo de fundo chato a quantidade equivalente a 0,125 mmols do
disseleneto de difenila, em seguida adicionou-se sob agitagdo 0,5 mL da solucdao 1 M de
iodometilciclopropano em acetonitrila previamente preparada (ou 0,5 mL do reagente
bromo ou do clorometilciclopropano comercial diluido em 0,5 mL de acetonitrila).

Em um outro tubo preparou-se a solu¢do aquosa de fosfato dibasico de potassio
acrescentando a esta a quantidade indicada na tabela 10 de sulfato de prata. Em seguida
adicionou-se a mistura de haleto-disseleneto ao tubo contendo a solu¢do aquosa com o
catalisador. E imediatamente apos, adicionou-se em uma tnica por¢ao 1 mmol de zinco
em po.

Apbs isso0, deixou-se a reacdo em agitacdo constante por 1 hora.

3.7. Estudo de uma forma alternativa para promover a transferéncia do elétron na

reaciao do iodometilciclopropano com o disseleneto de difenila:

Pesou-se a quantidade equivalente a 0,125 mmols do disseleneto de difenila em
um tubo de fundo chato, seguida da adi¢ao sob agitacdo 0,5 mL da solugdo 1 M de

iodometilciclopropano em acetonitrila previamente preparada. Em seguida a solugao
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aquosa ¢ adicionada ao tubo contendo a mistura haleto-disseleneto e apds isso o
reagente doador de elétrons ¢ adicionado em porgdes (ou gota a gota em caso de
reagentes liquidos) diretamente ao meio reacional.

Apbs isso, deixou-se a reagdo em agitagao constante por 1 hora.

3.8. Estudo do efeito da prata metalica em quantidades estequiométricas:

Pesou-se a quantidade equivalente a 0,125 mmol de disseleneto de difenila, em
um tubo de fundo chato, em seguida adicionou-se 0,5 mL da solucdo 1 M de
iodometilciclopropano em acetonitrila previamente preparada (reagdes 51, 52) ou 0,5
mL de acetonitrila (reagdes 53, 54).

Em um outro tubo pesou-se a quantidade equivalente a 0,3 mmols (reagdes 51 e
52) ou 0,125 mmols (reacdes 53, 54) de sulfato de prata, seguida do acréscimo de 1 mL
de agua destilada, apos a homogeneizacao da solugdo adicionou-se, sob agitacao e de
uma sé vez, o zinco em p6 em quantidades equivalentes a do sal de prata anteriormente
adicionado, deixando-se reagir por 5 minutos. Apenas nas reacdes 52 e 54 da tabela 9
do capitulo Resultados e Discussdo, acrescentou-se neste momento 1 g do sal fosfato
dibasico de potassio.

Ao término dos 5 minutos, a mistura haleto-disseleneto ou a solucdo de
disseleneto foi adicionada gota a gota ao tubo em que a prata zero foi gerada, deixando-

se reagir por 1 h.

3.9. Estudo do efeito da concentracdo de disseleneto de difenila em sua reacao

com o halometilciclopropano:

Pesou-se em um tubo de fundo chato a quantidade do disseleneto de difenila
indicada na tabela 14, em seguida adicionou-se sob agitacdo 0,5 mL da solucdo 1 M de
iodometilciclopropano em acetonitrila (ou 0,5 mL do reagente bromo ou do
clorometilciclopropano comercial diluido em 0,5 mL de acetonitrila).

Apo6s a homogeneizacdo da mistura acrescentou-se, sob agitagdo, 1 mL da
solug¢do aquosa e por fim 1 mmol do zinco em pd em uma s6 por¢do. Mantendo-se a

reac¢do em agitacdo constante por 1 hora.
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3.10. Estudo da reacao do halometilciclobutano com o disseleneto de difenila:

Pesou-se em um tubo de fundo chato a quantidade equivalente a 0,1 mmol de
disseleneto de difenila, em seguida promoveu-se sua dissolugdo pela adigdo de 0,5 mL
da solu¢do 1 M de iodometilciclobutano em acetonitrila (ou de 0,5 mL do reagente
bromometilciclobutano comercial diluido em 0,5 mL de acetonitrila).

Apos isso acrescentou-se, sob agitacdo, 1 mL da solugdo aquosa e por fim 1
mmol do zinco em pd de uma sé vez. Apds isso a reagdo foi processada sob agitacdo por

1 hora.

3.11. Estudo da reacao de dicalcogenetos de difenila com o iodometilciclopropano:

Pesou-se a quantidade equivalente a 0,125 mmols do dicalcogeneto de difenila
indicado na tabela 12 do capitulo 2, em um tubo de fundo chato, em seguida promoveu-
se sua dissolucdo pela adicdo de 0,5 mL da solucdo 1 M de iodometilpropano em
acetonitrila.

Apos isso foi acrescentado, sob agitagdo, 1 mL da solucdo aquosa de fosfato
monodcido de sodio e por fim adicionou-se, em por¢des, | mmol do zinco em po. Apds

isso a reagdo foi processada sob agitagao por 1 hora.

4. Extracao e analise dos produtos:

Hidrolise: A reagdo foi terminada adicionando-se, sob agitacdo, 10 mL de HCl 2 M,

pelo tempo de 10 minutos.

Extra¢do: Foi realizada mediante adi¢do de 1,0 mL de uma solucdo padrao de
CCly/anisol ou de HCCls/anisol seguida de vigorosa agitacdo por 10 minutos; em
seguida, recolheu-se a fase orgénica transferindo-a para um tubo de RMN para se
efetuar a analise no RMN 'H, em um espectrometro VARIAN modelo EM 390 (90

MHz) e posteriormente a analise através de cromatografia gasosa.

Analise: O rendimento global foi determinado pela integracdo dos picos —CH,-Se em

relacdo ao padrao interno anisol (ou C¢H;;). Estes sinais correspondem a um dublete e a
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um triplete, respectivamente relativos aos produtos nao rearranjado 1 e rearranjado 2,
sobrepostos com um deslocamento quimico de 2,9 ppm.

A proporcao entre os produtos 1 e 2 foi obtida por cromatografia gasosa (CG)
em um cromatografo HP 5890 série II, com um detector FID em uma coluna HP-1

(25m).

II. Parte teorica:

1. Otimizacio da geometria da molécula halometilciclopropano (Cl, Br e I) na

forma neutra e de anion radical:

A otimizagdo da geometria foi realizada mediante aplicacio do método
semiempirico AM1 e dos métodos ab initio HF/aug-cc-pVDZ (C,H) e sdd-aug-cc-pVTZ
(X =Cl, Br e I) e MP2/aug-cc-pVDZ (C,H) e sdd-aug-cc-pVTZ (X) e ainda do método
DFT B3LYP/aug-cc-pVDZ (C,H) e sdd-aug-cc-pVTZ (X). A otimizagado foi realizada a
partir de uma estrutura com simetria C; a qual ¢ mantida durante o processo de
otimiza¢do da geometria. Foram utilizados os valores padroes (“default”) do programa
Gaussian98 para os critérios de convergéncia do SCF e da geometria. Para alguns casos
o algoritmo padrao de convergéncia do SCF foi substituido pelo algoritmo QC, para

evitar oscilagdes nas energias durante o ciclo SCF.
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