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Apresentacao

No segundo semestre do ano de 2004, quando ainda iniciava o segundo periodo
da graduacdo em Quimica na Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), iniciei
meus trabalhos com porfirinas e metaloporfirinas no laboratério de Porfirinas e Catalise
da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), sob orientacédo da Profa. Dra. Ynara
Marina Idemori e do aluno de doutorado Gilson de Freitas Silva. Durante a graduacéo
trabalhei com a sintese e a caracterizacdo das porfirinas derivadas da H>T3PyP:
5,10,15,20-tetraquis(3-piridil)porfirina. Apds o término da graduacdo, decidi lecionar
como professor de Quimica na rede particular de ensino, até que em 2012 fiz a selecao
para o mestrado no Departamento de Quimica na Universidade Federal de Minas
Gerais (UFMG). Tanto no mestrado, quanto no doutorado, de maneira muito cansativa
e com a ajuda dos colegas do grupo, consegui conciliar a pés-graduacao e lecionar
como professor de quimica. Durante o mestrado decidi trabalhar com porfirinas de
manganés derivadas dos isdmeros H.T2PyP, H>T3PyP e H>T4PyP, pois haviam
poucos relatos na literatura envolvendo esses catalisadores em sistemas biomiméticos
para a oxidacdo de substratos organicos. No doutorado, decidi utilizar as porfirinas
hidrofobicas inéditas, H2T2,3,4TMPP e H:T2,4,5TMPP, contendo o0s substituintes
metoxi (-OCHz) nas posic¢oes 2,3,4 ou 2,4,5 do grupo arila, localizado nas posi¢des
meso do macrociclo, e as respectivas metaloporfirinas de segunda geracao inéditas,
[Mn"(T2,3,4TMPP)CI] e [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] como catalisadores em reacdes de
oxidacdo de substratos organicos: cicloexano e carvacrol. Buscamos desenvolver tais
reacdes de maneira mais sustentavel com a utilizacdo de solventes verdes ou até
mesmo na auséncia de solventes.

Assim, este trabalho consta de seis capitulos, os quais compreendem: 1)
Introducdo e Fundamentacdo Tedrica Geral; 2) Objetivos; 3) Parte experimental; 4)

Resultados e Discusséo; 5) Consideracdes finais e 6) Referéncias Bibliograficas.
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Resumo

Diversos estudos relacionados as (metalo)porfirinas tém sido realizados por varios
grupos de pesquisa e, dentre eles, destaca-se a utilizagdo como modelo biomimético dos
citocromos P450, responsaveis pela oxidacdo de substancias exdgenas aos organismos.
Dessa forma, este trabalho teve como foco a obteng&o de novas metaloporfirinas de manganés
e seu emprego como catalisadores em reacdes de oxidacdo de dois substratos organicos:
cicloexano e carvacrol. De forma inovadora, buscou-se rotas mais sustentaveis para a
oxidacao dos referidos compostos, ou seja, atendendo a alguns principios da Quimica Verde.
Duas porfirinas hidrofobicas inéditas, H.T2,3,4TMPP e H.T2,45TMPP, contendo o0s
substituintes metoxi (-OCHs) nas posicbes 2,3,4 ou 2,45 do grupo arila, localizado nas
posicbes meso do macrociclo, e os respectivos complexos de manganés foram obtidos. Por
meio de técnicas de analise foi possivel caracterizar os quatro compostos sintetizados. Os
complexos de manganés [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e
[Mn"(TPP)CI] (Catl, contendo apenas o grupo fenila nas posicdes meso), foram utilizados
como catalisadores em reacfGes de oxidacdo do cicloexano por iodosilbenzeno (PhlO),
iodobenzeno diacetato (Phl(OAc)2) e Oxone®; usando solventes verdes (acetato de etila e
carbonato de dimetila) e diclorometano assim como na auséncia de solventes. A influéncia dos
aditivos agua e imidazol também foi avaliada. Catl e Cat2 também foram utilizados como
catalisadores em reacdes de oxidacdo do carvacrol por PhlO, PhI(OAc),, peréxido de
hidrogénio (H20_) e peréxido de tercbutila C(CH3)s:O0C(CHs)s, usando os solventes ja citados.
Nas reacfes de oxidacdo do cicloexano, os sistemas com o oxidante PhlO e os catalisadores
Cat2 e Cat3, apresentaram rendimentos totais maiores para os produtos oxigenados quando
comparados aqueles empregando Catl, na auséncia ou na presenca de qualquer um dos
solventes. Os sistemas Cat2/PhlO e Cat3/PhlO apresentaram rendimentos totais maiores para
0s produtos oxigenados quando comparados aqueles empregando o Phl(OAc),, na auséncia
de solvente e na presenca dos solventes verdes. Geralmente, a adicdo de agua e/ou imidazol
possibilitou melhora nos rendimentos totais para os produtos oxigenados para 0s sistemas com
os oxidantes PhlO ou Phl(OAc).. O padrdo de substituicdo 2,3,4 e/ou 2,4,5 dos grupos arila,
nas posi¢cdes meso do macrociclo, influenciou pouco na atividade catalitica para os sistemas
em diclorometano. Nas reacdes de oxidacdo do carvacrol por PhlO ou Phl(OAc)., a conversao
do substrato foi maior na presenca dos catalisadores Catl e Cat2 em qualquer um dos
solventes estudados; sendo Catl mais eficiente do que Cat2. A conversdo de carvacrol em
timoquinona foi maior nos sistemas com o oxidante PhI(OAc);, em acetato de etila e

diclorometano.

PALAVRAS-CHAVE: Metalo(porfirinas) hidrofébicas, cicloexano, carvacrol, solventes verdes.
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Abstract

Several studies related to (metallo) porphyrins have been carried out by several
research groups and among them, there is the use of the cytochrome P450 as biomimetic
model, responsible for the oxidation of substances exogenous to organisms. Therefore, the
focus of this work was the acquisition of nhew manganese metalloporphyrins and their use as
catalysts in the oxidation reactions of two organic substrates: cyclohexane and carvacrol.

In an innovative way, we looked for more sustainable routes for the oxidation of the compounds,
that is, according to some principles of Green Chemistry. Two unpublished hydrophobic
porphyrins, H.T2,3,4TMPP and H,T2,4,5TMPP, containing the methoxy substituents (-OCHs) at
the 2,3,4 or 2,4,5 positions of the aryl group, located at the same meso positions of the
macrocycle, and the respective manganese complexes were obtained. Through analysis
techniques, it was possible to characterize the four synthesized compounds. The manganese
complexes [Mn'"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(TPP)CI] (Catl,
containing only the phenyl group at positions meso), were used as catalysts in cyclohexane
oxidation reactions by iodosilbenzene (PhIO), iodobenzene diacetate (PhI(OAc).) and Oxone®,
using green solvents (ethyl acetate and dimethyl carbonate) and dichloromethane, as well as in
the absence of solvents. The influence of water and imidazole additives was also evaluated.
Catl and Cat2 were also used as catalysts in oxidation reactions of carvacrol by PhIO,
Phl(OAc)2, hydrogen peroxide (H202) and tert-butyl peroxide C(CHs)sOOC(CHs)s, using the
above mentioned solvents. In the oxidation reactions of cyclohexane, the systems with the
oxidant PhlO and the catalysts Cat2 and Cat3, presented higher total yields for the oxygenated
products when compared to those employing Catl, in the absence or presence of any of the
solvents.The Cat2/PhlO and Cat3/PhlO systems showed higher total yields for the oxygenated
products when compared to those using PhI(OAc),, in the absence of solvent and in the
presence of the green solvents. Normally, the addition of water and/or imidazole allowed an
improvement in the total yields for the oxygenated products for the systems with the PhlO or
Phl(OAc); oxidants. The substitution pattern 2,3,4 and/or 2,4,5 of the aryl groups, in the meso
positions of the macrocycle, had little influence on the catalytic activity for the dichloromethane
systems. In the oxidation reactions of carvacrol by PhlO or PhI(OAc)., the conversion of the
substrate was greater in the presence of catalysts Catl and Cat2 in any of the solvents studied,
being Catl more efficient than Cat2. The conversion of carvacrol to thymokine was higher in the

systems with the oxidant Phl(OAc): in ethyl acetate and dichloromethane.

KEYWORDS: Hydrophobic metal (porphyrins), cyclohexane, carvacrol, green solvents.
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O grau de destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis apés o

LCTa gl a (oo I W (Y= ox= Lo JA PP TP O PP PP PPPPPR
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% cetona). O grau de destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis
apos o término da reacdo. Relagdo em quantidade de matéria MP:Im (1:0,5). Relacdo em
guantidade de matéria MP:H20 (1:139). [135,138] .....ccceiiiiiiiiiiiiii e

Figura 44: Rendimentos dos produtos da reagdo de oxidagdo do cicloexano por PhIO,
catalisada por [Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI]
(Cat3), usando carbonato de dimetila como solvente. Condi¢bes de reacdo: MnP = 2,0 x
10" mol, PhI(OAc), = 2,0 x 10® mol; H.O = 2,8 x 10®° mol; Imidazol = 2,0 x 107 mol;
agitacdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram calculados com base no

oxidante. A seletividade é calculada pela seguinte relacéo: [(% alcool) x 100] / (% &lcool +
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% cetona). O grau de destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis
apos o término da reacdo. Relacdo em quantidade de matéria MP:Im (1:1). Relagcdo em
quantidade de matéria MP:H20 (1:139). ...ccciiiiiiiiiiiiiiiie e

Figura 45: Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacdo do cicloexano por PhIO,
catalisada por [Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI]
(Cat3), usando acetato de etila como solvente. CondicGes de reacdo: MnP = 2,0 x 107" mol,
PhlO = 2,0 x 10®* mol; H.O = 2,8 x 10° mol; Imidazol = 2,0 x 10”7 mol; agitacdo magnética,
90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram calculados com base no oxidante. A seletividade
€ calculada pela seguinte relacédo: [(% alcool) x 100] / (% &lcool + % cetona). O grau de
destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis apGs o término da
reacdo. Relacdo em quantidade de matéria MP:Im (1:1). Relacdo em quantidade de
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Figura 46: Oxidacdo de cicloexano por PhlO, catalisada por Cat2 em carbonato de

dimetila (a) e acetato de etila (b). Fonte: elaborado pelo autor. ...........ccccceevvieiiviiiiiieiiee e,

Figura 47: Rendimentos dos produtos da reacéo de oxidacéo do cicloexano por PhI(OAC).,
catalisada por [Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI]
(Cat3), na auséncia de solventes. Condic¢Ges de reacdo: MnP = 2,0 x 107" mol, PhlO = 2,0
x 10°% mol; H,O = 2,8 x 10° mol; agitacdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos
foram calculados com base no oxidante. A seletividade é calculada pela seguinte relacéo:
[(% alcool) x 100] / (% alcool + % cetona). O grau de destruicdo do catalisador foi calculado
a partir dos espectros UV-vis apds o término da reacao. Relacdo em quantidade de matéria
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Figura 48: Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacdo do cicloexano por PhIO,
catalisada por [Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI]
(Cat3), usando diclorometano como solvente. Condi¢Ges de reacdo: MnP = 2,0 x 10" mol,
PhIO = 2,0 x 10 mol; H,O = 2,8 x 10° mol; Imidazol = 2,0 x 10" mol; agitacdo magnética,
90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram calculados com base no oxidante. A seletividade
é calculada pela seguinte relacéo: [(% alcool) x 100] / (% alcool + % cetona). O grau de
destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis ap0s o término da
reacdo. Relacdo em quantidade de matéria MP:Im (1:1). Relagdo em quantidade de
MALEria MP:H20 (L:139). .ottt e e e e e e e e e e e e e e e e e e et eeeees

Figura 49: Rendimentos dos produtos da reagdo de oxidagdo do cicloexano por PhIO,
catalisada por [Mn"(T4MPP)CI] (Cat4) e [Mn"(T3,5DMPP)CI] (Cat5), usando diclorometano
como solvente. Condicdes de reacdo: MnP = 2,0 x 107 mol, PhlO = 2,0 x 10°® mol;
agitacdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram calculados com base no

oxidante. A seletividade é calculada pela seguinte relacdo: [(% alcool) x 100] / (% &lcool +
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% cetona). O grau de destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis
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Figura 57: Espectro eletrdnico de absorcao na regido do UV-vis para H.T4AMPyYPCls (4,34 x
10° mol L) e [Mn"(T4MPyP)]Cls (5,54 x 10° mol L) em agua. Fonte: elaborado pelo
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Capitulo 1: Introducéo

1.1 Introducéo geral

A Quimica Bioinorganica envolve o estudo de espécies de metais em sistemas
biolégicos, sendo um campo interdisciplinar que conecta 0s compostos inorganicos com a
biologia e a saude, o que fascina os cientistas em uma ampla gama de disciplinas. Os estudos
estdo concentrados nos ions metdlicos, nas interagcdes desses com os ligantes organicos e nas
propriedades quimicas importantes que eles sdo capazes de exibir e conferir a um organismo
vivo [1]. Os ions metalicos podem se ligar a proteinas por ligantes organicos especificos, por
exemplo, as porfirinas.

A palavra porfirina apresenta sua origem no termo grego porphyra, que significa de cor
parpura. A cor esta relacionada aos pigmentos de algumas algas fotossintéticas [2]. O
representante mais conhecido € o complexo de ferro (uma metaloporfirina), presente na
hemoglobina e mioglobina, responsaveis pelo transporte e armazenamento de oxigénio,
respectivamente [3]. Essas proteinas apresentam como grupo prostético uma

ferroprotoporfirina 1X, também denominada de heme (Figura 1).

7

HOOC COOH

(&) (b)
Figura 1: (a) Representacgéo estrutural da ferroprotoporfirina IX, heme b. Fonte: elaborada pelo autor. (b)
Representacao da estrutura da mioglobina, evidenciando o grupo prostético porfirinico de ferro. Fonte:
Shriver & Atkins [1].

As enzimas catalases, peroxidases, oxigenases e 0s citocromos-C também apresentam
Ccomo grupo prostético o grupo heme, sendo que o transporte de elétrons na cadeia respiratéria

tem a participacdo dos citocromos-C [3, 4] (Figura 2, pag. 2).



Figura 2: Representacgédo do sitio ativo, dos citocromos, hexacoordenados envolvidos na transferéncia

de elétrons. Met = metionina e His = histidina. Fonte: Shriver & Atkins [1].

Varios grupos de pesquisa tém realizado estudos relacionados a classe de compostos
gue apresentam as porfirinas como moléculas centrais, tais como: modelos biomiméticos para
a oxidacao de alcanos [5,6], transporte e armazenamento de oxigénio [7], desenvolvimento de
células solares [8], sensores eletroquimicos [9], confec¢cdo de sistemas supramoleculares [10],
modelos biomiméticos da enzima Superdxido Dismutase [11,12] e dos citocromos P-450 [13-
19].

Nesse contexto, € importante apresentar de maneira sucinta algumas caracteristicas
inerentes as porfirinas. O macrociclo porfirinico apresenta quatro anéis pirrélicos (nos quais
estdo localizadas as posigbes [B-pirrélicas), unidos por quatro atomos de carbono com
hibridacdo sp? (as posicdes meso), denominada ponte de metilideno, sendo o macrociclo

formado por 20 4&tomos de carbono (Figura 3).

meso
A

= [-pirrdlicas
*
Figura 3: Representagdo do macrociclo da porfirina com indicagéo das posi¢des meso e B-pirrdlicas.

*LigagOes duplas transversalmente conjugadas. Fonte: elaborada pelo autor.

Além disso, as porfirinas apresentam as seguintes caracteristicas:
% os nitrogénios, com hidrogénios ligados, sdo denominados pirrélicos enquanto os

nitrogénios, sem hidrogénios, sdo denominados pirroleninos [20];



% sdo macrociclos planos, devido a presenca apenas de carbonos com hibridacdo sp?.
Apresentam 22 elétrons T em ressonancia, porém apenas 18 elétrons 1 estdo diretamente
conjugados no anel. A regra de Huckel 4n + 2, (com n igual a 4) € obedecida, logo esses
macrociclos sao aromaticos [3];

& as posicdes B-pirrdlicas e meso (Figura 3, pag. 2) sdo passiveis de sofrerem reacdes de
substituicdo eletrofilica ou radicalar, apesar da reatividade das posi¢cdes B-pirrGlicas ser
diferente da reatividade das posi¢c6es meso;

& as duplas ligacdes presentes nos carbonos em destaque na Figura 3, pag. 2, (marcado com
um asterisco) sao transversalmente conjugadas e podem, portanto, ser reduzidas mantendo a
aromaticidade da molécula. Por ndo participarem da conjugacdo 1 diretamente, também
podem reagir diferentemente das outras posicfes B-pirrlicas dependendo das condi¢cbes de
reacao [21].

Sendo assim, alteracbes podem ser realizadas na periferia do macrociclo, o que
possibilita a obtencdo de grande variedade de porfirinas com propriedades fisicas e quimicas
distintas. Surgiu entdo a necessidade de classificar as porfirinas e metaloporfirinas de acordo
com o tipo e a posicdo do substituinte na periferia do macrociclo. Essa classificacdo foi
realizada na década de 1990 por Meunier [22] e nela as (metalo)porfirinas sdo denominadas de

primeira, segunda e terceira geracoes.

1.2 Classificacao das porfirinas

O tipo e a posicao do substituinte na periferia do macrociclo (nas posicées B-pirrélicas
e/ou no grupo arila das posicdes meso) sdo os critérios utilizados para a classificacdo das
porfirinas e metaloporfirinas [22]. As porfirinas de 12 geracdo apresentam uma estrutura basica
do macrociclo porfirinico com grupos alquila ou fenila nas posicdes meso e/ou B-pirrolicas do

macrociclo porfirinico (Figura 4).

(A)

Figura 4: Representagdo da estrutura de algumas porfirinas de 12 geracao. (A) 5,10,15,20-
tetrafenilporfirina, H2TPP; (B) 2,3,7,8,12,13,17,18-octametilporfirina, H-HOMP. Fonte: elaborada pelo

autor.



As porfirinas de 22 geragao apresentam diferentes substituintes (alquila, halogénio, nitro,
entre outros) nas posicdes orto, meta e/ou para do grupo arila, que ocupa as posi¢cdes meso do
macrociclo (Figura 5). As metaloporfirinas de 22 geracdo sdo mais eficientes para as reacoes
de catélise, em relacdo as de 12 geracdo, pois tanto os efeitos estéreos podem diminuir os
processos auto-oxidativos, o que levaria a destruicdo dos catalisadores, quanto os efeitos
eletrébnicos podem alterar a eficiéncia catalitica e a seletividade das metaloporfirinas [18, 22-
27].

(B)

Figura 5: (A) 5,10,15,20-tetraquis(4-piridil)porfirina, H2T4PyP; (B) 5,10,15,20-tetraquis(3-
metilpiridil)porfirina, [H2T3MPyP]**. Fonte: elaborada pelo autor.

As porfirinas de 32 geracdo apresentam substituintes retiradores de elétrons (halogénios
ou grupo nitro) nas posicdes B-pirrdlicas do anel porfirinico (Figura 6), sendo que essas

porfirinas séo geralmente derivadas das porfirinas de 12 e 22 geracdes [22,23,28].

Figura 6: Representacéo da estrutura de uma metaloporfirina de 3?2 geragéo octabromada, [Ni"(BrsTPP)],
derivada da 5,10,15,20-tetrafenilporfirina, H.TPP. Fonte: adaptado de Mandon et. al. [28].

A presenca desses substituintes volumosos nas posigcdes [-pirrOlicas altera a
conformacéo das porfirinas de plana para em forma de sela (Figura 6), o que desfavorece as
interacbes entre as metaloporfirinas por efeitos estéreos, assim elas tornam-se mais
resistentes aos processos auto-oxidativos, ou seja, a degradacgéo oxidativa [18,30]. Além disso,

como esses grupos sao bastante eletronegativos e retiram densidade eletrénica do macrociclo,



as metaloporfirinas de 32 geracdo tornam-se mais eletrofilicas e, consequentemente, a
atividade catalitica € alterada [18]. Entretanto, as distor¢cbes desses macrociclos deixam a
cavidade central das porfirinas mais expostas, quando se compara com as porfirinas de 12 e de
22 geracdes [30-31].

Dentre os macrociclos porfirinicos conhecidos, podemos destacar as metaloporfirinas
com substituintes metoxi (-OCHs) no grupo arila localizado nas posicées meso do macrociclo
(Figura 7).

R, R

Ry

Rt R,

R; R; As

[Mn'(TPP)OAC] H H H H H
[Mn'(T4AMPP)OAC] H H OCH; H H

[Mn'(T3 4DMPP)OAc] H OCHs OCHs H H
[Mn(T2,3DMPP)OAc] ~ ©OCHs OCH: H H H
[Mn"(T2 6DMPP)OAC] ©OCH: H H H OCHs

[Mn"(T2,4 6TMPP)OAc] OCH: H OCH; H OCHs

Figura 7: Representacé@o dos compostos porfirinicos com substituintes metoxi (-OCHs), derivadas da
5,10,15,20-tetrafenilporfirina H.TPP, Fonte: adaptado de Aghabali e Safari [26].

Esses compostos apresentam esses substituintes que estado diretamente relacionados a
alteracdes tanto na eficiéncia catalitica quanto na estabilidade desses catalisadores em relagéo
aos processos auto-oxidativos. Aghabali e Safari [26] utilizaram porfirinas de manganés, com
diferentes perfis de substituicdo dos grupos arila por substituintes metoxi, como catalisadores
na epoxidacdo de varios alcenos, utilizando-se o peroximonosulfato de tetra-n-butilaménio (n-
BusNHSO:s) e o periodato de tetra-n-butilaménio (n-BusNIO4) como oxidantes e imidazol como
co-catalisador (ligante axial) [26]. Esses pesquisadores verificaram que o sistema com a
porfirina de manganés com um substituinte metdxi (-OCHs) na posi¢do para dos grupos arila,
[Mn"(TAMPP)OAC], apresentou 67% de rendimento para o epoéxido formado a partir do
cicloocteno, enquanto que no sistema com a porfirina de manganés sem qualquer substituinte,

[Mn"(TPP)OACc], o rendimento foi de 65%. Além disso, a porfirina de manganés com



substituicdes nas posicées 2 e 3 do grupo arila, [Mn"(T2,3DMPP)OACc], foi a mais resistente
a0s processos auto-oxidativos [26].

Dessa forma, torna-se interessante obter novas porfirinas para avaliacdo dos efeitos
estéreos e/ou eletrbnicos causados apos as alteragdes realizadas na periferia do macrociclo.
Conforme discutido anteriormente, as (metalo)porfirinas sdo compostos de origem natural
sendo encontradas, por exemplo, nas enzimas catalases, peroxidases, oxigenases e 0sS
citocromos-C. Entretanto, as (metalo)porfirinas podem ser obtidas sinteticamente e
modificadas, de acordo com os interesses especificos nas propriedades fisico-quimicas
necessarias para determinada aplicacdo. Nesse sentido, sera feita uma breve apresentacéo

sobre os métodos para obtengdo de compostos porfirinicos.

1.3 Sintese de Porfirinas e Metaloporfirinas

1.3.1 Sintese de Porfirinas

A 5,10,15,20 tetrafenilporfirina, H.TPP, foi uma das primeiras porfirinas sintetizadas a
partir da reacéo entre o pirrol e o aldeido, utilizando-se uma mistura de piridina e metanol como
solventes, a 150 °C por 24 horas, sob atmosfera inerte [32,33]. Entretanto, como o rendimento
para essa reacao era extremamente baixo, inferior a 1%, essa rota foi modificada substituindo-
se a mistura de piridina e metanol por acido propidnico [34].

Algumas adaptacbes foram feitas as rotas sintéticas conhecidas com o objetivo de
possibilitar reacbes mais rapidas e com rendimentos elevados (20%), por exemplo, reacdes na
presenca de oxigénio [35], sintese em duas etapas com a formacéao inicial do porfirinogénio e,
em seguida, oxidacado para formar a porfirina, com rendimentos na ordem de 30-40% [36]. A
proposta de Gonsalves et al. [37], com 0 uso de nitrobenzeno como oxidante, para promover a
rapida oxidagdo do porfirinogénio e evitar a formagéo de clorina no meio de reagéo, suprimiu a
etapa de formacdo e oxidagdo do porfirinogénio. Como exemplo, foi relatada a sintese da
5,10,15,20-tetraquis(4-metoxifenil)porfirina, H.T4AMPP, a partir do pirrol e do aldeido
correspondente, na presenca de nitrobenzeno e acido propidnico, com rendimento de 45% [37].
Tal metologia é importante, pois a rota possui menos etapas e com a presenca de solventes
menos toxicos.

Além disso, desde o trabalho pioneiro de Gedye e Guigere em 1986 [38,39], a sintese
organica assistida por micro-ondas tem sido cuidadosamente explorada e desenvolvida. O uso
de micro-ondas como fonte de energia térmica proporciona condi¢cdes de reacdo inalcancaveis
por métodos convencionais de aquecimento, permitindo melhorias significativas em varios tipos
de reacgles sintéticas [40-42]. Recentemente, Nascimento et al. [43], Boscencu [44] ,

Henriques et al. [45] e Pineiro [46] apresentaram métodos rapidos e convenientes para



sintetizar porfirinas com aquecimento por micro-ondas. Esse tipo de procedimento também
esta de acordo com alguns dos principios da quimica verde [47].

Apesar dos diversos relatos na literatura do uso de porfirinas base livre em diferentes
estudos, por exemplo, a terapia fotodinamica [48], os complexos metalicos derivados dessa
classe de compostos sdo importantes para a area de catalise biomimética [13-19]. Dessa
forma, € importante que se tenham diferentes metodologias para obtencédo desses complexos a
partir de porfirinas bases livres.

1.3.2 Sintese de metaloporfirinas

As porfirinas podem formar complexos de coordenagdo com varios ions metalicos,
sendo necessaria a perda de dois atomos de hidrogénio ligados aos atomos de nitrogénio no
centro do macrociclo, para possibilitar a formacdao de um ligante tetradentado de alta
reatividade [3]. Geralmente, a metalacdo de porfirinas ocorre quando a porfirina base livre
(H2P) reage com o sal de um metal divalente (MX>), formando a metaloporfirina (MP) e o acido

correspondente (HX), conforme representado na Equacéo 1 e pela Figura 8.

H.P(solvente) + MXa(solvente) 5§ M'P(solvente) + 2 HX(solvente) Equacéo 1

CHCI;:CH,CH (1:1)
N +CuCl:

Agitacao / Refluxo

Ho T4PyP [Cu'(T4PyP)]

Figura 8: Representacao do processo de obtencdo da metaloporfirina de 22 geragdo [Cu'(T4PyP)].

Fonte: elaborada pelo autor.

O processo descrito é valido para alguns ions de metais da primeira série de transicao,
com estado oxidagdo igual a +2, por exemplo, zinco, cobre, niquel e cobalto. Para as
metaloporfirinas de manganés, a estabilizagdo, normalmente, ocorre quando o ion metélico
apresenta estado de oxidag&o +3, pois o raio i6nico é adequado para ocorrer a insercdo no
macrociclo [3]. Entretanto, o Mn* é um A&cido de Lewis mais duro que o Mn? e,

consequentemente, pode ser complexado por bases de Lewis também duras, por exemplo, o



metanol [49]. Dessa forma, ap0s a obtencdo da metaloporfirina, em que o manganés possui
estado de oxidacao +2 (Equacgédo 1, pag. 7), ocorre a oxidacao do ion metélico para formar a
porfirina de manganés com estado de oxidagédo +3, pois a reacdo ndo ocorre em atmosfera
inerte e, consequentemente, o O, atmosférico possibilita a oxidagdo do manganés, sendo o
processo irreversivel [50].

Alguns aspectos sdo importantes na metalacdo das porfirinas, por exemplo,
dessolvatacdo do ion metélico, basicidade da porfirina, além das cargas na periferia do
macrociclo porfirinico [51]. Isso explica a inexisténcia de apenas um método simples de
metalacdo. De acordo com a literatura, sdo descritos diferentes metodologias para a obtencao
de complexos porfirinicos, principalmente, cloroférmio/metanol [3], dimetilformamida [52] e em
agua [53].

Conforme relatado anteriormente, esses complexos porfirinicos podem ser utilizados
para a oxidacdo de compostos organicos, mimetizando o citocromo P450. Dentre os complexos
mais estudados, estdo aqueles de ferro e manganés. Assim, sera feita uma breve

apresentacdo sobre como esses compostos atuam como miméticos dos citocromos P450.

1.4 Modelos biomiméticos para o Citocromo P450

1.4.1 Oxidacéao de alcanos

A procura por catalisadores eficientes para a oxidacao seletiva de moléculas organicas,
em condi¢Bes suaves, é um desafio dificil na Quimica Organica [54]. Uma possivel estratégia é
construir catalisadores biomiméticos baseado no conhecimento detalhado dos sistemas
enzimaticos, que foram selecionados por organismos vivos para oxidacdo durante a evolucao
da vida [54]. Nos ultimos 40 anos, utilizou-se modelos quimicos para entender e imitar uma
classe particular de metaloenzimas, as monooxigenases dependentes do citocromo P450.
Essas enzimas séo importantes por duas razdes principais [54]:

v catalisam a mono-oxigenacdo seletiva por O, de varios substratos organicos,
incluindo alcanos;

v' desempenham um papel chave no metabolismo de drogas e outros xenobiéticos, o
gue é um passo crucial na adaptacdo dos organismos vivos, pois 0 ambiente quimico esta
sempre em mudanca.

Uma proposta para o ciclo catalitico para esses citocromos, com a ferroprotoporfirina IX

COMo grupo prostético, é apresentada na Figura 9 (pag. 9) [55]:
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Figura 9: Representacao da sequéncia de eventos para oxidac&o de substratos organicos promovida

pelos citocromos P 450. Fonte: Adaptado de Meunier et al. [55].

A seguinte sequéncia de eventos, apresentada a seguir, € a mais aceita para a

oxidacao de substratos organicos pelos citocromos P450:

% ligacéo do substrato ao sitio ativo da enzima no seu estado inicial, Fe"'P spin baixo
(A), seguida de converséo a Fe''P spin alto (B) e eliminacdo da molécula de agua;

% reducdo da espécie Fe'P spin alto (B), a Fe'P (C), promovida pela enzima
redutase;

% ligacdo do oxigénio molecular a Fe'"P (C), o que leva a formacéo do aduto Fe'"P -
dioxigénio spin baixo (D);

% transferéncia de um elétron para o aduto, formando o nucledfilo Fe"P-peroxo spin
baixo (E);

% protonacdo do nucledfilo Fe"P-peroxo (E), gerando o nucledfilo protonado (E’); e
clivagem heterolitica da ligagdo O-O, com a producéo de agua e do eletréfilo, FeY(O)P (F);

% oxidacdo do substrato organico (RH), decorrente da transferéncia do atomo de

oxigénio do intermedidrio para o substrato e consequente regeneracao do sitio ativo (A).

Um ciclo catalitico curto, conhecido como desvio do peréxido (Figura 9) foi demonstrado

por Groves em 1979 [56]. Nesse ciclo catalitico curto, ele empregou um catalisador
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metaloporfirinico de primeira geracdo, clorido 5,10,15,20-tetrafenilporfirinatoferro(lll),
[Fe"(TPP)CI], em reacdes de hidroxilacdo de alcanos e epoxidacdo de alcenos, utilizando o
iodosilbenzeno (PhlO) como oxidante [56]. Dessa forma, foi desenvolvido o primeiro sistema
biomimético para oxidagdo de substratos organicos usando uma metaloporfirina e uma
substancia (PhlO) como doadora de &tomo de oxigénio.

Nos sistemas biomiméticos, ndo ha& um consenso quanto a todas as etapas
apresentadas no mecanismo de oxidacdo de alcanos pelo iodosilbenzeno, catalisada por
porfirinas de manganés. O mecanismo relne varias informacgfes provenientes dos esforcos de
varios grupos de pesquisa [57-64]. Um mecanismo simplificado para a oxidacdo de alcanos
pelo PhIO, catalisada por porfirinas de manganés, é apresentado na Figura 10.

MR ) 4 PO S o (1)

% 1T

auto-oxidagio -=— N

HO R

_Colapso do “caga” | 0w escapa do radical

ROH + (_Ma"P
,‘ @3) ! @)

i par radical (2)

R = R=0+ ROH + RX

(5) | transferéncia de elétrons
'

HO B*
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P par | T
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x
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'

alceno + HO + ?‘i'” R
X

Figura 10: Proposta de mecanismo para a oxidagdo de alcanos por porfirinas de manganés. Fonte:

elaborada pelo autor.

Nesse mecanismo, inicialmente é proposta uma reagdo entre a porfirina de manganés e
o doador de oxigénio para produzir o dimero (-PMn"V-O-Mn'VP-) (1), a partir deste, forma-se a
espécie ativa de alta valéncia (MnY(O)P). Esta espécie reage com o substrato (RH), capturando
um atomo de hidrogénio, gerando o intermediario (Mn'"V(OH)P) e um radical organico R (2).

Nessa etapa pode ocorrer o colapso do par radical organico/Mn"V(OH)P (cage) (3), levando ao
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produto hidroxilado ROH. Entretanto, competindo com essa reacéo, pode ocorrer o escape do
radical organico para a solugédo (4), o que leva a produtos halogenados (RX), cetona, entre
outros. Também pode ocorrer a transferéncia de elétrons do radical orgéanico para o
intermediario (Mn"(OH)P), formando o par iénico (5). A partir deste, pode ocorrer o colapso do
par idnico, o que leva ao produto hidroxilado (5.1) ou a formacdo de alcenos devido a
transferéncia de ion hidrogénio (5.2) [58]. A formacdo de cetonas (um dos produtos nas
reacOes de oxidacdo de alcanos) pode ser atribuida ao intermediario radicalar Mn"V(O)P™* (-
cation) [65]. Esse radical é formado pela perda de um elétron pelo intermediario MnV(O)P.

Além da oxidacdo de alcanos, diversos outros substratos podem ser oxidados por
metaloporfirinas, por exemplo, alcenos [66,67], alcodis [68], medicamentos [69] etc. Nesse
sentido, destaca-se a oxidacdo de terpenos [70], que sdo importantes para diversos ramos da

industria. Assim, sera feito um breve relato sobre a oxidacao do carvacrol.
1.4.2 Oxidagéo do Carvacrol

Os Oleos essenciais sdo abundantes na natureza e apresentam propriedades
farmacoldgicas e vasta utilizacdo nas industrias farmacéutica, de fragrancias, de alimentos
entre outras [71]. O carvacrol (Figura 11) se destaca por ser extraido em grande quantidade da
folha de orégano, além de possuir atividades antibacteriana, antifingica e antioxidante [71]. A
oxidacdo catalitica do carvacrol fornece como produtos de reacdo a timoquinona, a
timohidroquinona e outras benzoquinonas (Figura 11). As timoquinonas tem um valor comercial

consideravelmente superior ao do seu precursor carvacrol.

OH e} o) HO O
= OH = =
Oxidagéo - + + N
o) HO o OH o)

Carvacrol

Timoquinona Timohidroquinona Benzoquinonas

Figura 11: Representagdo do carvacrol e dos produtos da oxidacdo. Fonte: elaborado pelo autor.

Algumas publicagdes relataram como atividade da timoquinona o efeito antitumor [72],
hepatoprotetor [73], inibicdo da peroxidagdo lipidica da membrana [74] e no tratamento de
epilepsia [75]. Como a timoquinona pode ser obtida a partir de um nimero limitado de plantas,
como Nigella sativa [76] e Monarda fistulosa [77], existe uma grande demanda de sua sintese a
partir de produtos naturais mais abundantes. Na sintese de timoquinona a partir de precursores
de produtos naturais e outros produtos quimicos, metaloporfirinas [70], ftalocianinas [78] e

alguns outros complexos metalicos [79] foram usados como catalisadores de oxidagao.
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Martins et al. [70] usaram varias porfirinas de manganés(lll) como catalisadores na
oxidagao de timol, carvacrol e p-cimeno com H20O,, em temperatura ambiente e descobriram
gue a timoquinona era um dos produtos principais nas rea¢des de oxidagdo. Por exemplo, a
metaloporifirna [Mn"(TFsPP)CI], com 5 atomos de fllor nos grupos arila, possibilitou 39% de
conversao de p-cimeno em produtos oxigenados, sendo que a seletividade para a timoquinona
foi de 23%. Nesse sistema, utilizou-se acetonitrila com solvente e acetato de aménio como co-
catalisador.

A oxidacéo de substratos organicos por metaloporfirinas envolve o uso de diferentes
oxidantes. No caso especifico deste trabalho, foram utilizados PhlO, iodobenzeno diacetato
(PhI(OACc),) e oxone®, assim, € importante que se apresente algumas informacdes sobre esses

compostos.

1.4.3 Oxidantes

Os trabalhos pioneiros em oxidagdo de alcanos utilizaram o iodosilbenzeno (PhIO)
como oxidante [23, 25, 57, 80], porém outros doadores de oxigénio importantes também foram
utilizados, por exemplo: peréxido de hidrogénio (H20.) [25], Oxone® [81-85] e o iodobenzeno
diacetato (PhI(OAc),) [67,68,86-88]. Dentre os oxidantes citados, € importante destacar o
PhI(OAc), e o Oxone®, pois sdo considerados espécies quimicas mais seguras e menos
toxicas, 0 que motiva a realizacado de estudos cataliticos com a presenca de reagentes e/ou
condicoes experimentais que oferecem menos riscos ao meio ambiente.

O doador de oxigénio iodosilbenzeno, PhIO, é um oxidante classico para as reacfes
de oxidacdo de substratos organicos catalisadas por metaloporfirinas, pois apresenta apenas
um atomo de oxigénio e, consequentemente, a espécie ativa é formada diretamente, a partir
desse doador. Entretanto, esse oxidante é explosivo (quando aquecido), se desproporciona de
maneira lenta e progressiva a Phl e PhlO,, sendo insollvel na maioria dos solventes organicos
por ser polimérico [89-90].

De acordo com a literatura, a oxidagdo de substratos organicos na presenca do doador
de &tomo de oxigénio, iodobenzeno diacetato, ndo é recente, quando o objetivo € mimetizar a
atividade catalitica dos citocromos P450 [86,87]. O uso de metaloporfirinas sintéticas para
catalisar reacfes de oxidagdo de substratos organicos, na presenca do oxidante PhI(OAc),,
teve o trabalho pioneiro de Lee e Bruice, em 1985 [91]. Desde entdo, varios substratos
organicos tém sido estudados, dentre os quais destacam-se os alcanos [65,92,93], alcenos
[66,67,94-96], alcodis [68], compostos aromaticos policiclicos [97] e farmacos [69]. Além disso,
a utilizacdo do oxidante Phl(OAc). atende alguns dos principios da Quimica Verde [47, 98-101],
pois esse doador de oxigénio é considerado como espécie quimica mais segura € menos

toxica do que o oxidante classico PhlO [47].
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Um dos primeiros relatos na literatura sobre a utilizagdo do oxidante Oxone® na
hidroxilagdo e epoxidacdo de hidrocarbonetos, catalisada por metaloporfirinas de manganés,
foi realizado por Meunier et al em 1985 [102]. Nesse relato, os sistemas cataliticos foram
extremamente eficientes e bastante seletivos para os alcodis na oxidacdo de hidrocarbonetos,
quando comparado aos sistemas com o oxidante hipoclorito de sédio (NaClO) [102]. O Oxone®
€ um oxidante soltvel em agua e relativamente estavel, sendo eficiente como doador de um
Unico &tomo de oxigénio em reacdes catalisadas por complexos metdlicos de porfirinas [81-
85,102]. Além disso, a utilizacdo do Oxone® como oxidante leva a formacédo de sais de potassio
como subprodutos sem qualquer toxicidade [103], o que atende um dos principios da quimica
verde: “devem-se desenvolver metodologias sintéticas que utilizem e gerem substancias o
menos toxicas possiveis a vida humana e ao ambiente” [47].

Em reacbes de oxidacdo de substratos organicos catalisadas por metaloporfirinas,
muitas vezes se faz o uso de aditivos, por exemplo, imidazol, piridina etc. Essas substancias
geralmente tornam o0s sistemas cataliticos mais eficientes. Dessa forma, é importante que se

conheca um pouco sobre o papel desses compostos nessas reacoes.

1.4.4 Aditivos

O rendimento e/ou a seletividade das reacBes de oxidacdo de alcenos ou alcanos,
catalisadas por porfirinas de manganés, sdo alterados na presenca de bases nitrogenadas
[68,104,105]. Essas bases (denominadas como ligante axial) se coordenam ao ion metélico,
Figura 12, e tornam a espécie ativa, Mn"(O)P, responsavel pela oxigenacdo dos substratos
organicos, mais reativa. I1sso pode ser atribuido a dois fatores: (1) previne o deslocamento do
ion metélico do plano do macrociclo porfirinico, 0 que é essencial para prevenir a oxidacao do
macrociclo, visto que, o deslocamento do ion metdlico do plano da porfirina diminui a
sobreposi¢do dos orbitais do ion metalico com os da porfirina; (2) doa elétrons (via orbitais o)
para o &tomo de manganés da espécie Mn-oxo, 0 que enfraquece a ligagdo Mn=0, tornando o

oxigénio mais nucleofilico [104].

— » posigcio axial

Figura 12: Representagéo das posicdes axiais ocupadas por uma base nitrogenada L. Fonte: elaborada

pelo autor.
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Quando se tem a espécie pentacoordenada, os rendimentos para 0s produtos
oxigenados sdo aumentados em relagdo aos sistemas sem adicdo de bases nitrogenadas
[17,104-106,107]. Assim como o imidazol, a agua é um aditivo que possibilita um aumento nos
rendimentos dos produtos na reagdo de oxidagdo do cicloexano por Phl(OAc). [17,108,109]. Da
Silva et al. [110] relatou que a oxidacdo do cicloexano por PhI(OAc),, com o catalisador
[Mn"(T4MPP)CI], forneceu rendimentos totais maiores para os produtos oxigenados
(cicloexanol + cicloexanona), apés adicéo de imidazol e/ou agua. Nesse caso, 0s rendimentos
totais aumentaram de 19% para 45% na presenca desses aditivos [110].

Ao se verificar a literatura, percebe-se que nao héa relatos sobre a oxidacdo de
substratos organicos, catalisada por metaloporfirinas, que busquem atender aos principios da
Quimica Verde. Nesse sentido, pode-se destacar apenas as reacdes realizadas em agua [85] e
com o uso de peroxido de hidrogénio [78,111]. Assim, é fundamental que os pesquisadores
gue trabalham nessa area atuem no sentido de buscar formas de desenvolver sistemas
cataliticos que sejam menos impactantes para o ambiente. Dessa forma, é importante se
relatar um pouco sobre essa area da ciéncia, fundamental para o desenvolvimento da pesquisa

guando se pensa no desenvolvimento sustentavel da sociedade como um todo.

1.4.5 Principios da Quimica Verde

A Quimica Verde consite na utilizagdo de produtos quimicos ou processos que reduzem
ou eliminam o uso e a geracdo de substancias perigosas [47,112]. Os primeiros livros,
trabalhos e simpdsios sobre o tema da Quimica Verde foram introduzidos na década de 1990
[101], sendo que em 1999 a revista Green Chemistry langou a sua primeira edicdo, patrocinada
pela Royal Society of Chemistry. A partir da década de 90, houve um crescimento internacional
significativo da Quimica Verde, sendo que a importancia dessa area foi destague em uma
matéria de capa em Chemical and Engineering News [100]. Esse novo estilo de pensamento é
articulado em "Os 12 Principios da Quimica Verde” [98-101]:

1°) evitar desperdicios; “é¢ melhor prevenir o desperdicio do que tratar ou limpar o lixo apés a

sua formacdo”

2°) economia atdmica; ‘os métodos sintéticos devem ser concebidos para maximizar a

I!!

incorporacdo de materiais utilizados no processo para o produto fina

3°) sintese menos perigosa; “sempre que possivel, as metodologias sintéticas devem ser
concebidas para utilizar substancias que possuam pouca ou nenhuma toxicidade para a saude

humana e do meio Ambiente”
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4°) produtos quimicos mais seguros; “os produtos quimicos devem ser concebidos para

preservar a eficacia, reduzindo a toxicidade”

5°) solventes e auxiliares mais seguros; “a utilizagdo de substéncias auxiliares (por exemplo
solventes, agentes de separacéo, etc.) deve ser tornados desnecessarios sempre que possivel

e, inécuos quando utilizados”

6°) eficiéncia energética; “as necessidades energéticas devem ser reconhecidas pelo seu fator
econdmico e devem ser minimizadas. Métodos sintéticos devem ser conduzidos a temperatura

e pressdo ambiente”

7°) matérias-primas renovaveis, ‘uma matéria-prima deve ser renovavel, sempre que tal

matéria-prima seja técnica e economicamente viavel”

8°) reduzir derivados; “derivatizacdo desnecessaria (grupo bloqueador, protecéo/desprotecdo e

modificacdo temporaria de processos fisico-quimicos) devem ser evitados quando possivel”

9°) catalise; “reagentes cataliticos sGo sempre superiores a reagentes estequiométricos;

10°) design para degradacédo; “os produtos quimicos devem ser sintetizados, de forma a que

nao persistam no ambiente e se degradem em produtos in6cuos”

11°) andlise em tempo real para a prevencao da poluicdo; “as metodologias analiticas precisam
ser mais desenvolvidas para permitir o uso de recursos em tempo real, monitoramento o

controle em processo antes da formacao de substancias”

12°) quimica intrinsecamente segura para a prevencao de acidentes; “as substancias e a forma
de uma substancia utilizada num processo quimico devem ser escolhidos de modo a minimizar

0 potencial de acidentes com explosdes e incéndios”.

Nesse sentido, acreditamos que existe um grande potencial para o desenvolvimento
sustentavel da quimica de porfirinas, de acordo com os principios da quimica verde [47].
Recentemente, na quimica de porfirinas, Henriques et. al. [45] relatam a utilizacdo de agua
aguecida por irradiacdo de micro-ondas, projetando a primeira abordagem para uma sintese
sustentavel de porfirinas meso-substituidas. A agua, molécula mais benigna na natureza, é

utilizada como um aditivo para promover a transformacédo do porfirinogénio na porfirina meso-
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substituida [45]. A porfirina sintetizada foi a 5,10,15,20-tetrafenilporfirina H,TPP, a partir da
mistura entre o pirrol e benzaldeido, utilizando agua como aditivo, a uma temperatura de 200
°C, durante 10 minutos, produzindo a porfirina com 27% de rendimento [45]. Segundo os
autores do trabalho, em tal processo a 4gua atua simultaneamente como solvente, catalisador
acido e oxidante [45].

E importante ressaltar também a importancia do uso solventes verdes para realizacio
de reacdes cataliticas, buscando desenvolver sistemas cataliticos menos poluentes, inclusive
por meio do uso de oxidantes verdes e até mesmo na auséncia de solventes. Por exemplo,
Rezaeifard, et al. [113] relatou a oxidac¢éo de &lcool benzilico, no solvente verde etanol por um
catalisador  metaloporfirinico,  [Mn"(TPP)OAc], utilizando-se o oxidante verde
peroximonossulfato de tetrabutilaménio (BusNHSOs). O rendimento para o benzaldeido foi de

38%, em temperatura ambiente durante o tempo de reacdo de 5 minutos.
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Capitulo 2: Objetivos

2.1 Objetivos gerais

Este trabalho teve como objetivos gerais a obter e a caracterizar novas metaloporfirinas
de manganés de segunda geracdo hidrofébicas, e avaliar o emprego como catalisadores nas
reacOes de oxidacdo de substratos organicos, buscando desenvolver rotas mais sustentaveis

para essas reacgoes.
2.2 Objetivos especificos

% Obter duas porfirinas hidrofébicas inéditas, H.T2,3,4TMPP e H.T2,45TMPP, e dos
respectivos complexos de manganés, [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] e [Mn"(T2,4,5TMPP)CI], contendo
0s substituintes met6xi (-OCHs) nas posicées 2,3,4 ou 2,4,5 do grupo arila, localizado nas

posicdes meso do macrociclo (Figura 13);

Hac’
Ar M=2H H2T24,5TMPP

M =Mn® [Mn"\(T2,4,5TMPP)CI]

Ar Ar H,C—O O—CH;,

Ar = o]
\
CH,

M=2H  H:T2,3,4TMPP

M = Mn3* [Mn'(T2,3,4TMPP)CI]

Figura 13: Representa¢do dos compostos porfirinicos hidrofobicos, inéditos, obtidos durante a execucao

do projeto. Fonte: elaborado pelo autor.

% Utilizar os complexos de manganés [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] e [Mn"(T2,4,5TMPP)CI], como
catalisadores em reacgfOes de oxidacdo do cicloexano por iodosilbenzeno, iodobenzeno
diacetato (Phl(OAc);) e Oxone®; usando acetato de etila, carbonato de dimetila e
diclorometano como solventes e na auséncia de solventes;

% Utilizar o complexo de manganés [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] como catalisador em reacdes de
oxidagdo do carvacrol por PhIO, PhI(OAc),, peréxido de hidrogénio (H-O.) e peroxido de
tercbutila C(CHs3)sO0OC(CHs)s, usando acetato de etila, carbonato de dimetila e diclorometano

como solventes.
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Capitulo 3: Parte Experimental

3.1 Equipamentos, Reagentes e Solventes

3.1.1 Equipamentos

A)  Espectrofotdbmetro de absorgdo na regido do ultravioleta e visivel

O espectrofotdmetro HP 8453A diode-array foi utilizado para registrar os espectros
eletrébnicos de absor¢cdo na regido do ultravioleta e visivel (UV-vis) e para acompanhar as
reacles, sendo a faixa de varredura de 190 a 1100 nm e o caminho Optico da cubeta de

guartzo de 10 mm.
B) Evaporador Rotat6rio

Os processos de eliminacdo de solventes foram realizados em um evaporador rotatério
da marca BUCHI, modelo R-114 B-480.

C) Agitador por Ultrassom
As fragBes pouco sollveis dos compostos porfirinicos foram solubilizadas com o auxilio
de um aparelho de ultrassom da marca Unique — Maxiclean® de 40 kHz de frequéncia e de 50
watts de poténcia.
D) Céamara escura com Lampada Ultravioleta
As andlises das placas de cromatografia em camada delgada (CCD), e o
monitoramento dos processos de metalacdo pela perda de fluorescéncia do anel porfirinico,
foram feitos com o auxilio de uma lampada ultravioleta de comprimento de onda longo
adaptada a uma camara escura, Spectroline Model CX-20.

E) Balanga Analitica

As medidas de massa foram realizadas em uma balanca analitica Sartorius, modelo

BP210D, com carga méaxima 210 g e precisdo de 0,01 mg.
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F)  Espectrdmetro de Ressonancia Magnética Nuclear (RMN)

Os espectros de RMN de hidrogénio (RMN *H) foram registrados em um espectrémetro
Bruker Avance DPX 200 (200 MHz) ou DRX 400 (400 MHz), usando tetrametilsilano (TMS)
como padrao interno. O aparelho pertence ao Laboratério de Ressonancia Magnética Nuclear
de Alta Resolucdo (LAREMAR) do Departamento de Quimica da UFMG. O sinal do solvente
residual (7,27 ppm para o CDClIs) foi usado como referéncia para atribuicdo dos sinais.

G) Espectrédmetro de Absorcao na Regido do Infravermelho

Os espectros de infravermelho das porfirinas e dos complexos porfirinicos foram obtidos
em um espectrometro da Perkin Elmer modelo BXFTIR. As amostras foram preparadas em
pastilhas de KBr, previamente seco na estufa por 3 horas, a temperatura de 150 °C. O aparelho
pertence ao Laboratério de Espectroscopia no Infravermelho do Departamento de Quimica da
UFMG.

H) Espectrometro de Massas

Os espectros de massas foram obtidos em um espectrdbmetro Bruker, modelo
micrOTOF-QII, equipado com ionizacdo por spray de elétrons (ISE), operado no modo positivo.
Sendo que o solvente utilizado no espectrébmetro foi 0 metanol. O aparelho pertence ao
Departamento de Engenharia Sanitaria e Ambiental (DESA) da UFMG.

) Cromatégrafo a Gas

Os produtos de oxidacdo do cicloexano e do carvacrol foram analisados em um
cromatégrafo a gas, Shimadzu GC-14B, com detector de ioniza¢do de chama. Este aparelho foi
equipado com uma coluna capilar Altech Econo-Cap de 30,0 m de comprimento, 0,32 mm de
diametro e 0,25 uym de espessura do filme, com fase estacionaria de Carbowax®, para o
substrato cicloexano. Para o substrato carvacrol, uma coluna capilar de 30,0 m de
comprimento, 0,25 mm de didametro e 0,25 um de espessura do filme, com fase estacionaria de
Quadrex®, 95%-fenil-5%-metilpolisiloxana (RT-5). Uma mistura de ar sintético e hidrogénio foi

usada para manter a chama, sendo o hidrogénio o gas de arraste.

J)  Andlise elementar
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A andlise elementar para carbono, hidrogénio e nitrogénio dos compostos inéditos
obtidos foi realizada em um aparelho CHN 2400 Perkin-Elmer, pertencente ao Laboratério de
Andlise Elementar da UFMG.

K)  Agitador magnético

O agitador magnético Corning Stirrer/Hot Plate foi utilizado para manter a
homogeneidade das reacdes cataliticas.

3.1.2 Reagentes e Solventes

Os solventes - carbonato de dimetila [(CH30).CO, Aldrich], acetato de etila
(CH3COOC;Hs, Aldrich), cloroférmio (CHCIs;, Vetec), diclorometano (CH:Cl;, Vetec),
diclorometano HPLC (CH:Cl;, 99,9%, Sigma-Aldrich), metanol (CH3;OH, Vetec) e N,N*-
dimetilformamida (DMF, Aldrich) foram usados sem nenhum tratamento prévio.

Os reagentes cloreto de manganés tetraidrato (MnCl..4H,0O, 99%, Vetec), , silica gel
(Si02, 60 A, 130-270 mesh, Sigma-Aldrich), alumina neutra (Al,Os, Fluka), oxone®
(2KHSO5.KHS04.K2S04, 47%, Aldrich), acido propidnico (Reagen), 2,4,6-colidina (Aldrich), ,
2,3,4-trimetoxibenzaldeido (99%, Sigma-Aldrich), nitrobenzeno (C¢HsNO,, 99%, Sigma-Aldrich),
2,4,5-trimetoxibenzaldeido (98%, Sigma-Aldrich), &cido propibnico (CsHeO2, 99%, Aldrich),
Phl(OAc), (98%, Sigma-Aldrich), hexafluorofosfato de amdénio (NH4PFs, Aldrich, 99,99%),
peréxido de hidrogénio (H202, 99%, Aldrich), Peréxido de ter-butila (98%, sigma-Aldrich),
cloreto de tetrabutilamonio (CisH3sNCI, 97,0%, Aldrich). Todas as substancias listadas foram
utilizadas sem tratamento prévio.

Os substratos cicloexano (99,7%, Sigma-Aldrich) e Carvacrol (98%, Aldrich), e os
padrbes cicloexanol (99%, Sigma-Aldrich), cicloexanona (99,8%, Sigma-Aldrich), iodobenzeno
(98%, Sigma-Aldrich), bromobenzeno (99,5%, Sigma-Aldrich), e Timoquinona (99%, Aldrich)
foram utilizados sem nenhum tratamento prévio.

O iodosilbenzeno foi obtido por meio da hidrélise basica do PhI(OAc);, conforme
descrito no Apéndice A (Pag. 97).

O pirrol foi destilado, & pressdo reduzida, em um microssistema de destilacéo,
imediatamente antes do uso.

O imidazol foi dissolvido em acetato de etila e recristalizado pela adicdo lenta de n-
hexano (Vetec). O sélido branco foi filtrado a vacuo, em funil de vidro sinterizado (nimero 4) e

mantido em dessecador.
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3.2 Sintese de Porfirinas e Metaloporfirinas

3.2.1 Porfirinas e Metaloporfirinas Hidrofdbicas

3.2.1.1 Obtencao da porfirina inédita 5,10,15,20-tetraquis(2,4,5-trimetoxifenil)porfirina —
H,T2,4,5TMPP

A obtencdo da H,T2,4,5TMPP foi realizada por adaptacdo do método descrito por
Gonsalves et al. [37]. Em um baldo de fundo redondo de 50 mL foram adicionados o 2,4,5-
trimetoxibenzaldeido (3,8910 g; 19,435 mmoL), o pirrol (1,40 mL; 19,775 mmol) e 50 mL de
uma mistura de acido propidnico:nitrobenzeno (7:3). A solucdo foi mantida no baldo com
sistema de refluxo e agitacdo magnética por 1 hora e, em seguida, esse sistema foi resfriado
até a temperatura ambiente, aproximadamente 25 °C, com o auxilio de um banho de gelo.
Apos o resfriamento, foram adicionados 50 mL de metanol e o sistema ficou em repouso por
uma semana. Apés esse tempo, o sobrenadante (subprodutos dissolvidos em metanol) foi
descartado e a porfirina sedimentada no fundo do balédo foi transferida para um funil de placa
de vidro sinterizado n° 4 e filtrada sob vacuo, sendo lavada com metanol até que o filtrado
estivesse incolor. Ao sélido retido foi adicionado CH2Cl,, com a finalidade de recolher a porfirina
e, em seguida, o solvente foi eliminado em um evaporador rotatério. O produto obtido foi
dissolvido em quantidade minima de CHCI, e percolado em coluna de alumina neutra (Al2Os3),
utilizando-se CH2Cl, como o eluente. As amostras de coloracdo roxa foram recolhidas e o
solvente eliminado por meio do evaporador rotatdrio.

A H.T2,45TMPP foi colocada no dessecador com silica gel e caracterizada por
espectroscopia eletrbnica de absorcdo na regido do UV-Vis, espectroscopia vibracional na
regido do infravermelho, ressonancia magnética nuclear de hidrogénio, analise elementar e

espectrometria de massas.

Rendimento da reacéo: H.T2,4,5TMPP: 0,7456 g; 0,7646 mmol; 15,4%.

UV-Vis (CH:Cl2), Amax, Nm (log €): 424 (4,36) Soret; 516 (3,24); 553 (2,84); 592 (2,74); 656
(2,58).

IV em pastilhas KBr (cm™): (1504) vC=C; (1462) vC—N pirrol; (1346) vC=N pirrol; (1204) v éter
aromatico; (1100) vC-O-C; (1031) dN-Hpiroy; (879) 6C—H aromatico tetrassubstituido; (739)
dN-H fora do plano.

EM-ISE: [H.T2,4,5TMPP + H]" m/z 975,37 (100%), valor esperado 975,38.

RMN *H: (400 MHz, CDCl3) & -2,60 (s, 2H), & 3,52 (m, 12H, -OCHs, para), & 3,91 (m, 12H, -
OCHjs, meta), 6 4,20 (m, 12H, -OCHjs, orto), d 6,98 (m, 4H, °H orto arila), d 7,57 (m, 4H, °H meta
arila), 6 8,81 (m, 8H B-pirrélico).
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Analise elementar: H.T2,4,5TMPP (CssHs:N4O12). Calculado: C(68,98%), H(5,58%), N(5,75%).
Experimental: C(68,45%), H(4,20%), N(6,06%).

3.21.2 Obtencéo do complexo inédito clorido-5,10,15,20-tetraquis(2,4,5-
trimetoxifenil)porfirinatomanganés(lil) — [Mn"(T2,4,5TMPP)CI]

A metalacéo da porfirina 5,10,15,20-tetraquis(2,4,5-trimetoxifenil)porfirina,
H.T2,4,5TMPP, foi realizada por adaptacdo do método de Adler et al. [35]. A H,T2,4,5TMPP
(200 mg; 0,102 mmol) foi solubilizada em 15 mL de DMF. A mistura de reagao foi mantida em
um baldo com sistema de refluxo e agitacdo magnética por 5 minutos. A esta solucao foi
adicionado MnCl..4H>0 (200 mg; 1,025 mmol), em excesso molar de 10 vezes. A mistura de
reacdo foi mantida em refluxo e agitacdo magnética durante 24 horas. A reacéo foi monitorada
por espectroscopia eletrénica de absorcéo na regido do UV-vis e por cromatografia de camada
delgada, CCD (Al,Os; CH2Cl,), reveladas em camara com lampada ultravioleta. Ao término da
reacdo, verificado pelo desaparecimento da mancha fluorescente referente a porfirina base
livre via CCD, adicionou-se agua e algumas gotas de solucdo aquosa de acido cloridrico
concentrado, sendo que o sistema ficou em repouso até ocorrer a precipitacdo da
[Mn'"(T2,4,5TMPP)CI]. A mistura de reacdo foi transferida para um funil de placa de vidro
sinterizado n°® 4 e filtrada sob vacuo, sendo lavada com agua até que o filtrado estivesse
incolor. Parte do solido retido foi solubilizado e recolhido em CH,Cl, e, em seguida, 0 solvente
foi eliminado em um evaporador rotatério. O produto obtido foi dissolvido em quantidade
minima de CHCI; e, em seguida, purificado em coluna de alumina neutra (Al.Os3), utilizando-se
CHCI; como o eluente e, em seguida, uma mistura de CH-Cl,:CH3;OH, na proporcdo de 20:1,
para recolher a porfirina metalada inédita, sendo o solvente eliminado por meio do evaporador
rotatorio.

A [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] foi colocada no dessecador com silica gel e caracterizada por
espectroscopia eletrébnica de absorcdo na regido do UV-Vis, espectroscopia vibracional na

regiao do infravermelho, espectrometria de massas e analise elementar.

Rendimento da reacdo: [Mn"(T2,4,5TMPP)CI]: 97,00 mg (91%).

UV-Vis (CHxCl,), Amax, nm (log €): 376 (4,66); 482 (4,93); 585 (3,98); 622 (4,00).

IV em pastilhas KBr (cm™): (1504) vC=C; (1462) vC—N pirrol; (1346) vC=N pirrol; (1204) véter
aromatico; (1100) vC—0O-C; (1026) vMn—N (pirrol); (978) vC—H aromatico tetrassubstituido.
EM-ISE: [Mn"(T2,4,5TMPP)]* m/z 1027,29 (100%), valor esperado 1027,30.

Andlise elementar: [Mn"(T2,4,5TMPP)CI].0,5CH,Cl, (CssHs2N401.MnCI.0,5CHCl,), Calculado:
C(61,36%), H(4,83%), N(5,07%). Experimental: C(62,01%), H(4,00%), N(5,75%).
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3.2.1.3 Obtencdo da porfirina inédita 5,10,15,20-tetraquis(2,3,4-trimetoxifenil)porfirina —
H.T2,3,4TMPP

A obtencdo da porfirina base livre H.T2,3,4TMPP foi realizada pelo método descrito por
Gonsalves et al. [37]. Em um baldo de fundo redondo de 50 mL foram adicionados o 2,3,4-
trimetoxibenzaldeido (1,342 g; 6,772 mmol), o pirrol (0,50 mL; 7,026 mmol) e 17 mL de uma
mistura de acido propiénico:nitrobenzeno (7:3). A solucao foi mantida no baldo com sistema de
refluxo e agitacdo magnética por 1 hora e, em seguida, esse sistema foi resfriado até a
temperatura ambiente, aproximadamente 25 °C, com o auxilio de um banho de gelo. Apés o
resfriamento, foram adicionados 20 mL de metanol e o sistema ficou em repouso por 24 horas
para que ocorresse a precipitacdo da porfirina. O contetdo do balédo foi transferido para um
funil de placa de vidro sinterizado n° 4 e filtrado sob vacuo, sendo lavado com metanol até que
o filtrado estivesse incolor. O macrociclo porfirinico obtido apresenta solubilidade muito baixa
em varios solventes, por exemplo: cloroférmio, diclorometano, acetonitrila, N,N*-
dimetilformamida, dimetilsulféxido, metanol, n-hexano, etanol, agua e até mesmo misturas
desses solventes, em diferentes proporcdes. O solido obtido, H2T2,3,4TMPP, foi revolvido na
placa até que ele passasse para a forma pulverizada.

Devido a baixa solubilidade da H.T2,3,4TMPP em metanol, ndo foi possivel realizacéo
de espectrometria de massas. A H.T2,3,4TMPP foi colocada no dessecador com silica gel e a
caracterizacao foi entdo realizada por espectroscopia vibracional na regido do infravermelho,
ressonancia magnética nuclear de hidrogénio, espectroscopia eletrénica de absor¢céo na regiao

do UV-Vis (de forma qualitativa) e analise elementar.

Rendimento da reacéo: H.T2,3,4TMPP: 0,3757 g; 0,3853 mmol; 22,5%.

IV em pastilhas KBr (cm™): (1596) vC=C; (1492) vC-N pirrol; (1411) vC=N pirrol; (1233) véter
aromatico; (1100) vC—O-C; (1074) 8N-H pirrol; (902) 8C—H aromético tetrassubstituido; dN-H
fora do plano (741).

Andlise elementar: H.T2,3,4TMPP.2CHCI; (CssHs4N4012.2CHCI3), Calculado: C(57,39%),
H(4,65%), N(4,62%). Experimental: C(58,00%), H(3,57%), N(4,94%).

RMN H: (400 MHz, CDCls), & -2,66 (s, 2H), & 3,24 (m, 12H, -OCHs, meta), d 4,15 (m, 24H, -
OCHjs, orto e para), d 6,94 (m, 4H, °H orto arila), d 3,87 (m, 4H, °H meta arila), d 8,83 (m, 8H B-

pirrélico).
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3.214 Obtencgéo do complexo inédito clorido-5,10,15,20-tetraquis(2,3,4-
trimetoxifenil)porfirinatomanganés(lil) — [Mn"(T2,3,4TMPP)CI]

A metalagdo da porfirina 5,10,15,20-tetraquis(2,3,4-trimetoxifenil)porfirina  —
H.T2,3,4TMPP foi realizada por meio de uma adaptacdo do método cloroférmio:metanol [3]. A
H,T2,3,4TMPP (64 mg; 0,065 mmol) foi parcialmente solubilizada em 20 mL de diclorometano.
A mistura de reacao foi mantida em um baldo com sistema de refluxo e agitacdo magnética por
5 minutos. A esta solucéo foi adicionado MnCl,.4H,0 (130 mg; 0,658 mmol), em excesso molar
de 10 vezes, dissolvido em 10 mL de metanol. A mistura de reagdo foi mantida em refluxo e
agitacdo magnética durante 7 dias. A reacao foi monitorada por espectroscopia eletrénica de
absorcdo na regido do UV-vis e por cromatografia de camada delgada, CCD (Al.Oz;CH2Cly),
reveladas em camara com lampada ultravioleta. Ao término da reacgdo, verificado pelo
desaparecimento da mancha fluorescente referente a porfirina base livre via CCD, a mistura de
solventes foi eliminada usando-se um evaporador rotatorio. O produto obtido foi dissolvido em
guantidade minima de CH.Cl, e percolado em coluna de alumina neutra (Al.Os3), utilizando-se
CH.CI; como eluente e, em seguida, uma solu¢do de CH,Cl;:CHsOH, na proporcao de 20:1,
para recolher a porfirina metalada inédita, sendo o solvente eliminado por meio do evaporador
rotatério. A [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] foi colocada no dessecador com silica gel e caracterizada por
espectroscopia eletrbnica de absorcdo na regido do UV-Vis, espectroscopia vibracional na

regido do infravermelho e espectrometria de massas.

Rendimento da reacdo: [Mn"(T2,3,4TMPP)CI]: 57,00 mg (81%).

UV-Vis (CH2Cl,), Amax, nm (log €): 378 (3,68); 480 (4,00) Soret; 584 (3,00); 620 (2,98).

IV em pastilhas KBr (cm™): (1596) vC=C; (1492) vC—N pirrol; (1411) vC=N pirrol; (1233) véter
aromatico; (1100) vC—O-C; (1006) vMn—N pirrol; (902) 8C—H aromatico tetrassubstituido.
EM-ISE: [Mn"(T2,3,4TMPP)]"* m/z 1027,29 (100%), valor esperado 1027,30.

Andlise elementar: [Mn"(T2,3,4TMPP)CI].0,5CHCl; (CssHs2N4012MNnCI.0,5CHCl,), Calculado:
C(61,36%), H(4,83%), N(5,07%). Experimental: C(61,04%), H(3,63%), N(5,11%).

Além das porfirinas de manganés inéditas [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] e
[Mn"(T2,3,4TMPP)CI], foram preparadas cinco metaloporfirinas hidrossoliiveis, sendo trés
cationicas, [Mn"(T4MPyP)]Cls, [Mn'"(T3MPyP)]Cls, [Mn"(T4MAPP)|CIs e duas anibnicas,
[Mn"(T4CPP)] e [Mn"(T4SPP)]. A descricdo da parte experimental e da caracterizacdo desses

compostos esta no apéndice E (pag. 102).
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3.3. Reacbes de oxidagcao de substratos organicos

3.3.1. Oxidacéo do Cicloexano

As reacOes de oxidacdo do cicloexano foram realizadas em microescala, conforme o
procedimento apresentado na literatura [108; 114]. Em frascos de vidro de 2,0 mL (frascos de
reacdo), os doadores de oxigénio, PhlO e Phl(OAc),, tiveram suas massas medidas (2,0 x 10°°
mol), utilizando-se uma balanca analitica. Cada frasco foi vedado com tampa de rosca e septo
de teflon/silicone. Os catalisadores metaloporfirinicos tiveram suas massas medidas (1,0 x 10®
mol) em um baldo volumétrico de 1,0 mL, sendo o volume completado com os solventes
diclorometano, carbonato de dimetila ou acetato de etila, em grau HPLC. Nas reacbes em
presenca de solvente, ao frasco de reacéo foram adicionados, com microsseringas Hamilton®,
100 pL de substrato (cicloexano) e 200 pyL da solugdo do catalisador metaloporfirinico. A
proporcdo em quantidade de matéria de catalisador:oxidante:substrato utilizada foi de
1:10:4620.

Para as reacGes na auséncia de solvente, os catalisadores metaloporfirinicos (2,0 x 10”7
mol) e os doadores de oxigénio (2,0 x 10°® mol) tiveram suas massas medidas conjuntamente
no frasco de reacdo e, em seguida, cada frasco foi vedado com tampa de rosca e septo de
teflon/silicone. Em cada reacéo foram utilizados 300 pL de substrato, de forma que a propor¢ao
em quantidade de matéria de catalisador:oxidante:substrato correspondeu a 1:10:13860.

Em ambos os sistemas (presenca e auséncia de solvente), a mistura de reacao foi
agitada manualmente por um minuto, e, em seguida, o frasco foi imerso em banho de 4gua a
25 °C, onde foi mantido em agitacdo magnética por 90 minutos. Apés 90 minutos, as reacbes
foram interrompidas pela adicdo 50 uL de solugio saturada de sulfito e bérax em agua [115].
Em seguida, foram adicionados 50 pL de solugdo de bromobenzeno (4,8 x 102 mol L7,
utilizado como padrdao interno. Os produtos foram analisados por cromatografia a gas,
utilizando-se o método de padréo interno [116]. A programacdo usada para andlise dos
produtos e os fatores de correlagédo estéo descritos nos Apéndices B (pag. 99) e C (Pag. 100).
Os rendimentos foram calculados com base no oxidante (Apéndice D, pag. 101).

Foram realizadas reac¢des controle: (1) em auséncia da porfirina de manganés, (2) em
auséncia do oxidante (para avaliar se o oxigénio atmosférico é capaz de oxidar o substrato) e
(3) com o uso de cloreto de manganés para substituir o catalisador metaloporfirinico, nas
mesmas condi¢fes descritas. Todas as reagfes foram realizadas em quadruplicata.

O efeito do imidazol foi estudado apenas para os sistemas com solventes (carbonato de
dimetila, acetato de etila e diclorometano), pois esse aditivo ndo se solubiliza em cicloexano.

Dessa forma, adicionou-se aos frascos de reacdo, uma aliquota de 20 uL de uma solugéo de
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imidazol 1,0 x 10 mol L. O efeito da H.O foi estudado para os sistemas com solventes e na
auséncia de solventes, adicionando-se uma aliquota de 0,5 uL aos frascos de reagéo.

Para determinar o grau de destruicdo do catalisador ap6s o processo oxidativo, foram
obtidos espectros de absor¢éo na regido UV-vis da mistura de reagdo. O grau de destruicdo foi

determinado usando a absortividade molar (¢) da banda Soret de cada metaloporfirina.

3.3.2. Oxidacéo do Carvacrol

As reacdes de oxidacdo do carvacrol foram realizadas na presenca de solventes
usando o mesmo procedimento adotado para a oxidacdo do cicloexano. Em tais reagoes,
foram utilizados 2,0 x 10 mol do catalisador e 2,0 x 10° mol dos oxidantes PhlO e PhI(OAc).,
sendo que a propor¢do em quantidade de matéria catalisador:oxidante:substrato utilizada foi de
1:10:10. Para os sistemas com o0s oxidantes H;O, e t-BuOOH, a proporcéo
catalisador:oxidante:substrato utilizada foi de 1:100:10 e foram utilizados 2,0 x 10 mol dos
oxidantes. O efeito do imidazol foi estudado apenas para 0s sistemas com solventes
(carbonato de dimetila, acetato de etila e diclorometano), pois esse aditivo ndo se solubiliza em
carvacrol. Dessa forma, adicionou-se aos frascos de reacdo, uma aliquota de 20 uL de uma

solucédo de imidazol 1,0 x 102 mol L.
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Capitulo 4: Resultados e Discussdes

4.1 Obtencéao das Porfirinas e Metaloporfirinas

4.1.1 Obtencdo da porfirina inédita 5,10,15,20-tetraquis(2,4,5-trimetoxifenil)porfirina -
H,T2,4,5TMPP

H;C
3 \O (|:H3
O
f \ C4Hg0,:CgHsNO, (7:3)
4/\+40\ 362652-‘_
H Rendimento: 15,4%
0
“CH,
Pirrol 2,4 ,5-trimetoxibenzaldeido

H>T2,4,5TMPP

Figura 14: Representacao da reacdo de obtencéo da porfirina H2T2,4,5TMPP. Fonte: elaborado pelo
autor.

O método proposto por Gonsalves et al. [37], com a utilizagdo do agente oxidante
nitrobenzeno, promove a rapida oxidacdo do porfirinogénio e evita a formacéo de clorina no
meio de reacdo. Nesta metodologia, a obtencdo da porfirina ocorre em apenas uma etapa,
facilitando o processo de purificacdo, uma vez que a adicdo de metanol promove a precipitacao
da porfirina e consequente separacao da mistura de reacdo, que contém grande quantidade de
polipirrol. Nas metodologias tradicionais, a sintese é realizada em duas etapas com a formacéo
inicial do porfirinogénio e, em seguida, oxidagdo para formar a porfirina [34,36]. Por fim deve-se
separar a porfirina do polipirrol por cromatografia em coluna, sendo que essa separagdo €
dificil de ser realizada, pois o polipirrol dificulta 0 arraste da porfirina pela fase estacionaria.

O macrociclo porfirinico obtido, H:T2,4,5TMPP (Figura 14), foi inicialmente
caracterizado por espectrosocopia eletrdnica na regido do UV-Vis (Figura 15, pag. 28), sendo
possivel identificar a banda mais intensa em 424 nm, banda Soret, e quatro bandas Q de
absorcéo (516, 553, 592 e 656 nm), originadas a partir de transi¢bes n — n* [117]. O espectro
obtido é caracteristico de uma porfirina base livre com simetria Do, € a ndo observagédo da

banda intensa em 650 nm, indica que ndo houve a formacao de clorina [117].
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Figura 15: Espectro eletronico de absorcéo na regido do UV-Vis para a H2T2,4,5TMPP (3,34 x 10

mol L) em CH:Cl.. Fonte: elaborado pelo autor.
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A caracterizacdo da H.T2,4,5TMPP por espectroscopia de ressbnancia magnética

nuclear de hidrogénio foi realizada em cloroférmio deuterado, CDCl; (Figura 16).
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Figura 16: Espectro de RMN de 'H da H2T2,4,5TMPP em CDClIs (400 MHz, TMS) a 25 °C. § -2,60 (s,
2H), 6 3,52 (m, 12H, -OCHg, para), 6 3,91 (m, 12H, -OCHs, meta), 6 4,20 (s, 12H, -OCHjs, orto), 6 6,98

(m, 4H, ®H orto arila), 6 7,57 (m, 4H, °H meta arila), 6 8,81 (m, 8H B-pirrdlico). Fonte: elaborada pelo

autor.
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O singleto que aparece com deslocamento quimico negativo, 6 = - 2,60 ppm,
corresponde aos atomos de hidrogénio N-H pirrélicos (Figura 16, pag. 28), pois a nuvem
eletrénica do anel porfirinico exerce uma blindagem elevada sobre esses &tomos e,
consequentemente, a forca do campo magnético aplicada deve ser elevada. Além disso, a
integracdo desse sinal confirma presenca de dois &tomos de hidrogénio (Figura 16, pag. 28).

84 (orto-arila

CH 3H (meta-arila)

H -p-pirrdlico CH,

Figura 17: Indicacédo dos atomos de hidrogénio na estrutura da H.T2,4,5TMPP. Fonte: elaborada pelo

autor.

A integracao dos sinais referentes aos atomos de hidrogénio dos trés grupos metoxi (-
OCHs3), confirmam a presenca de doze atomos de hidrogénio, nas posi¢des orto, meta e para,
dos grupos arila, nas posi¢cbes meso do macrociclo (Figura 17). Os sinais sdo observados na
regido com deslocamentos quimicos entre & = 3,46 ppm e & = 4,20 ppm, pois esses grupos sao
menos blindados pela nuvem eletrénica do anel porfirinico, em relacdo aos hidrogénios N-H
pirrélicos (Figura 16, pag. 28).

A partir da integracdo do sinal em 6 = 8,81 ppm, na forma de dupleto (Figura 16, pag.
28), referente aos hidrogénios B-pirrolicos, nota-se a presenca de oito &tomos de hidrogénio.
Nas posi¢des orto arila (6 = 6,97 ppm, singleto) e meta arila (6 = 7,57 ppm, septeto) foi
verificada a presenca de quatro atomos de hidrogénio (Figura 17). Geralmente, os hidrogénios
aromaticos estdo desblindados, porque estdo localizados em uma regido onde o campo
magneético induzido refor¢ga o campo magnético aplicado, logo o sinal destes hidrogénios estéo
mais afastados do sinal do TMS (Figura 16, pag. 28).

A presenca de um sinal de intensidade elevada na regido com & = 1,54 ppm é atribuida
a presenca de agua no cloroférmio [118]. Além disso, o sinal na regido com & = 7,27 ppm €
atribuido ao cloroférmio ndo deuterado, CHCI; (Figura 16, pag. 28).

A H>T2,45TMPP foi caracterizada por espectroscopia vibracional na regido do
infravermelho (Tabela 1 e Figura 18 e Figura 64, pag. 112). Os resultados confirmam a

formacdo da porfirina base livre inédita, evidenciadas pelas bandas referentes aos grupos (-
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OCHpa), estiramento C-O-C e estiramento éter aromatico. Além disso, a deformagéo N—H (pirrol)
e deformacédo do macrociclo [119-122].

Tabela 1: Dados obtidos por espectroscopia de absorcéo na regido do infravermelho para
H.T2,4,5TMPP. Andlise realizada em pastilhas de KBr. Fonte: elaborada pelo autor.

Nimero de Onda (cm™) / (Intensidade) Atribuicdes!t®1??
1504 (forte) Estiramento C=C
1462 (média) Estiramento C=N pirrol
1346 (média) Estiramento C—N pirrol
1204 (forte) Estiramento éter aromatico
1100 (fraca) Estiramento C-O-C
1031 (média) Deformacédo N—H (pirrol)
978 (fraca) Deformag&o macrociclo
879 (fraca) Deformacé@o C—H aromatico tetrassubstituido
803 (média) Deformacéo axial do esqueleto
739 (fraca) Deformagéo N-H fora do plano
70
60 —
50 —
2
: | e s
&
. L | (Macrocicio) .
| Y e piron Vic-o) L (N-H, pirrol)
1800 ‘ 16IOO ‘ 14[00 ‘ 12|00 ' 10|00 . 860 ' 660 ' 460

Numero de Onda (cm )

Figura 18: Espectro de absor¢do na regido do infravermelho da H2T2,4,5TMPP. As andlises foram

realizadas em pastilhas de KBr. Fonte: elaborada pelo autor.

A porfirina base livre H,T2,4,5TMPP também foi caracterizada por espectrometria de
massas, utilizando o método de ionizagdo por spray de elétrons (ESI), (Figura 19). No modo
positivo, observou-se um pico em m/z 975,372 (valor calculado de 974,374), que corresponde a
100% de intensidade relativa. A esse pico esta associado a espécie, [H2T2,4,5TMPP + HJ*,
com a presencga de um ion hidrogénio (H").
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Figura 19: Espectro de massas da H2T2,4,5TMPP obtido em metanol (EM-ISE). Fonte: elaborada pelo

autor.

A caracterizacao por analise elementar (C, N e H) comprova a obtencdo do macrociclo
porfirinico H,T2,4,5TMPP, pois as porcentagens de carbono, hidrogénio e nitrogénio
experimentais estdo relativamente proximos dos valores calculados. A andlise elementar de
porfirinas geralmente apresenta percentuais calculados de carbono e nitrogénio mais proximos
do resultado experimental [123].

4.1.2 Obtencdo do catalisador inédito clorido(5,10,15,20-tetraquis(2,4,5-
trimetoxifenil)porfirinatomanganés(lil) — [Mn"(T2,4,5TMPP)CI]

DMF
+ 4MnCh+0; —m—— 4
91%

+ 4HCI + 4H20

H2T2,4,5TMPP [Mn''(T2,4,5TMPP)CI]

Figura 20: Representagdo do processo de obtencao da metaloporfirina de 22 geracao
[Mn"(T2,4,5TMPP)CI]. Fonte: elaborado pelo autor.

A metalacdo da H;T2,4,5TMPP com Mn?* (Figura 20, pag. 31), levou a formacdo de
[Mn"(T2,4,5TMPP)CI] com rendimento elevado (91%). Esta reacdo foi acompanhada por
cromatografia em camada delgada (Al.Os;CH,Cl,), e as placas foram reveladas em camara de
UV. A perda de fluorescéncia (vermelha), caracteristica da H.T(2,4,5)MPP sob luz ultravioleta,

confirma a presenca da porfirina de manganés [124]. Este fendbmeno pode ser atribuido a
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presenca de atomos pesados (neste caso, 0 ion manganés), 0s quais aumentam a taxa de
decaimento radiativo para um cruzamento intersistema para o estado excitado tripleto, devido
ao acoplamento spin-6rbita, resultando na fosforescéncia e em um decréscimo no rendimento
guantico para a fluorescéncia [125].

A adaptacdo do método de metalacdo, utilizando-se o sal de manganés MnCl,.4H,0,
suprimiu a etapa de troca idnica, pois a porfirina de manganés obtida ja possui o ion cloreto na
posicdo axial. Na literatura, grande parte das metaloporfirinas é caracterizada nessa forma e os
testes cataliticos também séo realizados com o composto na forma de cloreto. Nesse caso,
pode-se considerar que um dos principios da Quimica Verde foi atendido: “E melhor prevenir o
desperdicio do que tratar ou limpar o lixo ap6s a sua formacao” [47]. Isso ocorre porque deve-
se fazer a recuperacdo da resina apés o uso, com a utilizacdo de grandes quantidades de
solucdo aquosa de acido cloridrico e agua deionizada, além de ser necessario manter o
sistema em agitacdo magnética por varias horas.

A caracterizacdo da [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] foi realizada por espectroscopia eletronica de
absorcao na regido do UV-vis (Tabela 2 e Figura 21, pag. 33), na qual foi possivel observar um
deslocamento batocrdmico da banda Soret de 424 nm para 482 nm. Além disso, na regido do
visivel, houve uma diminuicdo no nimero de bandas Q de absorcdo, em decorréncia do
aumento de simetria na metaloporfirina, simetria Dsn, em relacdo a porfirina base livre,
H.T2,4,5TMPP, simetria D2n [126].

Tabela 2: Dados de espectroscopia eletrénica de absorcdo na regido do UV-vis para H2T2,4,5TMPP e
[Mn"(T2,4,5TMPP)CI] em CHCls. Fonte: elaborado pelo autor.

Compostos Comprimento de onda (nm)
H.T2,4,5TMPP 424 (Soret) 516 553 592 656
[Mn"(T2,4,5TMPP)CI] 376 482 (Soret) 585 622

De acordo com a literatura, as porfirinas de Mn®* apresentam duas bandas de baixa
intensidade na regido entre 550 — 650 nm, bandas Il e IV, (Figura 21) e duas bandas de alta
intensidade, bandas V e VI, e outra banda fraca, banda Va, na regidao de 330 a 550 nm (Figura
21), sendo a Soret (482 nm) de maior intensidade. As bandas VI e Va séo resultantes da
transferéncia de carga ligante-metal (TCLM), com a interacdo dos orbitais do ion Mn*® com o
sistema 11 da porfirina [50,127-129]. Nesse caso, ocorre transferéncia de a, (n), azu(n) — €g (dx)
e boy(n), a=u(t) — eg (dx, dyz), banda VI, enquanto a banda V é resultante da transferéncia de
carga de a’% (n) — aig (d;?). Os orbitais eg (dx, dy;) do fon Mn®* e eg* (n) da porfirina
apresentam simetria e energia adequada para possibilitar uma interacdo, o que explica as
alteracdes no espectro da metaloporfirina, simetria Ds,, em relagdo a porfirina base livre,

simetria Dan (Figura 22, pag. 33) [50]. Sendo assim, além das bandas que correspondem as
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transicbes © — =©*, as bandas correspondentes as transicdes do tipo TCLM também sé&o
alteradas [50,128].

1,0 7
0,8 A 424 vV 482
" — HoT2,4,5TMPP
< _
3 06 . [Mn"(T2,4,5TMPP)CI]
.0
e
T 04 -
o
2
<
0,2
0’0 L] T L] T ) T e I—_—-_-'-‘A—-'_-‘I
300 400 500 600 700 800

Comprimento de Onda (nm)

Figura 21: Espectro eletronico de absorcéo na regido do UV-vis para H2T2,4,5TMPP (3,34 x 105 mol L)
e [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (9,08 x 10°® mol L™*) em CHClIs. Fonte: elaborado pelo autor.

Energia big(d??)

Banda lll: aa, a1 — eg

Banda IV: a, aw — eg*

—1— dlg (dzz)
_"_L_ ez (diz, dye)

BandaV: bay, @'z — e
_”_ bag (dy)
—/'—L— a2y () BandaVa: a'w — an
—"—L— dilu ()

Banda VI: ax, aw — eg*
% b2y ()
! a'w ) e qu, a'w — g

Figura 22: Representagdo do diagrama simplificado de orbitais moleculares com as transicdes
eletrbnicas de diferentes bandas observadas em uma porfirina de manganés. Fonte: adaptado de
Boucher, 1972 [50].

A [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] foi caracterizada por espectroscopia vibracional na regido do
infravermelho (Tabela 3, pag. 34, Figura 23, pag. 35). Os resultados de espectroscopia

vibracional na regido do infravermelho confirmam a metalacdo da porfirina base livre,
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H.T2,4,5TMPP, pois ndo se observam as bandas referentes a deformacao (fora do plano) da

ligacdo N-H (em 739 cm™) dos grupos pirrélicos (Figura 23, pag. 35 comparada a Figura 18,

pag. 30) [119-122] e a banda em torno de 3316 cm™ que é referente ao estiramento N-H

(Apéndice F, Figura 64, pag. 112). Aléem disso, no espectro vibracional para a porfirina

metalada uma nova banda é verificada, referente a deformacdo da ligagdo Mn—N pirrélico
(1026 cm?, Figura 23, pag. 35) [121].

Tabela 3: Dados obtidos por espectroscopia de absorcdo na regido do infravermelho para

[Mn"(T2,4,5TMPP)CI]. Andlise realizada em pastilhas de KBr. Fonte: elaborado pelo autor.

Nimero de Onda (cm™) / (Intensidade) Atribuicdes™®1??
1504 (forte) Estiramento C=C
1462 (média) Estiramento C=N pirrol
1346 (média) Estiramento C-N pirrol
1204 (forte) Estiramento éter aroméatico
1100 (fraca) Estiramento C-O-C
1026 (forte) Estiramento Mn—N (pirrol)
978 (fraca) Deformacédo macrociclo
879 (fraca) Deformacdo C—H aromatico tetrassubstituido
803 (média) Deformacéo axial do esqueleto
50
40
& 30-
s
8 g
((‘g
T 20
& 5.
= I (axial do esqueleto.)
10 4 (C-H, arom. tetrasubs.)
v * (Macrociclo)
V(C:C) - i * (C-0-C)
04 V(CiN‘ pirrol) ) v(Mn-N, pirrol)
] (C-N, pirral) V(éter arom)
L T : T . T : T : T . T : 1
1800 1600 1400 1200 1000 800 600 400

Numero de Onda (cm'ﬂ)

Figura 23: Espectro de absorgéo na regido do infravermelho para [Mn"(T2,4,5TMPP)CI]. As analises

foram realizadas em pastilhas de KBr. Fonte: elaborado pelo autor.
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A porfirina de manganés, [Mn"(T2,4,5TMPP)CI], foi caracterizada por espectrometria de
massas, utilizando o método de ionizacéo por spray de elétrons (EM-ESI) (Figura 24). No modo
positivo, observou-se um pico em m/z 1027,29 (valor calculado de 1027,30), que corresponde a
100% de intensidade relativa. A esse pico esta associado a espécie, [Mn"(T2,4,5TMPP)]*, com
perda do ion cloreto.

100 [Mn"P]"  1027,288

Intensidade Relativa (%)

104 ‘
0 ||I

T T T T T T T 1
1000 1005 1010 1015 1020 1025 1030 1035 1040 1045 1050

m/z

Figura 24: Espectro de massas da [Mn'"'(T2,4,5TMPP)CI] obtido em metanol (EM-ISE). Fonte: elaborado
pelo autor.

A caracterizacdo por andlise elementar comprova a obtencdo da metaloporfirina
[Mn'"(T2,4,5TMPP)CI], pois as porcentagens de carbono, hidrogénio e nitrogénio experimentais
estdo relativamente préximos dos valores calculados, considerando-se que ha meia molécula
de diclorometano por molécula de complexo. Importante ressaltar novamente que a analise
elementar de porfirinas geralmente apresenta percentuais calculados de carbono e nitrogénio
mais préximos do resultado experimental [123].

4.1.3 Obtencéo da porfirina inédita 5,10,15,20-tetraquis(2,3,4-
trimetoxifenil)porfirina — H,T2,3,4TMPP

A sintese da porfirina inédita H,T2,3,4TMPP (Figura 25) foi realizada pelo mesmo
método descrito neste trabalho na pagina 21, proposto por Gonsalves et al [37] para sintetizar a
porifirina H,T2,4,5TMPP. Conforme discutido anteriormente, o macrociclo porfirinico obtido,
H.T2,3,4TMPP, apresenta solubilidade muito baixa em varios solventes e até mesmo misturas
desses solventes, em diferentes propor¢gdes. Assim, a concentracdo da porfirina base livre em
solucéo é relativamente baixa, o que dificulta a sua caracterizacdo quando solubilizada em

algum solvente.
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Figura 25: Esquema para a obtencao da porfirina inédita H>T2,3,4TMPP. Fonte: elaborado pelo autor.

A H.T2,3,4TMPP foi caracterizada por espectrosocopia eletrbnica na regido do UV-Vis
(Figura 26, pag. 37), sendo o espectro semelhante ao do isébmero H,T2,4,5TMPP (Figura 15,
pag. 28), pois tanto a banda Soret (423 nm) quanto as bandas Q (516, 550, 590 e 658 nm)
apresentaram comprimentos de onda semelhantes, em relacdo as bandas da porfirina
H.T2,4,5TMPP. Assim, pode-se afirmar que a presenca de trés substituintes metdxi (OCHz3),
nas posicbes orto, meta e para dos grupos arila ndo excercem influéncia significativa no
sistema aromatico do macrociclo [130,131].

423

0,8

0,6

Absorvancia (U.A))

0.4

02 o

516
550 590 658
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300 400 500 600 700 800
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Figura 26: Espectro eletronico de absor¢éo na regido do UV-Vis para a H2T2,3,4TMPP em CH:Cl>.

Fonte: elaborado pelo autor.

A caracterizacdo da H;T2,3,4TMPP por RMN de 'H foi realizada em cloroférmio

deuterado (Figura 27).
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Figura 27: Espectro de RMN de H da H2T2,3,4TMPP em CDCIz (400 MHz, TMS) a 25 °C. § -2,66 (2H),
0 3,24 (12H, -OCHs, meta), & 4,15 (24H, -OCHBg, orto e para), 6 6,98 (4H, ®H orto arila), 6 7,57 (4H, °H

meta arila), 6 8,83 (8H B-pirrdlico). Fonte: elaborado pelo autor.

A H,T2,3,4TMPP apresenta solubilidade muito baixa em cloroférmio deuterado (CDCls),
0 que explica a baixa intensidade dos sinais observada no espectro (Figura 27, pag. 37). Sendo
assim, nao foi possivel atribuir multiplicidade aos sinais em funcdo da baixa intensidade dos
mesmos. Entretanto, por meio dos deslocamentos quimicos e da integracdo desses sinais foi
possivel atribuir a posi¢do dos atomos de hidrogénio.

Para os hidrogénios N—-H pirrélicos (6 = - 2,66 ppm), hidrogénios B-pirrélicos (6 = 8,83
ppm), hidrogénios nas posi¢6es orto arila (5 = 7,01 ppm) e meta arila (6 = 7,57 ppm, Figura 28)
tanto os deslocamentos quimicos quanto a integracdo dos sinais sdo semelhantes ao
observado para o isbmero H,T2,4,5TMPP (Figura 16, pag. 28). No entanto, no espectro para a
porfirina base livre H,T2,3,4TMPP (Figura 27, pag. 37) observamos apenas dois sinais para os
atomos de hidrogénio dos substituintes metoxi (OCHs), dos grupos arila nas posigcbes meso,
enguanto que no espectro para o isbmero H.T2,45TMPP (Figura 16, pag. 28), foram
observados trés sinais, apesar dos deslocamentos quimicos serem semelhantes.

Assim como no espectro do isdbmero H.T2,4,5TMPP (Figura 16, pag. 28), a integragdo
dos sinais referentes aos &tomos de hidrogénio dos trés grupos metoxi (-OCHs), confirmam a
presenca de doze atomos de hidrogénio, nas posi¢des orto, meta e para, dos grupos arila, nas

posicdes meso do macrociclo (Figura 28). No espectro da porfirina base livre H,T2,3,4TMPP foi
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possivel identificar também os sinais para agua (& = 1,54 ppm) e de cloroférmio ndo deuterado
(® =7,27 ppm), semelhante ao observado para o isémero H,T2,4,5TMPP.

8H (orto-arila)

HsC-0 /\E’I-T(meta-arila)

HsC, CH,
0 @]
H -B-pirb O—CHjs
HsC
H,C.
: H (OCHs)

Figura 28: Indicacdo dos atomos de hidrogénio na estrutura da H2T2,3,4TMPP.

A H.T2,34TMPP foi caracterizada por espectroscopia vibracional na regido do
infravermelho (Tabela 4 e Figura 29, pag. 39). Os resultados confirmam a formacao da porfirina
base livre, em que as atribuicbes para os grupos funcionais mais importantes estdo
ligeiramente deslocados para maiores comprimentos de onda, em relacdo ao observado para o
isbmero H,T2,4,5TMPP (Tabela 1, pag. 30 e Figura 18, pag. 30). Dessa forma, pode-se dizer
gue os substituintes metoxi (-OCHs), nas posicdes orto, meta e para dos grupos arila nédo

excercem qualquer influéncia significativa na absorcéo de radiacao IV.

Tabela 4: Dados obtidos por espectroscopia de absor¢do na regido do infravermelho para

H2T2,3,4TMPP. Analise realizada em pastilhas de KBr. Fonte: elaborada pelo autor.

Nimero de Onda (cm™) / (Intensidade) Atribuicdes!'®1??
1596 (média) Estiramento C=C
1492 (média) Estiramento C=N pirrol
1411 (média) Estiramento C—N pirrol
1233 (média) Estiramento éter aromatico
1100 (forte) Estiramento C-O-C
1074 (média) Deformac&o N—H (pirrol)
976 (média) Deformac&o macrociclo
902 (média) Deformacédo C—H aromético tetrassubstituido
794 (média) Deformacéo axial do esqueleto

741 (fraca) Deformacéo N-H fora do plano
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Figura 29: Espectro de absorgdo na regido do infravermelho da H2T2,3,4TMPP. As analises foram

realizadas em pastilhas de KBr. Fonte: elaborada pelo autor.

Conforme ja mencionado, a porfirina de base livre H;T2,3,4TMPP apresenta
solubilidade muito baixa em metanol, ndo sendo possivel realizar a caracterizacdo por
espectrometria de massas.

A caracterizacdo por analise elementar também evidencia a obtencdo do macrociclo
porfirinico inédito H,T2,3,4TMPP, pois as porcentagens de carbono, hidrogénio e nitrogénio
experimentais estdo relativamente préximos dos valores calculados, considerando-se que ha 2
moléculas de cloroférmio por molécula de porfirina. Importante ressaltar novamente que a
analise elementar de porfirinas geralmente apresenta percentuais calculados de carbono e
nitrogénio mais préximos do resultado experimental [123].

4.1.4 Obtencdo do complexo inédito clorido(5,10,15,20-tetraquis(2,3,4-
trimetoxifenil)porfirinatomanganés(lil) — [Mn"(T2,3,4TMPP)CI]

A metalacdo da H.T2,3,4TMPP com Mn?* (Figura 30), levou a formacdo de
[Mn"(T2,3,4TMPP)CI] com rendimento elevado (81%), assim como a sintese da
[Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (91%). Esta reacdo foi acompanhada por cromatografia em camada
delgada (AlO3;DCM), e as placas foram reveladas em camara de UV. A perda de
fluorescéncia, caracteristica da H.T(2,3,4)MPP sob luz ultravioleta, confirma a presenca da
porfirina de manganés [124]. Conforme discutido no item 4.1.2, a perda da fluorescéncia apés a
metalacao é atribuida ao efeito do &tomo pesado [125].
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DCM:CH30OH

+ 4MnCl2+ 07 —m— = 4
81%

+ 4HCI + 4H:0

HT2,3 4TMPP
MnT"(2,3 ATMPP)CI]

Figura 30: Representacdo do processo de obtencdo da metaloporfirina de 22 geragéo
[Mn"(T2,3,4TMPP)CI]. Fonte: elaborado pelo autor.

A caracterizacdo da [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] foi realizada por espectroscopia eletronica de
absorcao na regido do UV-vis (Figura 31 e Tabela 5, pag. 41), na qual foi possivel observar um
deslocamento batocrédmico da banda Soret de 423 nm para 480 nm. Na regido do visivel, o
espectro da Mn-porfirina, simetria Dan, apresentou uma diminuicdo no nimero de bandas Q de
absorcdo em relacdo a porfirina base livre, simetria D2y, em decorréncia do aumento de
simetria na metaloporfirina em relacéo a porfirina H.T2,3,4TMPP [126].

O espectro de UV-Vis da [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Figura 31) é muito similar ao espectro
do complexo [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Figura 21, pag. 33). Pode-se dizer que a metalacdo com o
fon Mn?* promoveu as mesmas alteracdes no sistema aromatico do macrociclo, observadas na
metalacdo da base livre H.T2,4,5TMPP.

1,2
J 42_3
e S P H2T2,3,4TMPP
¥ —— [Mn"(T2,3,4TMPP)CI]
0.8 = 480

Absorvancia (U.A)

T

T E T : 1
600 700 800

T
500
Comprimento de Onda (nm)

Figura 31: Espectro eletrdnico de absorgdo na regido do UV-vis para H2T2,3,4TMPP e
[Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (7,5 x 10 mol L'Y) em CH2Cl2. Fonte: elaborado pelo autor.
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Tabela 5: Dados de espectroscopia eletronica de absor¢éo na regido do UV-vis para H2T2,3,4TMPP e
[Mn"(T2,3,4TMPP)CI] em CHCls. Fonte: elaborado pelo autor.

Compostos Comprimento de onda (nm)
H.T2,3,4TMPP 423 (Soret) 516 550 590 658
[Mn"(T2,3,4TMPP)CI] 378 480 (Soret) 584 620

A [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] foi caracterizada por espectroscopia vibracional na regido do
infravermelho (Figura 32 e Tabela 6, pag.. 42 e Figura 65, Apéndice F, pag. 111). Os
resultados confirmam a metalagédo da respectiva porfirina base livre de maneira semelhante a
metalacao da base livre H,T2,4,5TMPP (Tabela 1, pag. 30 e Figura 18, pag. 30), apesar do
ligeiro aumento nos numeros de onda de algumas atribuicdes. O espectro na regidao do
infravermelho da porfirina [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] é similar ao da porfirina [Mn"(T2,4,5TMPP)CI],
pois os padrdes de substituicbes nas posi¢cbes orto, meta e para, dos grupos arila, ndo

alteraram de maneira significativa a absorgéo de infravermelho.

Tabela 6: Dados obtidos por espectroscopia de absorcdo na regido do infravermelho para

[Mn"(T2,3,4TMPP)CI]. Andlise realizada em pastilhas de KBr. Fonte: elaborada pelo autor.

Nimero de Onda (cm™) / (Intensidade) AtribuicGes!t®1?2
1596 (média) Estiramento C=C
1492 (média) Estiramento C—N pirrol
1411 (média) Estiramento C=N pirrol
1233 (média) Estiramento éter aromatico
1100 (forte) Estiramento C-O-C
1006 (forte) Estiramento Mn—N (pirrol)
976 (média) Deformag&o macrociclo
902 (média) Deformacgédo C—H aromético tetrassubstituido

794 (fraca) Deformacéo axial do esqueleto
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Figura 32: Espectro de absorcéo na regido do infravermelho da [Mn"(T2,3,4TMPP)CI]. As andlises

foram realizadas em pastilhas de KBr. Fonte: elaborada pelo autor.

A porfirina de manganés, [Mn"(T2,3,4TMPP)CI], foi caracterizada por espectrometria de

massas, utilizando o método de ionizacao por spray de elétrons (ISE) (Figura 33, pag. 43). No

modo positivo observou-se um pico em m/z 1027,29 (valor calculado de 1027,30), que

corresponde a 100% de intensidade relativa. A esse pico esta associada a espécie,
[Mn"(T2,3,4TMPP)]*, com perda do ion cloreto.
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Figura 33: Espectro de massas da [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] obtido em metanol (EM-ISE). Fonte: elaborada

pelo autor.
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A caracterizagdo por andlise elementar comprova a obtencdo do complexo,
[Mn'"(T2,3,4TMPP)CI], pois as porcentagens de carbono, hidrogénio e nitrogénio experimentais
estdo relativamente proximos dos valores calculados, considerando-se que ha meia molécula
de diclorometano por molécula de complexo. Assim como discutido anteriormente, a analise
elementar de porfirinas geralmente apresenta percentuais calculados de carbono e nitrogénio
mais proximos do resultado experimental [123].

4.2. Modelos Biomiméticos dos Citocromos P450

4.2.1. Oxidagao de Cicloexano

O cicloexano é um substrato padrdo para as reacfes de hidroxilacao, pois as ligacées
C-H, com elevada energia de ligacdo (412 kJ mol?) [1], sdo praticamente inertes. Sendo assim,
alcanos sdo espécies quimicas pouco reativas [132]. A oxidacdo seletiva de ligagbes C-H
saturadas permanece um desafio na quimica moderna. As metaloporfirinas de manganés sao
importantes catalisadores capazes de gerar espécies quimicas de alta reatividade, sendo
capazes de promoverem a oxidacao dessas ligacdes inertes com elevada seletividade [15].

A reacdo de oxidacdo do cicloexano por diferentes oxidantes, catalisada por
metaloporfirinas, geralmente leva a formacédo de cicloexanol (C-ol) e cicloexanona (C-ona)
como produtos principais (Figura 34, pag. 44). Esses produtos séo utilizados como matéria
prima para a producéo do nylon-6 e nylon-66 [133]. Por outro lado, a oxida¢cédo desse substrato
€ um dos processos industriais menos eficientes [134]. Entretanto, é importante ressaltar que
em 2009, Guo et al. [135] descreveram o primeiro sistema em escala industrial para a oxidacao
de cicloexano usando metaloporfirinas de Fe e Co. Esses fatos evidenciam a importancia de se
buscar novos catalisadores para a oxidagdo de substratos inertes como o cicloexano, sendo
entdo um tema de estudo importante para comunidade cientifica.

Nesse sentido, realizou-se um estudo para avaliar a eficiéncia catalitica das porfirinas
de manganés de 22 geracdo inéditas, [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] e [Mn"(T2,4,5TMPP)CI], quando
empregadas como catalisadores nas reagfes de oxidagdo do cicloexano por Phl(OAc),, PhlO
ou Oxone® (2KHSOs-KHSO4-K,S0,), tendo-se como solventes o carbonato de dimetila, o
acetato de etila ou diclorometano e na auséncia de solventes. Dessa maneira, foi possivel
avaliar tanto a influéncia dos solventes verdes quanto a influéncia dos grupos metéxi (-OCHs),
substituintes nos grupos arila, presentes nas posicbes meso do macrociclo. As reacbes de
oxidacdo também foram realizadas na presenca do catalisador de 12 geragdo [Mn"(TPP)CI],

gue ndo apresenta substituintes no grupo arila das posigcbes meso do macrociclo porfirinico.
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Além disso, foi verificada a influéncia da agua e do imidazol sobre os sistemas cataliticos
(Figura 34).

OH 0
Doador de oxigénio
- +
MnP
. Solventes , _
Cicloexano Cicloexanol Cicloexanona
(C-ol) (C-ona)

Dodores de oxigénio: Phl(OAc),, PhIO ou Oxone®
Solventes: Diclorometano, carbonato de dimetila e acetato de etila

Aditivos: Agua e Imidazol

Figura 34: Representacdo da reacdo de hidroxilacdo do cicloexano catalisada por porfirinas de

manganés (MnP). Fonte: elaborado pelo autor.

Um ponto importante a ser ressaltado é o sistema de siglas para representar cada um
dos catalisadores testados. A correspondéncia entre a férmula de cada catalisador e a sigla €

apresentada na Tabela 7.

Tabela 7: Correlacdo entre as formulas dos catalisadores utilizados na reagéo de oxidacéo do

cicloexano e as siglas utilizadas para denominar cada um deles.

Catalisador Sigla
[Mn"(TPP)CI] Catl
[Mn"(T2,4,5TMPP)CI] Cat2
[Mn"(T2,3,4TMPP)CI] Cat3

Os resultados serdo apresentados e discutidos considerando-se os diferentes oxidantes
usados. Assim, a ordem escolhida foi: PhI(OAc)2, PhlO e oxone®. Para cada oxidante, também
foi escolhida uma ordem de apresentacédo dos resultados quando se considera 0 uso (ou néo)
dos solventes: carbonato de dimetila, acetato de etila, sistemas sem solvente e diclorometano.
Adotamos esse critério com o intuito de mostrar os resultados obtidos em sistemas que séo
rotas mais sustentveis para a oxidacdo do substrato para depois comparar com os resultados
em um solvente classico (CH2Cl,). Isso se justifica pela auséncia de trabalhos na literatura para

oxidacdo do cicloexano usando solventes verdes. Finalmente, visando obter sistemas
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cataliticos mais eficientes (conforme discutido no item 1.4.4, pag. 13), avaliou-se o emprego de
imidazol ou agua como aditivos em cada sistema estudado.
Em relacdo as reagbes controle, verificou-se que ndo ocorreu a oxidagéo do cicloexano

para nenhum dos sistemas. Ou seja, a atividade catalitica observada € inerente aos
catalisadores que foram estudados.

4.2.1.1 Reagdes de oxidacdo do cicloexano por Phl(OAc).

As reacBes de oxidacdo do cicloexano, utilizando-se PhI(OAc), como oxidante,
atendem aos principios da Quimica Verde [47,98-101], pois esse doador de oxigénio é
considerado como espécie quimica mais segura e menos toxica do que o oxidante classico
PhlO [47]. Essas reacdes apresentam poucos relatos na literatura [13, 15, 93, 136], sendo que
a maioria destes trabalhos foram desenvolvidos por nosso grupo de pesquisa [17,18,109,137-
140]. O uso desse oxidante é vantajoso porque 0 mesmo é comercialmente disponivel, é
soluvel na maioria dos solventes orgéanicos [93], além de ser um composto estavel (quanto a
decomposicao) e de facil manuseio.

O carbonato de dimetila, (CH30).CO, € um solvente organico polar e aprotico, sendo
considerado um solvente verde de acordo com a literatura [141,142]. A substituicdo de
solventes orgéanicos clorados, como o cloroférmio e diclorometano, por carbonato de dimetila, é
importante, pois cloroférmio e diclorometano tem potencial de serem cancerigenos para o0s
seres humanos, de acordo com a Organizacdo Mundial da Saude. Além disso, o
diclorometano, mesmo como uma substancia halogenada de curta duracdo, ou seja, de facil
degradacédo, tem-se revelado também como destruidor de o0z6nio [143]. Sendo assim, a
utilizacao de solventes verdes, como o carbonato de dimetila, tem recebido muita atencédo sob
0 ponto de vista da quimica verde [144-148]. Os resultados obtidos para a oxidacdo do

cicloexano por Phl(OAc)z, em carbonato de dimetila, sdo sumarizados na Figura 35 (pag. 46).
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Figura 35: Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacéo do cicloexano por Phl(OAc)., catalisada
por [Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), usando carbonato
de dimetila como solvente. CondicGes de reagéo: MnP = 2,0 x 107 mol, PhI(OAc)2 = 2,0 x 10°® mol; H20
= 2,8 x 105 mol; Imidazol = 2,0 x 10”7 mol; agitagdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram

calculados com base no oxidante. A seletividade € calculada pela seguinte relagao: [(% alcool) x 100] /

(% alcool + % cetona). O grau de destruicao do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis

apos o término da reacao.

Na presenca do carbonato de dimetila, os sistemas com os catalisadores Catl e Cat2
apresentaram rendimentos totais para os produtos oxigenados semelhantes (15 e 14%,
respectivamente). Dessa forma, o padréo de substituigdo, com os grupos metoxi (-OCHs), nas
posicles 2, 4 e 5 dos grupos arila, ndo influenciou nos resultados cataliticos. Possivelmente, a
presenca de grupos doadores de densidade eletrénica (-OCHzs) favorece a formacdo de uma
espécie ativa radicalar de alta valéncia, MnY(O)P+ (Figura 36, pag. 47) em que o elétron
desemparelhado encontra-se no metal [25,80]. Essa espécie é menos eficiente para abstrair o
atomo de hidrogénio do hidrocarboneto, em relacéo a espécie ativa de alta valéncia, Mn"(O+)P

(Figura 36, pag. 47), em que o elétron desemparelhado esta no atomo de oxigénio [25,80].
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Figura 36: Possiveis estruturas para espécies ativas radicalares de alta valéncia, MnV(O)P. Os

substituintes R sdo grupos metdxi e/ou hidrogénios. Fonte: adaptado de Bartoli et. al. [80].

Por outro lado, o sistema com o catalisador Cat3, com os grupos metdxi (-OCHs), nas
posicdes 2, 3 e 4 dos grupos arila, apresentou rendimentos totais maiores para 0S mesmos
produtos oxigenados (24%), com um aumento percentual de 60%, em relacdo ao catalisador
Catl. Possivelmente, o menor grau de destruicdo de Cat3 disponibiliza maior quantidade desse
catalisador no meio de reacdo e, consequentemente, o cicloexano foi oxidado em maior
extensdo. Outro fator que pode contribuir para a melhor eficiéncia catalitica desse catalisador €
a distribuicao eletrbnica no macrociclo em funcdo do padrédo de substituicdo dos grupos metoxi
(2,3,4 versus 2,4,5). Entretanto, sdo necessarios estudos de voltametria ciclica ou estudos
tedricos para tentar avaliar se a distribuicio de densidade eletrbnica no macrociclo é
influenciada pelo padréo de substituicdo dos dois isbmeros Cat2 e Cat3.

Os sistemas com os trés catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 apresentaram praticamente a
mesma seletividade para o cicloexanol (60%, 64% e 63%, Figura 35, pag. 46). Portanto,
verificou-se que a presenca de trés grupos metdéxi (-OCHs), como substituintes nas posicdes
2,3,4 elou 2,45 dos grupos arila, praticamente ndo altera a seletividade para o produto
oxigenado principal: cicloexanol. De acordo com a literatura, algumas metaloporfirinas com
substituintes doadores de densidade eletrbnica, nos grupos arila, tendem a se comportar de
forma semelhante a [Mn"(TPP)CI] (Catl) [149]. Além disso, pode-se dizer que a presenca de
grupos doadores de densidade eletrbnica possibilitaram a estabilizacdo da espécie oxo,
principalmente Mn"V(O)P, menos seletiva para o produto oxigenado principal [25].

Em relacdo a estabilidade dos catalisadores em carbonato de dimetila, verificou-se que
as metaloporfirinas inéditas, Cat2 e Cat3, apresentaram grau de destruigdo relativamente
menor (63 e 55%), em relacdo & metaloporfirina Catl (70%). Sendo assim, a presenca do
substituinte metoxi nas posigbes orto, meta e para, contribuiu para a formacdo de
metaloporfirinas mais estaveis e resistentes na presen¢a do oxidante Phl(OAc).. De acordo
com a literatura, o “efeito orto” [53, 150] € responsavel por proteger o macrociclo porfirinico da

oxidagdo, pois 0s grupos metdxi nas posicdes orto impedem a aproximagdo das
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metaloporfirinas e, consequentemente, a destruicdo do catalisador [53, 150]. Isso pode ser
explicado pela alteragdo do angulo diedro entre o plano contendo o macrociclo porfirinico e os
grupos arila com os substituintes nas posi¢oes orto (Figura 37).

angulo diedro

(A) (B)
Figura 37: (A) Representagdo do angulo diedro entre o plano contendo o macrociclo porfirinico e os
grupos arila; (B) representagdo do macrociclo porfirinico e dos grupos arilas contendo substituintes nas
posi¢cdes orto. Fonte: adaptado de Meireles [150].

Na procura por sistemas mais eficientes para a oxidagdo do cicloexano, decidimos
verificar o efeito dos aditivos agua e imidazol nos sistemas com o solvente verde carbonato de
dimetila. Assim, foi estudado o efeito do imidazol e da 4gua na oxidacdo do cicloexano por
Phl(OAc),, pois na maioria dos relatos na literatura, a presenca de imidazol e a agua
aumentaram o rendimento total para os produtos oxigenados [17, 107, 109]. A adicdo de agua
aos sistemas que utilizam como doador de atomo de oxigénio o Phl(OAc). é motivada pelos
trabalhos desenvolvidos por In et al. [92]. Esses autores demonstraram que em presenca de
agua, a oxidacado de cicloexeno por PhI(OAc),, catalisada por uma porfirina de ferro de 22
geracdo, leva a formacdo mais rapida dos produtos oxigenados e com rendimentos
semelhantes ao sistema no qual se utiliza o oxidante iodosilbenzeno, PhlO [92]. Eles sugerem
gue a agua esta envolvida no processo de hidrolise do Phl(OAc),, de maneira que o PhlO é
gerado in situ durante a reacdo. Além disso, nosso grupo de pesquisa, tem mostrado que o
emprego de porfirinas de manganés em sistemas que usam Phl(OAc)./H20 leva a um aumento
nos rendimentos dos produtos na reacédo de oxidagdo do cicloexano por PhI(OAc), [17, 108,
109].

A adicdo de adgua aos sistemas com os catalisadores Catl e Cat2 promoveu aumento
nos rendimentos totais para os produtos oxigenados, cicloexanol e cicloexanona, em relacdo
aos sistemas sem adi¢do de agua (Figura 35, pag. 46). Para os sistemas Cat1/H.O e Cat2/H.O
0 aumento percentual foi de 100% para os produtos oxigenados, em relacdo aos sistemas com
apenas Catl e Cat2. Isso comprova a importancia da agua no processo de hidrolise do
PhI(OACc)2, de maneira que o PhlO é gerado in situ durante a reacéo [109] e pela coordenacgéo
da agua ao ion metdlico, que enfraquece a ligagdo MnV=0, aumentando a reatividade da

espécie ativa de alta valéncia [109].
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A adicdo de agua aos sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 também
promoveu aumento na seletividade para o produto principal cicloexanol. Acreditamos que
nesses sistemas a agua ndo atue apenas na hidrélise do Phl(OAc)., conforme apontado por In
et al. [92]. Possivelmente, ocorre coordenagdo da agua ao centro metalico, o que formaria uma
espécie pentacoordenada, mais eficaz na oxidacao do cicloexano e também mais seletiva para
0 produto oxigenado cicloexanol.

Em relagcdo a estabilidade dos catalisadores na presenca de agua, verificou-se que 0s
sistemas com Catl, Cat2 e Cat3 apresentaram grau de destruicdo relativamente menor (56%,
42% e 40%), em relacdo aos sistemas com os trés catalisadores sem o aditivo (70%, 63% e
55%). O menor grau de destruicdo dos trés catalisadores nesses sistemas disponibiliza uma
maior quantidade de sitios ativos no meio de reacdo e, consequentemente, o cicloexano foi
oxidado em maior extensao. Novamente, sugere-se que a agua ndo atue apenas na hidrolise
do PhI(OAc)2[17, 109].

A adicdo de imidazol aos sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 promoveu
aumento nos rendimentos totais para os produtos oxigenados, cicloexanol e cicloexanona, em
relacdo aos sistemas sem adicdo da base nitrogenada (Figura 35, pag. 46). Para os sistemas
Catl/Imidazol e Cat2/Imidazol o aumento percentual foi maior que 100% para os produtos
oxigenados, em relacdo aos sistemas com apenas Catl e Cat2. Entretanto, para o sistema
com Cat3 o aumento percentual foi de 29%. Dessa forma, acreditamos que o ligante axial se
coordena ao centro metalico para formar a espécie pentacoordenada, o que explica os
melhores rendimentos para os produtos [17,104,105,107]. Além disso, 0 menor grau de
destruicdo dos catalisadores nos sistemas Catl/Imidazol e Cat2/Imidazol disponibiliza uma
maior quantidade desse catalisador no meio de reacéo e, consequentemente, o cicloexano foi
oxidado em maior extensao. A seletividade dos sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e
Cat3 praticamente nao foi alterada na presenca da base nitrogenada imidazol.

Assim como o carbonato de dimetila, o acetato de etila (CH;COOCH,CH3) é um
solvente organico polar e aproético, sendo considerado um solvente verde de acordo com a
literatura [141,142]. Conforme discutido anteriormente, € de extrema importancia a substituicdo
dos solventes organicos clorados por solventes organicos verdes, tais como carbonato de
dimetila e acetato de etila. Por isso, a utilizagdo de solventes verdes tem recebido muita
atencdo sob o ponto de vista da quimica verde [144-148]. Os resultados obtidos para a
oxidacéo do cicloexano por PhI(OAc),, em acetato de etila, sdo sumarizados na Figura 38 (pag.
50).
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Figura 38: Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacéo do cicloexano por Phl(OAc)., catalisada

por [Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"'(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), usando acetato

de etila como solvente. Condigdes de reagdo: MnP = 2,0 x 107" mol, PhI(OAc)2 = 2,0 x 10°® mol; H20 =

2,8 x 10° mol; Imidazol = 2,0 x 107" mol; agitagdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram

calculados com base no oxidante. A seletividade € calculada pela seguinte relagao: [(% alcool) x 100] /

(% alcool + % cetona). O grau de destruicao do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis
apos o término da reacao.

Os sistemas com os catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram rendimentos totais
semelhantes para os produtos oxigenados (39% e 37%, respectivamente). Dessa forma, o
padrdo de substituicdo, com os grupos metdxi (-OCHs) nas posi¢cdes orto, meta e para dos
grupos arila, ndo influenciou nos resultados cataliticos. No entanto, de forma inesperada, esses
sistemas apresentaram rendimentos totais menores em relagdo aquele com o catalisador Catl.

Os sistemas cataliticos com o solvente acetato de etila apresentaram rendimentos totais
para os produtos oxigenados significativamente maiores para os trés catalisadores estudados:
Catl, Cat2 e Cat3, em relagdo aos sistemas cataliticos com o solvente verde carbonato de
dimetila. Durante os estudos cataliticos com o solvente verde carbonato de dimetila foi
verificado que o oxidante iodobenzeno diacetato apresentou solubilidade relativamente baixa
nesse solvente, em razdo da presenca de sélidos brancos no fundo dos frascos de reacéo.
Além disso, provavelmente, esta diferenca esta também associada ao tempo de formacgéo da
espécie ativa de alta valéncia em cada sistema. Um acompanhamento, por espectroscopia
eletrdnica na regido do UV-vis, da reacdo de oxidacdo do cicloexano na presenca de Cat2

7

permite constatar que, em carbonato de dimetila, essa metaloporfirina ndo é totalmente
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convertida na espécie ativa, mantendo uma parte na forma de Mn"P (Figura 39a). Por outro
lado, nos sistemas analogos envolvendo o mesmo catalisador, mas em acetato de etila, ha

uma conversdo completa de Cat2 a espécie ativa (Figura 39b).
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Figura 39: Oxidacao de cicloexano por Phl(OAc)., catalisada por Cat2, em carbonato de dimetila (a) e

acetato de etila (b). Fonte: elaborado pelo autor.

Dessa forma, sugere-se que os rendimentos observados para os sistemas com acetato
de etila sdo maiores em razédo da espécie ativa MnV(O)P estar presente em maior quantidade
no meio reacado. Isso possibilita maior conversao do cicloexano. Para um melhor entendimento
do processo, nos diferentes solventes estudados, faz-se necessério realizar estudos teoricos
para avaliar a influéncia destes na formacao/estabilizacdo da espécie ativa responsavel pela
oxidacao do substrato.

Os sistemas com os catalisadores Catl e Cat2 apresentaram seletividades semelhantes
para o cicloexanol (56 e 59%, respectivamente, Figura 38, pag. 50), sendo que o sistema com
o catalisador Cat3 (68%) foi ligeiramente mais seletivo. Portanto, verificou-se que a presenca
de trés grupos metoxi (-OCHs), como substituintes nas posi¢bes 2,3,4 e/ou 2,4,5 dos grupos
arila, também influenciou pouco na seletividade para o produto oxigenado principal, em acetato
de etila. Novamente, de acordo com a literatura, algumas metaloporfirinas com substituintes
doadores de densidade eletrbnica, nos grupos arila, tendem a se comportar de forma
semelhante a [Mn"(TPP)CI] [149]. De forma geral, os sistemas em acetato de etila foram
discretamente menos seletivos (com excecdo de Cat3) para o cicloexanol em relacdo aos
sistemas com o solvente carbonato de dimetila, entretanto, com rendimentos superiores.

Em relag@o a estabilidade dos catalisadores em acetato de etila, assim como ocorreu
guando se utilizou o carbonato de dimetila, verificou-se que Cat2 e Cat3, apresentaram grau de
destruicdo relativamente menor (40% e 52%), em relacédo ao Catl (64%). Conforme discutido
anteriormente, o ‘“efeito orto” impede a aproximacdo das metaloporfirinas e,

consequentemente, a destruicdo do catalisador (Figura 37, pag. 48) [53,150]. Além disso, de
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forma geral, os catalisadores sédo mais estaveis no meio de reagdo na presenca do solvente
acetato de etila.

A adicdo de agua aos sistemas com os catalisadores Cat2 e Cat3 praticamente ndo
alterou os rendimentos totais para os produtos oxigenados em relagdo aos sistemas sem
adicdo de agua (Figura 38, pag. 50). Além disso, de maneira surpreendente, a presenca do
aditivo levou a uma diminuigéo nos rendimentos totais para o sistema com o catalisador Catl.
Apesar da aparente importancia da agua no processo de hidrolise do Phl(OAc)., conforme
relatado para o sistema com o solvente carbonato de dimetila, parece que em acetato de etila
esse aditivo ndo favorece esse processo. O resultado é controverso, pois em nosso grupo de
pesquisa obtivemos aumento nos rendimentos totais quando se utiliza a agua para alguns
sistemas, usando diclorometano como solvente [17; 108, 109].

A adicdo de &agua aos sistemas com o0s catalisadores promoveu aumento na
seletividade para o produto principal cicloexanol, da mesma forma que os sistemas com
carbonato de dimetila. Acredita-se, também, que na presenca de acetato de etila, a agua nao
atue apenas na hidrélise do Phl(OAc),, conforme apontado por In et al. [92] e discutido para os
sistemas com carbonato de dimetila. Em relacdo a estabilidade dos catalisadores na presenca
de agua, verificou-se que apenas para o sistema com Catl, o grau de destruicdo foi
discretamente menor (60%), em relacdo ao sistema sem o aditivo (64%). Para os sistemas com
os catalisadores Cat2 e Cat3, a presenca de 4gua promoveu um pequeno aumento no grau de
destruicao (47% e 58%, respectivamente), em relacéo dos sistemas sem o aditivo (40% e 52%,
respectivamente). Quando se avaliam apenas 0s novos catalisadores (Cat2 e Cat3), é
importante ressaltar o papel do solvente nesses sistemas, porque nas reacdes realizadas em
carbonato de dimetila e diclorometano (Figura 41, pag. 56), o grau de destruicdo desses
compostos diminui, 0 que ndo ocorreu com o acetato de etila. Assim, de alguma forma, o
solvente afeta como o aditivo interage com os catalisadores no meio de reacéo.

Para os sistemas Cat2/Imidazol e Cat3/Imidazol o aumento percentual foi de 18% e
43%, respectivamente, no rendimento total, em relacdo aos sistemas sem o uso do aditivo.
Para esses catalisadores, da mesma forma que nos sistemas com carbonato de dimetila, o
imidazol também melhora os rendimentos para os produtos oxigenados, na presenca de
acetato de etila. Entretanto, para o sistema com o catalisador Catl, os rendimentos para 0s
produtos oxigenados diminuiram na presenca do aditivo. Novamente, o resultado é
controverso, pois existem relatos na literatura sobre a melhora nos rendimentos para os
mesmos produtos oxigenados, na presenca de imidazol, utilizando diclorometano como
solvente [17; 104, 105, 107]. Esses dados, novamente indicam o papel crucial do solvente no
desenvolvimento dos sistemas cataliticos.

A seletividade para o cicloexanol, em relacdo aos sistemas sem aditivo, foi pouco

afetada quando se utilizou o imidazol, assim como foi observado nos sistemas com carbonato
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de dimetila. Em relagcdo a estabilidade dos catalisadores, apenas Cat2 apresentou um
comportamento diferente quando se comparam os dois solventes estudados e o emprego de
imidazol.

A utilizacdo de sistemas cataliticos sem a presenca de solventes tem por objetivo
atender alguns dos principios da Quimica Verde, conforme discutido anteriormente. No caso
deste trabalho, a quantidade de solventes usada € pequena (as reacdes sao feitas em
microescala), entretanto, quando se cogita a possibilidade da realizacdo dos experimentos em
larga escala, o0 ndo uso de solventes se torna uma varidvel muito importante. Além disso, 0s
relatos sobre a oxidacdo de cicloexano catalisada por metaloporfirinas sem solvente é escassa
na literatura [123], assim, neste trabalho buscamos avaliar a eficiéncia dos compostos
sintetizados nesse tipo de sistema. Os resultados obtidos para a oxidacdo do cicloexano por

PhI(OACc)2, na auséncia de solventes, sdo sumarizados na Figura 40.
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Figura 40: Rendimentos dos produtos da reac¢éo de oxidacao do cicloexano por Phl(OAc)2, catalisada
por [Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), na auséncia de
solventes. Condic¢des de reagdo: MnP = 2,0 x 107 mol, PhI(OAc)2 = 2,0 x 10°® moal; H20 = 2,8 x 10° mol;
agitacao magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram calculados com base no oxidante. A
seletividade é calculada pela seguinte relacéo: [(% alcool) x 100] / (% &lcool + % cetona). O grau de

destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis apds o término da reacao.

Os rendimentos dos produtos para as reagfes em auséncia de solvente (sem uso de
aditivo) foram inferiores em relacdo aquelas que utilizaram solventes. Isso € justificado pela

baixa solubilidade dos catalisadores em cicloexano. A medida que a reacdo acontece, a
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formagdo dos produtos oxigenados favorece a solubilizagdo parcial dos catalisadores no meio
de reacdo. N&o foi realizado um acompanhamento cinético da reacéo, assim, talvez o tempo
necessario para que os rendimentos maximos sejam alcancados néo tenha sido atingido.

Os sistemas com os catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram rendimentos totais
maiores para os produtos, com um aumento percentual de 50% e 25%, respectivamente, em
relacdo ao sistema com o catalisador Catl. Nesses sistemas, sugerimos que 0s substituintes
metdxi (-OCHs) dos grupos arila das posi¢cdes meso do macrociclo estabelecem interacdes do
tipo dipolo-instantaneo dipolo-induzido com o cicloexano e possibilitam uma maior interagédo
entre esse substrato e o centro metalico, o que favorece a formacédo dos produtos oxigenados
[151]. Podemos sugerir também que na auséncia de solvente, os grupos (-OCHzs) nas posicoes
orto podem estabelecer intera¢des intermoleculares do tipo dipolo instantaneo — dipolo induzido
com as moléculas do substrato, o que possibilita o hidrocarboneto se aproximar do sitio ativo
com maior facilidade.

Os sistemas com os catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram seletividades semelhantes
para o cicloexanol (83% e 80%, respectivamente), enquanto que o sistema com Catl
apresentou seletividade mais baixa para o alcool (63%, semelhante aos sistemas com uso de
solventes). O produto cetdnico pode ser gerado a partir da oxidacéo do alcool [123]. Para isso,
o hidrogénio do grupo hidroxila do &lcool deve ser transferido para a espécie ativa de alta
valéncia, (MnY(O)P), e, em seguida, ocorrer a perda do atomo de hidrogénio que estava ligado
ao carbono, levando a formacéo da ligacdo C=0, o que gera o produto cetbnico. Entretanto, na
auséncia de solvente, sugerimos que o0s substituintes metéxi, nas posicbes 2,4,5 ou 2,3,4 dos
grupos arila, estabelecam interacées intermoleculares do tipo ligacdo de hidrogénio com o
cicloexanol, o que dificulta a aproximacao do alcool ao centro metélico e, consequentemente, a
oxidacdo para formar a cetona, justificando a maior seletividade para o alcool. Além disso,
como a concentracdo do substrato é muito mais elevada que a do alcool ho meio de reacao
[152], a probabilidade de ocorrer oxidagdo do cicloexano é bem mais elevada que a oxidacéo
do cicloexanol. De Araujo Torres et al. [123] relatam 100% de seletividade para o cicloexanol,
sendo que o rendimento total foi de 2%, para o catalisador com apenas um grupo hitro (-NO>)
em um dos grupos arila: [Mn"(MNPTPP)CI]. Ao se comparar o resultado obtido por esses
autores com os dados aqui apresentados, percebemos que o padrdo de substituicdo dos
grupos arila influencia diretamente o rendimento total dos produtos.

Em relacdo a estabilidade dos catalisadores, verificou-se que as metaloporfirinas Catl,
Cat2 e Cat3 apresentaram grau de destruicdo relativamente baixo (50%, 39% e 49%,
respectivamente). O resultado é interessante, pois dentre os sistemas verdes estudados
(carbonato de dimetila, acetato de etila e na auséncia de solvente), verifica-se que a
estabilidade das metaloporfirinas € bem superior na auséncia de solvente. Pode-se sugerir que

na auséncia de uma solugdo com as metaloporfirinas, a aproximac¢éo dos macrociclos no nivel
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molecular é dificultada, o que diminui a possibilidade de ocorrer os processos auto-oxidativos.
Novamente, deve-se ressaltar que os catalisadores ndo sdo completamente solGveis no meio
de reacdo, o que também diminui o grau de destruicdo. Além disso, existem relatos na
literatura de que a destruicdo do catalisador por meio da auto-oxidacdo pode ser suprimida
pela presenca de substrato em grande excesso [152].

A adicdo de 4gua aos sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 promoveu
aumento nos rendimentos totais para os produtos oxigenados em relagdo aos sistemas sem
adicdo de agua (Figura 40, pag. 53). O aumento percentual para os sistemas Catl/H.O e
Cat3/H,0 foi superior a respectivamente 400% e 200%, em relacdo aos sistemas sem o aditivo.
No entanto, para o sistema com o catalisador Cat2 o aumento percentual foi de apenas 16%.
Esses resultados corroboram que a estrutura do catalisador também € fundamental para o
desenvolvimento de sistemas cataliticos mais eficientes.

A adicdo de agua aos sistemas com o0s catalisadores promoveu aumento na
seletividade para o produto principal cicloexanol. Em relagdo a estabilidade dos catalisadores
na presenca de agua, verificou-se que apenas 0 sistema com Cat3 apresentou grau de
destruicdo menor (36%), em relacdo ao sistema sem o aditivo (49%). No entanto, para o
sistema com Cat2, a presenca de agua aumentou o grau de destruicdo e para o sistema com
Catl, o grau de destruicdo praticamente néo se altera na presenca do aditivo.

Até o momento foram relatados os estudos com solventes verdes ou na auséncia de
solventes, sendo necesséario avaliar o comportamento dos sistemas no solvente organico
classico diclorometano. Além disso, em nosso grupo de pesquisa, foram estudados sistemas
cataliticos com a presenca do solvente diclorometano e de catalisadores com um ou dois
grupos metoxi (-OCHs) [110,137]. Os resultados obtidos para a oxidacdo do cicloexano por

Phl(OAc)2, em diclorometano, sdo sumarizados na Figura 41 (pag. 56).
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Figura 41: Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacéo do cicloexano por Phl(OAc)., catalisada
por [Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), usando
diclorometano como solvente. CondicGes de reacéo: MnP = 2,0 x 107 mol, Phi(OAc)z = 2,0 x 10° mol;
H20 = 2,8 x 10" mol; Imidazol = 2,0 x 10" mol; agitagdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos
foram calculados com base no oxidante. A seletividade é calculada pela seguinte relagéo: [(% alcool) x
100] / (% alcool + % cetona). O grau de destruigdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-

vis apos o término da reacao.

Os sistemas com o0s catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram rendimentos totais
semelhantes para os produtos oxigenados (33 e 32%, respectivamente). Dessa forma, o
padrdo de substituicdo, com os grupos metoxi (-OCHs) nas posi¢cdes orto, meta e para dos
grupos arila, ndo influenciou nos resultados cataliticos. Entretanto, os sistemas com 0s
catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram rendimentos totais maiores para 0s mesmos produtos
oxigenados, com um aumento percentual de 65%, em relacdo aos sistemas com o catalisador
Catl. Esse resultado indica que a reatividade da espécie ativa de alta valéncia € maior para os
catalisadores de 22 geragcdo em relacdo a catl, na presenca de diclorometano. Um
entendimento maior desse processo deve acontecer por meio e estudos teoricos.

Os sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 apresentaram praticamente a
mesma seletividade para o cicloexanol (65%, 70% e 72%, respectivamente). Novamente, 0s
catalisadores com substituintes doadores de densidade eletrénica, nos grupos arila, tendem a
se comportar de forma semelhante ao catalisador Catl [149].
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Em relagdo a estabilidade dos catalisadores em diclorometano, verificou-se que Cat2 e
Cat3 apresentaram grau de destruicdo relativamente maior (74% e 77%), em relagdo ao
catalisador Catl (53%). O resultado € controverso, pois conforme discutido nos sistemas com
carbonato de metila e acetato de etila, o “efeito orto” impede a aproximagcdo das
metaloporfirinas e, consequentemente, a destruicdo do catalisador (Figura 37, pag. 48)
[53,150]. Entretanto, parece que em diclorometano, o efeito eletrdnico (aumento da densidade
eletrdnica sobre o macrociclo porfirinico) prevalece e favorece os processos auto-oxidativos,
pois os grupos doadores de densidade eletrbnica tornam o macrociclo mais susceptivel a
ataque por espécies eletrofilicas [149]. Deve-se ressaltar que o diclorometano apresenta maior
valor de constante dielétrica (9,1) em comparacao ao carbonato de dimetila (3,1) e acetato de
etila (6,0), assim, essa propriedade dos solventes de alguma forma deve afetar o processo
catalitico. Além disso, como o oxidante é completamente sollvel em diclorometano, deve-se
favorecer a formacédo de um maior nUmero de espécies reativas no meio. Assim, esses fatores
devem contribuir para os catalisadores Cat2 e Cat3 serem menos estaveis no solvente
diclorometano.

A adicdo de agua aos sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 promoveu
aumento nos rendimentos totais para os produtos oxigenados, cicloexanol e cicloexanona, em
relacdo aos sistemas sem adicdo de &gua (Figura 41, pag. 56). Sendo que o0 aumento
percentual para os sistemas Catl/H,0, Cat2/H,O e Cat3/H,0 foi de respectivamente 75%, 54%
e 31%, em relacdo aos sistemas sem o aditivo. Novamente, isso comprova a importancia da
agua no processo de hidrélise do Phl(OAc); e, conforme relatado por nosso grupo de pesquisa,
os rendimentos totais para os produtos oxigenados aumentam na presenca desse aditivo [17,
109, 110]. Novamente, sugere-se que a agua nao atue apenas na hidrélise do PhI(OAc). [92].
Além disso, o0 menor grau de destruicdo dos catalisadores Cat2 e Cat3 disponibilizam maior
guantidade desse catalisador no meio de reagcdo e, consequentemente, o cicloexano foi
oxidado em maior extensao.

Apesar da melhora nos rendimentos para os produtos oxigenados, a agua nhao
aumentou a seletividade para o produto principal cicloexanol, diferentemente dos sistemas com
0 solvente carbonato de dimetila. Em relacdo a estabilidade dos catalisadores na presenca de
agua, verificou-se que os sistemas com Cat2 e Cat3 apresentaram grau de destruicdo
relativamente menor (40% e 52%), em relac@o aos sistemas sem o aditivo (74% e 77%).

A adicéo de imidazol aos sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 promoveu
aumento nos rendimentos totais para os produtos oxigenados, cicloexanol e cicloexanona, em
relacdo aos sistemas sem adi¢do da base nitrogenada (Figura 41, p4g. 56). Para os sistemas
com os trés catalisadores Catl, Cat2 e Cat3, a presenca do ligante axial possibilitou um

aumento percentual de mais 100% para os produtos oxigenados.



58

Dessa forma, acredita-se que na presenca de diclorometano, o ligante axial também se
coordena ao centro metdlico para formar a espécie pentacoordenada, o que explica os
melhores rendimentos para os produtos oxigenados [17; 104, 105, 107]. Além disso, 0 menor
grau de destruicdo dos catalisadores nos sistemas Cat2/Imidazol e Cat3/Imidazol favorece a
oxidac&o do substrato.

A seletividade dos sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 em diclorometano
praticamente ndo foi alterada na presenca da base nitrogenada imidazol. Em relacdo a
estabilidade dos catalisadores, os sistemas com os catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram
grau de destruicdo menor na presenca de imidazol, enquanto que o catalisador Catl torna-se
menos estavel na presenca do ligante axial.

Em nosso grupo de pesquisa, Da Silva [110,137] realizou estudos cataliticos nas
mesmas condicbes de reagdo usadas neste trabalho. Entretanto, foram utilizados os
catalisadores [Mn"(T4MPP)CI] (Cat4), com apenas um grupo metdxi (-OCHs) na posicédo para,
e [Mn"(T3,5DMPP)CI] (Cat5), com um grupo metoxi em cada posicdo meta, dos grupos arila

das posi¢cdes meso do macrociclo (Figura 42).

R; = OCH3; R4, R;, RyeRs=H
M=Mn* [Mn'(T4MPP)CI]

R2e R4 = OCHg, R1, R39R5= H
M = Mn3* [Mn'(T3,5DMPP)CI]

Figura 42: Representacéo dos catalisadores [Mn"(T4MPP)CI] (Cat4) e [Mn"(T3,5DMPP)CI] (Cat5)

estudados por Da Silva [135,138] Fonte: elaborada pelo autor.

Na figura 43 (pag. 59) sdo apresentados os resultados da oxidacdo do cicloexano por

Phl(OAc). em diclorometano, catalisada por Cat4 e Cat5.
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Figura 43: Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacdo do cicloexano por Phl(OAc)2, catalisada
por [Mn"(T4MPP)CI] (Cat4) e [Mn"(T3,5DMPP)CI] (Cat5), usando diclorometano como solvente.
CondicGes de reagdo: MnP = 2,0 x 107 mol, PhI(OAc)2 = 2,0 x 10 mol, H20 = 2,8 x 10° mol; Imidazol =
2,0 x 107 mol; agitagdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram calculados com base no
oxidante. A seletividade é calculada pela seguinte relacdo: [(% &lcool) x 100] / (% &lcool + % cetona). O
grau de destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis apés o término da reacdo
[135,138].

Os sistemas com o0s catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram rendimentos totais
maiores para os produtos oxigenados (33% e 32%, respectivamente), quando comparados aos
sistemas com Cat4 e Cat5 (19% para ambos). Sugere-se que o padrdo de substituicdo do
grupo arila das posi¢cdes meso, possibilitou um aumento percentual de aproximadamente 73%
nos rendimentos totais. Apesar dos catalisadores Cat2 e Cat3 apresentarem impedimento
estéreo maior, existem relatos na literatura de que os substituintes nas posi¢cdes orto
aumentam a afinidade entre a espécie ativa de alta valéncia, MnV(O)P, e o substrato, o que
favorece a oxidagdo do hidrocarboneto [151]. Os sistemas com os catalisadores Cat2, Cat3,
Cat4 e Cat5 apresentaram praticamente a mesma seletividade para o cicloexanol (70, 72, 74 e
72%, respectivamente), sendo esse comportamento semelhante ao catalisador Catl (68%).
Pode-se dizer que a presenca e/ou quantidades de substituintes metoxi (OCHs), nos grupos
arila das posi¢cdes meso, néo influenciou de maneira significativa a seletividade para o produto
principal. Portanto, novamente, os catalisadores com substituintes doadores de densidade
eletrdnica, nos grupos arila, tendem a se comportar de forma semelhante ao catalisador Catl
[149].
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Em relacéo a estabilidade dos catalisadores, verificou-se que Cat2 e Cat3 apresentaram
grau de destruicdo relativamente maior (74 e 77 %, respectivamente), em relagdo a Cat4 e
Cats (68 e 60 %, respectivamente). Conforme discutido anteriormente, sugere-se que na
presenca de diclorometano o efeito eletrbnico prevalece e favorece a auto-oxidacdo dos
catalisadores.

Os sistemas Cat2/H,O e Cat3/H,O apresentaram rendimentos totais para os produtos
oxigenados maior (51% e 42%, respectivamente), em relagdo aos sistemas com Cat4/H,0 e
Catb5/H,0 (45% e 31%, respectivamente). Dessa forma, o padrdo de substituicdo do grupo arila
das posi¢cdes meso, possibilitou um aumento nos rendimentos totais também na presenca de
agua. Além disso, o menor grau de destruicao dos catalisadores Cat2 e Cat3 disponibilizam
maior quantidade desse catalisador no meio de reacdo e, consequentemente, o cicloexano foi
oxidado em maior extenséo. No entanto, os sistemas Cat4/H,O e Cat5/H,O foram ligeiramente
mais seletivos para o cicloexanol, em relagdo aos sistemas com Cat2/H,O e Cat3/H.O. Em
relacdo a estabilidade dos catalisadores na presenca de agua, verificou-se que 0s sistemas
Cat2/H,O e Cat3/H,O apresentaram grau de destruicdo relativamente menor (40% e 52%,
repectivamente), em relagdo aos sistemas Cat4/H.O e Cat5/H.0 (67% e 74%, repectivamente).
Sugerimos que o efeito eletrbnico parece ndo prevalecer na presenca do aditivo agua.

Os sistemas Cat2/Imidazol e Cat3/Imidazol apresentaram rendimentos totais para os
produtos oxigenados maior (84% e 86%, respectivamente), em relacdo aos sistemas com
Cat4/Imidazol e Cat5/Imidazol (45% e 63%, respectivamente). Novamente, sugerimos que 0s
substituintes nas posicbes orto aumentam a afinidade entre a espécie ativa de alta valéncia,
MnY(O)P, e o substrato, o que favorece a oxidacdo do hidrocarboneto [151]. Assim como na
presenca do aditivo dgua, os sistemas com Cat4 e Catb5, foram mais seletivos para o
cicloexanol na presenca da base nitrogenada imidazol. Em relacdo a estabilidade dos
catalisadores na presenca de imidazol, apenas o sistema com Cat4/imidazol apresentou grau
de destruicdo relativamente alto, sendo que os sistemas com Cat2, Cat3 e Cat5 foram mais

estaveis na presenca do ligante axial.

4.2.1.2 Reagdes de oxidacgéo do cicloexano por PhlO

O PhIO é um oxidante explosivo (quando aquecido), se desproporciona de maneira
lenta e progressiva a Phl e PhlO,, sendo insollivel na maioria dos solventes orgénicos por ser
polimérico [90]. Entretanto, PhlO, é um oxidante classico para as reacdes de oxidacdo de
substratos organicos catalisadas por metaloporfirinas, pois apresenta apenas um atomo de
oxigénio e, consequentemente, a espécie ativa é formada diretamente, a partir desse doador.
Os rendimentos para a oxidacdo de substratos organicos com esse oxidante sdo geralmente

elevados.
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Os resultados obtidos para a oxidacdo do cicloexano por PhlIO, em carbonato de
dimetila, sdo sumarizados na Figura 44.
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Figura 44:. Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacdo do cicloexano por PhlO, catalisada por
[Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), usando carbonato de
dimetila como solvente. Condicdes de reacdo: MnP = 2,0 x 107 mol, PhlO = 2,0 x 10 mol; H20 = 2,8 x
10° mol; Imidazol = 2,0 x 107 mol; agitagdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram
calculados com base no oxidante. A seletividade é calculada pela seguinte relacéo: [(% alcool) x 100] /
(% élcool + % cetona). O grau de destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis

apés o término da reacéo.

Ao se utilizar o carbonato de dimetila como solvente, os sistemas com os catalisadores
Cat2 e Cat3 apresentaram rendimentos totais maiores para os produtos oxigenados com um
aumento percentual de aproximadamente 26% e 58%, respectivamente, em relagdo ao sistema
com Catl. Dessa forma, o padrdo de substituigdo, com os grupos metoxi (-OCHs), nas
posicbes 2,3,4 elou 2,4,5 dos grupos arila nas posi¢cdes meso do macrociclo, exerceu influéncia
nos resultados cataliticos. Novamente, o menor grau de destruicdo dos catalisadores Cat2 e
Cat3 disponibiliza maior quantidade desses catalisadores no meio de reacdo e,
conseguentemente, o cicloexano foi oxidado em maior extenséo.

Os sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 apresentaram seletividade
semelhante para o cicloexanol (63%, 58% e 57%, respectivamente). Portanto, sugerimos que a
presenca de trés grupos metoxi (-OCHs), como substituintes nas posic¢des 2,3,4 e/ou 2,4,5 dos

grupos arila, influenciou pouco na seletividade para o produto oxigenado principal, conforme ja

Seletividade e Grau de destruigao (%)
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discutido anteriormente no caso do PhI(OAc).. Além disso, os sistemas com Cat2 e Cat3 e o
oxidante PhlO (Figura 44, pag. 61) foram menos seletivos para o cicloexanol, em relagdo aos
sistemas com a presenca do PhI(OAc). (Figura 35, pag. 46). Sugere-se a possibilidade de
espécies cataliticas distintas [65, 153], porém, ndo existe consenso sobre tais espécies ativas,
guando se tem oxidantes diferentes, PhI(OAc). ou PhIO.

No caso dos trés catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 estudados, os sistemas com 0
oxidante PhlO (Figura 44, pag. 61) apresentaram rendimentos totais ligeiramente maiores,
guando se compara com 0s sistemas que nos quais se utilizou o oxidante PhI(OAc). (Figura
35, pag. 46), conforme relatado na literatura [17], o doador de oxigénio iodosilbenzeno, PhIO,
possibilita que a espécie ativa seja formada diretamente e, consequentemente, os produtos
oxigenados podem ser formados em maior quantidade.

Em relacdo a estabilidade dos catalisadores, verificou-se que Catl, Cat2 e Cat3
apresentaram grau de destruicao relativamente baixo (58%, 38% e 41%), sendo que para Cat2,
a estabilidade foi maior. Assim como nos sistemas com o oxidante PhI(OAc), e carbonato de
dimetila (Figura 35, pag. 46), a presenca dos substituintes metoxi nas posi¢cdes orto, meta e
para, contribuiu para a formacao de metaloporfirinas mais estaveis e resistentes na presenca
do oxidante PhlO. Conforme ja relatado, o “efeito orto” [53,150] contribui para proteger o
macrociclo porfirinico da auto-oxidacao (Figura 37, pag. 48). Além disso, nos sistemas com o
oxidante PhIO (Figura 44, pag. 61), as metaloporfirinas foram mais estiveis a degradacdo
oxidativa, em relacdo aos sistemas com o oxidante Phl(OAc). (Figura 35, pag. 46). Esses
resultados concordam com aqueles descritos na literatura, nos quais os catalisadores
metaloporfirinicos apresentaram grau de destruicdo maior em sistemas com o oxidante
Phl(OAc)2, em relacdo aos sistemas com PhlO [17, 107].

Como foi relatado anteriormente, a agua pode ter efeitos benéficos (aumento do
rendimento dos produtos) quando se utiliza o Phl(OAc), como doador de atomo de oxigénio.
Dessa forma, decidiu-se avaliar a eficiéncia catalitica das metaloporfirinas na oxidagédo de
cicloexano por PhlO, com a adicdo de agua. E importante ressaltar que o papel da agua em
sistemas biomiméticos utilizando essa classe de compostos e PhlO é pouco estudada [17; 18,
107, 140], o que motivou a realizagdo desse estudo.

Os sistemas com Cat2 e Cat3 apresentaram rendimentos totais discretamente maiores
(31% e 38%), em relagdo aos sistemas sem o aditivo (24% e 30%), sendo que o0 aumento
percentual para os sistemas Cat2/H.O e Cat3/H;O foi de respectivamente 29% e 26%, em
relacdo aos sistemas sem o aditivo. No entanto, para os sistemas com Catl, a presenca de
agua possibilitou rendimentos menores para 0s mesmos produtos oxigenados. Neste caso
especifico, acreditamos que o elevado grau de destruicdo de Catl disponibiliza menor
guantidade desse catalisador no meio de reagdo e, consequentemente, o cicloexano foi

oxidado em menor extensao.
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A adicdo de agua aos sistemas com os catalisadores Cat2 e Cat3 promoveu ligeiro
aumento na seletividade para o cicloexanol. Em relacdo a estabilidade, verificou-se que apenas
o0 sistema com Cat3 apresentou grau de destruicao relativamente menor (31%), em relagédo aos
sistemas sem o aditivo (41%), um comportamento observado para todos os sistemas nos quais
0 PhI(OACc); foi usado como oxidante.

A adicao de imidazol aos sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 promoveu
aumento percentual no rendimento total para os produtos oxigenados, superior a 100% em
relacdo aos sistemas sem adicdo da base nitrogenada (Figura 44, pag. 61). Novamente,
acredita-se que o ligante axial se coordena ao centro metalico para formar a espécie
pentacoordenada e, consequentemente, a espécie ativa mais reativa, 0 que explica os
melhores rendimentos para os produtos oxigenados [17; 104, 105, 107].

A seletividade dos sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 praticamente ndo
foi alterada na presenca da base nitrogenada imidazol. Em relagdo a estabilidade, os sistemas
com os catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram grau de destruicdo maior na presenca de
imidazol. Apesar do o “efeito orto” [53,150], nos sistemas com o oxidante PhlO e a base
nitrogenada imidazol, as metaloporfirinas foram mais suscetiveis a degradacdo oxidativa.
Sugere-se que o efeito eletrénico dos substituintes metdxi (-OCHs), presentes nos grupos arila,
favorecem esse processo.

Os resultados obtidos para a oxidagdo do cicloexano por PhlO, em acetato de etila, sdo
sumarizados na Figura 45 (pag. 64).

Os sistemas com os catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram rendimentos totais
maiores para os produtos oxigenados (65% e 84%, respectivamente) com um aumento
percentual superior 100% para Cat2 e superior a 200% para Cat3, em relacdo ao sistema com
Catl. O menor grau de destruicdo dos novos catalisadores deve justificar esses resultados,
conforme ja discutido anteriormente.

Assim como nos sistemas com o oxidante Phl(OAc)., os sistemas cataliticos com o
solvente acetato de etila apresentaram rendimentos totais para os produtos oxigenados
significativamente maiores, para os trés catalisadores estudados, em relagdo aos sistemas
cataliticos com o solvente verde carbonato de dimetila e com o oxidante PhlO. Da mesma
forma, que nos sistemas com o oxidante PhI(OAc)., sugere-se que estas diferencas estao
associadas ao tempo de formacdo da espécie ativa de alta valéncia em cada sistema.
Novamente, em carbonato de dimetila, Cat2 ndo é totalmente convertida na espécie ativa
(Figura 46a, pag. 64), enquanto que em acetato de etila, ha uma conversdo alta e quase

completa de Cat2 a espécie ativa (Figura 46b, pag. 64).
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Figura 45: Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacdo do cicloexano por PhlO, catalisada por
[MN"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), usando acetato de
etila como solvente. CondicGes de reagdo: MnP = 2,0 x 107 mol, PhlO = 2,0 x 10% mol; H20 = 2,8 x 10
mol; Imidazol = 2,0 x 10”7 mol; agitagcdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram calculados
com base no oxidante. A seletividade é calculada pela seguinte relagéo: [(% alcool) x 100] / (% alcool +
% cetona). O grau de destruigcao do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis apds o término
da reacdo.
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Figura 46: Oxidacao de cicloexano por PhlO, catalisada por Cat2 em carbonato de dimetila (a) e acetato

de etila (b). Fonte: elaborado pelo autor.
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Quanto a seletividade para o cicloexanol, os valores foram muito semelhantes para os
trés catalisadores. Em relacdo a estabilidade o solvente ndo alterou o comportamento ja
observado, ou seja, 0s novos catalisadores sdo mais estaveis que Catl.

Os sistemas Catl/H.O e Cat2/H,O apresentaram rendimentos totais maiores (41% e
80%), em relacdo aqueles sem o aditivo (25% e 65%). No entanto, para o sistema com o
catalisador Cat3, a presenca de agua diminuiu de maneira significativa os rendimentos totais
para os produtos (84% para 58%). Apesar desses resultados controversos, os valores de
rendimento total sdo relativamente elevados quando comparados com sistemas na literatura
gue usam diclorometano como solvente [109]. Da Silva et al. relatam 28% de rendimento total
para os produtos oxigenados, cicloexanol e cicloexanona, para o catalisador com dois
susbtituintes amino (-NH.) nos grupos arila: [Mn"(DAPDPP)CI]. A adi¢do de agua aos sistemas
com os catalisadores praticamente ndo altera a seletividade para o cicloexanol. Em relagcéo a
estabilidade dos catalisadores, 0 mesmo comportamento € observado (com excecéo de Catl).

A adicdo de imidazol aos sistemas contendo Cat2 e Cat3 promoveu diminuicdo nos
rendimentos totais para os produtos oxigenados em relacdo aos sistemas sem adicdo da base
nitrogenada (Figura 45, pag. 64). Esse resultado é controverso, pois neste trabalho a presenca
do ligante axial promoveu melhora nos rendimentos quando o oxidante foi o PhlO, nos
solventes carbonato de dimetila ou diclorometano (a ser discutido posteriormente). Apenas
para o sistema Catl/imidazol os rendimentos para os produtos oxigenados foram maiores
(89%), em relacdo ao sistema com apenas Catl (25%), conforme esperado e relatado na
literatura [17; 104, 105, 107].

A seletividade do sistema com o catalisador Catl praticamente ndo € alterada na
presenca do ligante axial, enquanto que para os sistemas Cat2/Imidazol e Cat3/Imidazol as
seletividades para o cicloexanol foram maiores (69% e 71%, respectivamente), em relacdo aos
sistemas sem esse aditivo (57% e 55%). Em relacdo a estabilidade dos catalisadores, os
sistemas com os catalisadores Catl e Cat2 apresentaram grau de destruicdo maior na
presenca de imidazol, enquanto que o catalisador Cat3 torna-se mais estavel na presenca do
ligante axial.

Buscando atender aos principios da Quimica Verde, foi avaliada, também, a oxidacéo
do cicloexano em sistemas sem solvente, usando o PhlO como oxidante. Os resultados obtidos

nesses experimentos sdo apresentados na Figura 47 (pag. 66).
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Figura 47: Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacdo do cicloexano por PhlO, catalisada por
[MN"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), na auséncia de
solventes. CondigcGes de reagdo: MnP = 2,0 x 107 mol, PhlO = 2,0 x 10°® mol; H20 = 2,8 x 10° mol;
agitagcdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram calculados com base no oxidante. A
seletividade é calculada pela seguinte relagéo: [(% &lcool) x 100] / (% alcool + % cetona). O grau de

destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis ap0ds o término da reagao.

Os sistemas com o0s catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram rendimentos totais
relativamente maiores (25% e 39%, respectivamente) em relacdo ao sistema com o catalisador
Catl (19%). Atribuiu-se a melhor performance dos novos catalisadores aos substituintes nas
posi¢cbes orto, os quais favorecem a oxidagdo do cicloexano, pois as interacdes entre o
macrociclo e o substrato devem ser facilitadas [151]. Um estudo teérico sobre as possiveis
interacdes existentes entre a espécie ativa gerada por esses catalisadores e o substrato pode
corroborar 0 nosso entendimento sobre o processo. Outro fator que colabora para esses
resultados é o grau de destruicdo menor dos catalisadores Cat2 e Cat3, possibilitando maiores
rendimentos para os produtos.

Na auséncia de solvente e com o oxidante PhlO, os novos catalisadores apresentaram
resultados semelhantes ou até melhores, em relagdo aos sistemas com os solventes carbonato
de dimetila e diclorometano (a ser discutido). Por exemplo, o sistema com Cat3 apresentou
rendimento total mais elevado (39%), quando comparado com 0s sistemas na presenca de
carbonato de dimetila (30%) e diclorometano (28%). Pode-se afirmar que o cicloexano se
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aproxima do sitio ativo com maior facilidade, o que favorece a formacéao do &lcool, conforme
discutido para os sistemas com o oxidante PhI(OAc)., na auséncia de solvente.

Os sistemas com os catalisadores Catl e Cat2 apresentaram praticamente a mesma
seletividade para o cicloexanol (80%), sendo que o sistema com a metaloporfirina Cat3 foi mais
seletivo (87%). Conforme ja discutido, esses resultados podem ser justificados em fungéo da
grande quantidade de substrato usada, favorecendo-se assim a oxidacdo do cicloexano em
detrimento do cicloexanol [149], conforme j& discutido anteriormente.

Em relacdo a estabilidade dos catalisadores, o grau de destruicao foi maior para os
sistemas na presenca de PhlO. Isso deve ocorrer porque a espécie ativa é formada
diretamente quando se tem esse oxidante, assim, 0 processo de auto-oxidagéo € favorecido no
meio de reacgéo.

Ao se avaliar o uso de agua como aditivo, 0 aumento percentual no rendimento total
para os sistemas Catl/H,O e Cat3/H.O foi superior a respectivamente 158% e 28%, em
relacdo aos sistemas sem o aditivo. No entanto, para o sistema com o catalisador Cat2, a
presenca de agua levou a uma diminuigdo dos rendimentos. Possivelmente, o elevado grau de
destruicdo desse catalisador (Cat2) possibilitou os menores rendimentos para os produtos. A
seletividade para o alcool praticamente nado foi alterada para os novos catalisadores, quando se
comparam 0s sistemas com e sem o aditivo. Entretanto, ocorreu uma pequena diminuicdo para
Catl.

Conforme relatado anteriormente, é importante também avaliar o comportamento dos
sistemas com o oxidante PhlO no solvente organico classico diclorometano. Os resultados
obtidos para a oxidacao do cicloexano por PhlO, em diclorometano, sdo sumarizados na Figura
48 (pag. 68).

Os sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 apresentaram rendimentos totais
semelhantes para os produtos oxigenados, cicloexanol e cicloexanona (25%, 24% e 28%,
respectivamente). Dessa forma, tanto a presenca quanto o padrdo de substituicdo, com os
grupos metoxi (-OCHs), nas posicdes 2,3,4 e/ou 2,4,5 dos grupos arila, ndo influenciaram nos
resultados cataliticos. Apesar dos catalisadores Cat2 e Cat3 apresentarem grau de destrui¢cdo
menor em relagdo ao catalisador Catl, isso ndo afetou os rendimentos de forma significativa.
No caso de Cat2 e Cat3, vale destacar que na presenca de acetato de etila, os rendimentos
totais para os mesmos produtos oxigenados foram maiores, o que comprova que o solvente
tem um papel relevante no processo oxidativo.

Os sistemas com os catalisadores Cat2 e Cat3 apresentaram praticamente a mesma
seletividade para o cicloexanol (67% e 64%, respectivamente). Portanto, sugeriu-se que a
presenca de trés grupos metoxi (-OCHs), como substituintes nas posic¢des 2,3,4 e/ou 2,4,5 dos
grupos arila, praticamente ndo altera a seletividade para o produto oxigenado principal:

cicloexanol, da mesma forma que nos sistemas com o oxidante PhI(OAc). (Figura 41, pag. 56).
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No entanto, esses sistemas foram mais seletivos em relacdo ao sistema com o catalisador
Catl.
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Figura 48: Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacdo do cicloexano por PhlO, catalisada por
[Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), usando diclorometano
como solvente. Condicdes de reagdo: MnP = 2,0 x 107 mol, PhlO = 2,0 x 10 mol; H20 = 2,8 x 10 mol;
Imidazol = 2,0 x 10”7 mol; agitacdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram calculados com
base no oxidante. A seletividade é calculada pela seguinte relagdo: [(% é&lcool) x 100] / (% éalcool + %
cetona). O grau de destruicdo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis apds o término

da reacdo.

Ao se avaliar o uso de agua como aditivo, os sistemas com Catl, Cat2 e Cat3
apresentaram rendimentos totais maiores (42%, 30% e 31%), em relagdo aos sistemas com 0s
trés catalisadores sem o aditivo (25%, 24% e 28%). Esse aumento na eficiéncia catalitica
reforca a idéia de que a 4gua atue como ligante axial no sistema [109,110,137].

Ao se avaliar os valores de seletividade e grau de destruicdo do catalisador em cada
sistema (Catl/H.0O, Cat2/H,0 e Cat3/H;0), ndo é possivel observar um comportamento linear.
Nesse sentido, concordamos com o trabalho de Song et al. [153]. Eles afirmam que os
sistemas cataliticos com metaloporfirinas podem ser considerados do tipo “camale&o”, ou seja,
gualguer mudanca na condigdo de reacdo provoca alteragdes nos resultados cataliticos. Isso
torna os catalisadores metaloporfirinicos Unicos, pois sua atividade dependedo meio de reagéo
no qual se encontra.

A adicdo de imidazol aos sistemas com os catalisadores Catl, Cat2 e Cat3 promoveu

aumento nos rendimentos totais para os produtos oxigenados, cicloexanol e cicloexanona, em
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relacdo aos sistemas sem adi¢cdo da base nitrogenada (Figura 48, pag. 68). Para os sistemas
com os trés catalisadores Catl, Cat2 e Cat3, a presenca do ligante axial possibilitou um
aumento percentual de mais 100% para os produtos oxigenados. Assim como nos sistemas
com PhI(OAc),, acreditamos que na presenca de diclorometano, o ligante axial também se
coordena ao centro metdlico para formar a espécie pentacoordenada, o que explica os
melhores rendimentos para os produtos oxigenados [17; 104, 105, 107].

Assim como nos sistemas com o solvente carbonato de dimetila, a seletividade dos
sistemas com os catalisadores Cat2 e Cat3 em diclometano praticamente ndo foi alterada na
presenca da base nitrogenada imidazol. Em relagdo a estabilidade dos catalisadores, os
sistemas com o0s catalisadores Catl e Cat2 apresentaram grau de destruicAo menor na
presenca de imidazol, enquanto que o catalisador Cat3 torna-se menos estavel na presenca do
ligante axial.

Assim como feito para o Phl(OAc)., nesta parte do trabalho sera feita uma comparacao
com os dados obtidos para os catalisadores Cat4 e Cat5 (Figura 49), os quais possuem 1 ou 2

grupos metoxi, respectivamente [110,137].
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Figura 49: Rendimentos dos produtos da reacdo de oxidacdo do cicloexano por PhlO, catalisada por
[Mn"(T4MPP)CI] (Cat4) e [Mn"(T3,5DMPP)CI] (Cat5), usando diclorometano como solvente. Condi¢des
de reagdo: MnP = 2,0 x 107" mol, PhIO = 2,0 x 10 mol, H20 = 2,8 x 10°® mol; Imidazol = 2,0 x 107 mol;
agitacdo magnética, 90 minutos; 25 °C. Os rendimentos foram calculados com base no oxidante. A
seletividade é calculada pela seguinte relagéo: [(% &lcool) x 100] / (% &lcool + % cetona). O grau de

destrui¢édo do catalisador foi calculado a partir dos espectros UV-vis ap0s o término da reagao [135,138].
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Nos sistemas com os catalisadores Cat2, Cat4 e Cat5, o padréo e a quantidade de
substituintes metoxi (-OCHs), dos grupos arila nas posi¢cbes meso, influenciou pouco nos
resultados cataliticos. Sendo que o sistema com Cat3 apresentou rendimento total
discretamente maior. Isso pode ser atribuido ao menor grau de destruicdo desse catalisador.

Os sistemas com os catalisadores Cat2, Cat3 e Cat4 apresentaram praticamente a
mesma seletividade para o cicloexanol (67%, 64% e 67%, respectivamente), sendo que o
sistema com Cat5 foi discretamente mais seletivo (77%). Dessa forma, para que se possam
explicar adequadamente esses resultados de rendimentos e seletividade, acredita-se que seja
necessario um estudo tedrico do processo de oxidagéo por esses catalisadores ou ainda deve-
se fazer um estudo eletroquimico de voltametria ciclica para verificar como o padrao de
substituicdo afeta a densidade eletrénica do macrociclo.

Em relacdo a estabilidade, verificou-se que Cat2 e Cat3 apresentaram grau de
destruicdo relativamente menor (40% e 32%), em relacdo a Cat4 e Cat5 (61% e 65%).
Conforme discutido no item 4.2.1.1. (pag. 50), a presenca de substituintes metoxi nas posicées
orto contribuiu para a formacdo de metaloporfirinas mais estaveis e resistentes a degradacéo

oxidativa.

A adicdo de 4gua promoveu aumento significativo nos rendimentos totais apenas para o
sistema com Cat4, pérem com dimunuicdo de seletividade. Em relacdo a estabilidade dos
catalisadores na presenca de agua, nota-se que Cat2 e Cat4 apresentaram grau de destrui¢éo
relativamente menor, com consequente aumento no rendimento total dos produtos.
Novamente, sugerimos que a agua nao atue apenas na hidrélise do PhI(OAc). [109].

A adicdo de imidazol aos sistemas com os catalisadores Cat2, Cat3 e Cat5 promoveu
aumento significativo nos rendimentos totais (Figura 49, pag. 69 e Figura 48, pag. 68), sendo
gue esse aumento foi relativamente menor para o sistema com Cat4. Conforme discutido
anteriormente, acreditamos que o ligante axial melhora os rendimentos para os produtos
oxigenados [17; 104, 105, 107]. Na presenca da base nitrogenada, novamente apenas o0
sistema com Cat5 foi discretamente mais seletivo. Novamente, acreditamos seja hecessario um
estudo tedrico do processo de oxidacdo por esses catalisadores ou ainda deve-se fazer um
estudo eletroquimico para verificar como o padrdo de substituicdo afeta a densidade eletrbnica
do macrociclo. Em relacdo & estabilidade, os sistemas Cat2/Imidazol e Cat3/Imidazol
apresentaram grau de destruicdo relativamente menor (25% e 39%), em relagdo a
Cat4/Imidazol e Cat5/Imidazol (44% e 64%). Assim como na auséncia do ligante axial, a
presenca de substituintes metdxi nas posigbes orto contribuiu para a formacdo de

metaloporfirinas mais estaveis e resistentes a degradacéo oxidativa.
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4.2.1.3. Reac¢Oes de oxidacéo do cicloexano por Oxone®

Um dos primeiros relatos na literatura sobre a utilizacdo do oxidante Oxone® na
hidroxilagdo e epoxidacdo de hidrocarbonetos ciclicos e saturados, -catalisada por
metaloporfirinas de manganés, foi realizado por Meunier et al. em 1985 [102]. Nesse trabalho,
a metaloporfirina [Mn"(TPP)CI] e seus derivados de 22 geracédo catalisam a hidroxilagéo de
cicloexano e adamantano por Oxone®, em temperatura ambiente. A relacdo molar catalisador:
oxidante:substrato foi de 1:290:160 e o solvente utilizado nos estudos foi o diclorometano [102].
A conversdo de cicloexano foi de 3%, quando se utiliza o catalisador [Mn"(TPP)CI], sendo que
nao houve a formagéo de cicloexanol ou cicloexanona. Essa conversdo aumenta para 55%, na
presenca do catalisador [Mn"(TPFPP)CI], com 13% de rendimento para o cicloexanol e 6%
para a cicloexanona [102].

O oxone® é um oxidante soltvel em agua e relativamente estavel, sendo eficiente como
doador de um Unico atomo de oxigénio em reacdes catalisadas por complexos metdlicos de
porfirinas [98-101, 102]. Além disso, a utilizacdo do oxone® como oxidante leva a formacgéo de
sais de potassio como subprodutos sem qualquer toxicidade [154], o que atende a um dos
principios da quimica verde: ‘devem-se desenvolver metodologias sintéticas que utilizem e
gerem substancias o menos toxicas possiveis a vida humana e ao ambiente” [47]. Dessa
forma, na tentativa de desenvolver sistemas cataliticos menos poluentes, decidiu-se estudar
também a oxidacdo do cicloexano pelo oxidante verde Oxone®, catalisada por Catl, Cat2 e
Cat3, usando o solvente verde carbonato de dimetila. Os resultados obtidos sdo sumarizados
Tabela 8.

Tabela 8: Rendimentos dos produtos de oxidacdo do cicloexano por Oxone®, catalisada por
[Mn"(T2,4,5MPP)CI] = Cat2, [Mn"(T2,3,4MPP)CI] = Cat3 e [Mn"TPPCI] = Catl, em carbonato de
dimetila.

Grau de
Catalisador Cé(—)/oo;l C-((g/(r:)al Seletég;(i)()j ade® destruicao®
(%)
Catl 0,5 2 20 26
Cat2 0,5 1,7 23 3
Cat3 0,6 15 29 25

Condicdes de Reacdo: Condigbes de reacdo: MnP = 2,0 x 107 mol, PhIO = 2,0 x 10 mol; 25 °C; agitacdo

magnética; 90 minutos.

1. Rendimentos baseados no Oxone.

2. A seletividade para o alcool foi obtida pela relagdo [= 100 x rendimento cicloexanol / (rendimento cicloexanol +
rendimento cicloexanona)].

3. O grau de destruicao dos catalisadores foi calculada a partir dos espectros de absor¢do na regido do UV-Vis

obtidos apés o término da reagéo.
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O oxidante Oxone® é i6nico e apresenta alta solubilidade em agua, sendo praticamente
insolavel em carbonato de dimetila, conforme observado nos frascos de reacdes durante os
testes cataliticos. Sendo assim, os rendimentos totais (cicloexanol e cicloexanona) sao
extremamente baixos, pois a transferéncia de atomos de oxigénio para os catalisadores foi
comprometida. Os rendimentos obtidos para o cicloexanol e para a cicloexanona ndo permitem
uma analise adequada da seletividade e muito menos do grau de destruicdo dos catalisadores,
na presenca do oxidante Oxone®. Considerando-se os resultados obtidos, decidiu-se nao

proceder com a avaliacdo dos outros solventes.

4.3. Oxidagao de Carvacrol

Conforme discutido na parte introdutoria deste trabalho, as metaloporfirinas e alguns
outros complexos metdlicos foram usados como catalisadores para a obtengdo de timoquinona,
a partir da oxidacdo de alguns produtos naturais [70, 78, 155]. Na literatura [70, 78, 155] foram
utilizadas varias porfirinas de manganés(lll) como catalisadores para a oxidacdo de carvacrol
pelo oxidante H,O2, sendo que a timoquinona era o principal produto.

Dessa forma, realizou-se um estudo para avaliar a eficiéncia catalitica da porfirina de
manganés de 22 geracdo [Mn'"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2), quando empregada como catalisador
nas reacdes de oxidacdo do carvacrol por iodobenzeno diacetato e iodosilbenzeno, tendo-se
como solventes o carbonato de dimetila, o acetato de etila e diclorometano (Figura 50). As
reacdes de oxidacdo também foram realizadas na presenca do catalisador de 12 geracao

[Mn"(TPP)CI] (Catl), que ndo apresenta substituintes nos grupos arila.

OH o}

Doadores de oxigénio

+  Qutros produtos
MnP

Solventes

Carvacrol Timogquincna

Doadores de oxigénio: Phl(OAc)z e PhlO
Solventes: (CH3)2CO, C2HsCOOCzHs e CHzClz

Figura 50: Representacéo da reacao de oxidacao do carvacrol catalisada por porfirinas de manganés.

Fonte: elaborada pelo autor.

A oxidacdo de carvacrol por porfirinas de manganés foi iniciada em nosso grupo de

pesquisa por uma outra estudante de doutorado, sendo que nesses estudos foram usados o
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diclorometano como solvente, o oxidante iodosilbenzeno (PhlO) e a metaloporfirina
[Mn"(TPP)CI] como catalisador. No entanto, encontrou-se certa dificuldade na continuagao
desses estudos, em razéo da dificuldade na quantificagdo adequada tanto da conversdo do
carvacrol quanto do rendimento para os produtos oxigenados, por exemplo, a timoquinona.

Dessa forma, com o objetivo de encontrar as condi¢Ges ideais para a conversdo de
carvacrol em timoquinona e/ou outros produtos, foram realizados estudos com o catalisador
Catl, o oxidante PhlO e o solvente verde carbonato de dimetila. Inicialmente utilizou-se a
relacdo molar catalisador:oxidante:substrato de 1:10:200 (sistema A), sendo que a quantidade
de matéria do catalisador foi de 2,0 x 10°® mol. Essa proporg¢éo utilizada tinha por objetivo
avaliar o sistema em condi¢Bes cataliticas um pouco semelhantes as utilizadas na oxidacao do
cicloexano, ou seja, com um excesso de substrato. Em seguida, para verificar se a quantidade
de substrato influencia na oxidacdo do carvacrol foram utilizados as relagbes molares
catalisador:oxidante:substrato de 1:10:100 (sistema B) e 1:10:10 (sistema C). Mantendo-se
constante a quantidade de substrato, a relagdo molar 1:100:10 (sistema D) possibilita a
verificacdo da influéncia da quantidade de oxidante na oxidacdo do carvacrol. Por dltimo, a
relacdo molar 1:100:100 (sistema E) possibilita avaliar o sistema com excesso de oxidante e
substrato (Tabela 9).

Tabela 9: Conversdo e rendimento?! para a timoquinona nas reagdes de oxidacdo do carvacrol.

Rendimento?! (%)
Sistemas Conversao (%)
Timoquinona Outros produtos?
A 0 0 100
B 22 4 96
C 99 0 100
D 100 0 100
E 67 0 100

Condicdes de Reacdo: PhlO = 2,0 x 10 mol; 25 °C; agitagdo magnética; solvente = carbonato de dimetila, 120

minutos.
1. Rendimentos baseados no oxidante.
2. Outros produtos formados néo foram identificados devido as baixas &reas na analise por cromatografia a gas.

Na proporcdo A ndo ocorreu conversdo de carvacrol em timoquinona ou em outros
produtos. Pode-se dizer que o excesso de substrato possivelmente inibe o catalisador. Isso se
confirma quando foram avaliados os resultados nas propor¢des B e C, em que a quantidade de
substrato diminui e, consequentemente, a conversao de carvacrol torna-se praticamente 100%,
apesar de ndo ocorrer a formacdo de timoquinona, para o sistema C. Comparando-se as
proporgdes C e D, nota-se que o0 aumento da quantidade de oxidante praticamente ndo altera a

conversao de carvacrol em produtos oxigenados e muito menos a formacdo de timoquinona.
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Além disso, percebe-se que o oxidante ndo é totalmente consumido durante a reagéo, porque
h& soélidos no fundo do frasco ao fim do tempo de reacdo. Na proporgdo E, tanto o oxidante
guanto o substrato em excesso, em relacdo a propor¢cdo C, a conversado de carvacrol torna-se
menor e ainda ndo se forma a timoquinona. Dessa forma, a melhor proporgéo
catalisador:oxidante:substrato para estudar os sistemas de oxidacdo do carvacrol foi de
1:10:10, ou seja, a proporcao C.

Foram realizados, também, um estudo para avaliar o tempo de reacdo para a conversao
do carvacrol em produtos oxigenados, pois os testes para encontrar a melhor proporcdo
catalisador:oxidante:substrato foram realizados com o tempo de reac¢édo de 120 minutos (o qual
ja estava sendo usado pela outra estudante). A proporcdo catalisador:oxidante:substrato
utilizada foi de 1:10:10, o catalisador foi a metaloporfirina de 12 geracédo [Mn"'(TPP)CI] (Catl) e
o solvente foi o carbonato de dimetila (Figura 51).

100—-
90—-
SD—-
70—-
60—-

50

Conversao (%)

40

30 4

20 —7—— 17—
0 20 40 60 80 100 120
Tempo (min)
Figura 51: Acompanhamento da oxida¢&o do carvacrol por PhlO, catalisada por [MnllI(TPP)CI] (Cat1),

em carbonato de dimetila. Fonte: elaborado pelo autor.

Os resultados obtidos revelam que apés o tempo de 90 minutos, a conversao de
carvacrol praticamente ndo se altera, o que confirma que a reacdo atinge uma conversao
méxima em torno do tempo de 120 minutos. Sendo assim, 0s estudos para a oxidagdo do
carvacrol foram realizados na proporcao catalisador:oxidante:substrato de 1:10:10 e o tempo
de reacéo foi estabelecido em 120 minutos.

4.3.1 Reagbes controle

O carvacrol é um substrato reativo, muito diferente do cicloexano, no qual as reagdes

controle indicaram que nédo ocorria oxidacdo do substrato. Assim, considerando a maior
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reatividade do carvacrol, as rea¢fes de oxidacdo desse substrato também foram realizadas na
presenca exclusiva dos oxidantes, PhlO e PhI(OAc),, ou das porfirinas de manganés
[Mn""TPPCI] (Catl) e [Mn"(T2,4,5MPP)CI] (Cat2), nos solventes verdes, carbonato de dimetila
e acetato de etila, e no solvente clorado diclorometano. Os resultados estdo sumarizados na
tabela 10.

Tabela 10: Reacfes de controle para a oxidacdo do carvacrol, em carbonato de dimetila, acetato de etila

ou diclorometano.

_ Rendimentos (%)*
Solventes Sistema Converséo (%) i i
Timoquinona Outros produtos?
PhIO 37 3 97
Carbonato de PhI(OAc): 27 0 100
dimetila Catl 75 - -
Cat2 9 - -
PhlO 79 0 0
PhI(OAc): 80 15 85
Acetato de etila Catl 68 ) i
Cat2 1 - -
PhlO 70 0 100
PhI(OAC)2 51 7 93
Diclorometano Catl 70 ) )
Cat2 68 - -

Condicdes de Reacdo: Catalisador = 2 x 107 mol, oxidante = 2 x 10 mol; carvacrol = 2 x 10°® mol; 25°C; agitagdo

magnética; 120 minutos.
1. Rendimentos baseados no oxidante.
2. Outros produtos formados néo foram identificados devido as baixas areas na analise por cromatografia & gas.

Ao se avaliar a oxidagdo do carvacrol mediada apenas pelos oxidantes PhIO ou
Phl(OAc),, observa-se que ela é favorecida em acetato de etila e diclorometano. Esse
resultado pode ser explicado pela maior solubilidade dos oxidantes nesses solventes. Além
disso, o maior valor da constante dielétrica desses solventes deve favorecer o processo de
oxidagcdo. Considerando-se a formacdo de timoquinona, apenas os sistemas com Phl(OAc)2
propiciaram a geracdo desse produto com rendimento iguas ou superiores a 7%. Esse é um
indicio de que o PhlO e PhI(OAc), atuam por mecanismos diferentes.

Em qualquer um dos trés solventes estudados, nota-se que na presenca exclusiva do
catalisador Catl, a conversdo de carvacrol nos produtos oxigenados é semelhante.
Possivelmente a espécie ativa de alta valéncia MnY(O)P é formada na presenca apenas do

oxigénio atmosférico, entretanto, como a solubilidade o oxigénio no meio deve ser baixa, a
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conversdo do substrato ndo chega a 100%. Por outro lado, na presenca exclusiva do
catalisador Cat2, a conversao de carvacrol € extremamente baixa, em carbonato de dimetila e
acetato de etila. Em nosso grupo de pesquisa, a realizacdo de calculos tedricos (dados
preliminares) revelou que os substituintes metoxi (-OCHs), presentes nos grupos arila nas
posicbes meso, encontram-se orientados para um mesmo lado, na auséncia de qualquer
oxidante. Sugerimos que essa conformacao dificulta a aproximacdo do substrato a espécie
ativa, consequentemente, a oxidacdo do carvacrol é dificultada. Deve-se ressaltar que o
carvacrol € uma molécula com volume estéreo superior ao cicloexano, assim, a aproximacgao
entre substrato e catalisador deve ser dificultada.

Além disso, foram realizados testes para a oxidacao do carvacrol apenas na presenca
do sal cloreto de manganés(ll) (MnCl,). No entanto, ndo houve conversdo de carvacrol em
gualquer produto oxigenado. Isso confirma a importédncia do macrociclo com um centro

metalico para formar um catalisador.

4.3.2 Oxidacéao de Carvacrol por PhlO ou PhI(OAc):

Considerando-se 0s poucos relatos na literatura para a oxidacdo de carvacrol catalisada
por porfirinas de manganés [70, 78, 155], decidiu-se avaliar a oxidacdo desse substrato pela
porfirina de manganés de 12 geracdo, [Mn"(TPP)CI] (Catl) e de 22 geracéao,
[Mn'"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2), em presenca dos solventes verdes (carbonato de dimetila e
acetato de etila) e do solvente organico clorado diclorometano, na proporcao
catalisador:oxidante:substrato de 1:10:10, com o tempo de reacdo de 120 minutos. Os
resultados estdo sumarizados na Tabela 11 (pag. 77).

Considerando-se Catl, pode-se afirmar que o0s sistemas catalisados permitiram
aumentar a conversado de carvacrol em relacdo aos sistemas com apenas o oxidante ou o
catalisador (Tabela 10, pag. 76). Nos trés solventes estudados, independente do oxidante,
PhlO ou PhI(OAc)2, a conversao de carvacrol nos produtos oxigenados foi maior que 90%.
Dessa forma, tanto o oxidante quanto o solvente nao interferem de maneira significativa na
conversado de carvacrol, na presenca de Catl. Sugere-se que a formacado da espécie ativa de
alta valéncia MnV(O)P é altamente favorecida por qualguer um dos oxidantes nesses sistemas,
além disso, o substrato € mais facilmente oxidado que o cicloexano, de forma que a conversao
do substrato é elevada. Deve-se ressaltar que também foi verificada a formacdo de um
polimero apds a reacdo [155], ele foi isolado, mas infelizmente ndo foi possivel realizar a sua

caracterizagdo para apresentacao neste trabalho.
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Tabela 11: Rendimentos dos produtos de oxidag&o do carvacrol por PhlO ou PhI(OAc)2, catalisada pelas
porfirinas de manganés [Mn"(TPP)CI] (Catl) e [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2), em carbonato de dimetila,
acetato de etila ou diclorometano.

Rendimentos (%)
Solventes Sistemas Converséao (%) ) ) Outros
Timoquinona
produtos?

Catl/PhlO 99 0 100

Carbonato de Cat2/PhiO 35 0 100

dimetila Cat1/Phl(OAc)2 94 0 100

Cat2/Phl(OAc)2 32 0 100

Catl/PhlO 100 1 99

) Cat2/PhlO 93 0 100
Acetato de etila

Catl/Phl(OAc)2 94 1 99

Cat2/Phl(OAc)2 88 2 98

Catl/PhlO 99 7 93

} Cat2/PhlO 97 3 97
Diclorometano

Cat1/Phl(OAc)2 92 6 94

Cat2/Phl(OAc)2 83 8 92

Condicdes de Reacdo: Catalisador = 2 x 107 mol, oxidante = 2 x 10 mol; carvacrol = 2 x 10°® mol; 25°C; agitagdo

magnética; 120 minutos.
1. Rendimentos baseados no oxidante.

2. Outros produtos formados nédo foram identificados devido as baixas areas na analise por cromatografia a gas.

Nos trés solventes estudados e independente do oxidante usado PhlO ou PhI(OAc), a
conversao de carvacrol nos produtos oxigenados foi relativamente mais baixa quando se utiliza
o catalisador Cat2. Sugerimos novamente que a presenca de substituintes metéxi (-OCHs), nos
grupos arila, pode dificultar a aproximacdo da molécula ao sitio ativo do catalisador e,
consequentemente, a oxidagdo do carvacrol.

Nos sistemas com o0s solventes verdes carbonato de dimetila e acetato de etila
praticamente ndo se forma a timoquinona, sendo que nos sistemas com diclorometano o
rendimento para a timoquinona ndo atinge 10%. Na tentativa de desenvolver sistemas mais
eficientes, decidiu-se avaliar a oxidacdo do carvacrol na presenca do aditivo imidazol. No
entanto, os resultados nao foram satisfatérios, pois tanto as conversdes do carvacrol quanto 0os
rendimentos para a timoquinona praticamente ndo se alteraram na presenca do ligante axial.
Avaliou-se, também, a oxidagdo de carvacrol pelos oxidantes H.O, e t-BuOOH em carbonato
de dimetila, na propor¢do catalisador.oxidante:substrato de 1:100:10. Novamente, 0s
resultados ndo foram satifatorios, sendo que para o oxidante H.O- ndo houve conversédo de

carvacrol e para o oxidante e t-BuOOH a converséo de carvacrol ndo formou a timoquinona.
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Capitulo 5: Consideracdes Finais

A obtencdo de nove compostos porfirinicos foi realizada durante o Doutorado. Destes,
guatro correspondem a compostos inéditos, que foram completamente caracterizados: duas
porfirinas bases livres, H.T2,3,4TMPP e H,;T2,4,5TMPP, e dois complexos correspondentes,
[Mn'"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3). As metaloporfirinas hidrossollveis
ndo inéditas, [Mn"(T4MPyP)ICls, [Mn"(T3MPyP)]Cls, [Mn"(T4MAPP)ICls, [Mn"(T4CPP)] e
[Mn"(T4SPP)] foram caracterizadas apenas por espectroscopia de absorcdo na regido do UV-
vis, sendo que os resultados obtidos estavam de acordo com os relatados na literatura.

Apesar de né&o ter sido relatado neste manuscrito, foram realizados testes para a
obtencdo de uma metaloporfirina inédita de 32 geragdo, [Mn"'(Br«T2,4,5TMPP)CI], sendo que a
principio o valor de x seria de 8, ou seja, uma porfirina de manganés octabromada e até
mesmo havia a possibilidade de uma metaloporfirina com x igual a 12, pois 0s grupos arila
estdo ativados na presenca de substituintes metéxi (-OCHs). Entretanto, os estudos de
espectrometria de massas e de analise elementar ndo foram conclusivos para a caracterizacao
desse novo composto.

As metaloporfirinas de 22 geracéo hidrofébicas inéditas, [Mn"'(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e
[Mn'"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3), foram aplicadas como catalisadores em reacdes de oxidacdo do
cicloexano. Utilizamos os solventes carbonato de dimetila, acetato de etila, diclorometano (os
dois primeiros classificados como verdes) ou ainda na auséncia de solventes, tendo como
oxidantes o PhlO, PhI(OAc), ou Oxone®. Isso nos permite racionalizar algumas constatacbes
experimentais:

v Os sistemas com o oxidante PhlO e as catalisadores Cat2 e Cat3, apresentaram
rendimentos totais maiores para os produtos oxigenados quando comparados aqueles
empregando Catl, na auséncia ou na presenca de qualguer um dos solventes;

v Geralmente a adicdo de agua e/ou imidazol possibilitou melhora nos rendimentos totais
para os produtos oxigenados para os sistemas com o0s oxidantes PhlO ou PhI(OAc):;

v O sistema Cat3/PhlO/imidazol/carbonato de dimetila apresentou o maior rendimento total
para os produtos oxigenados;

v' Os sistemas Cat2/PhlO e Cat3/PhlO apresentaram rendimentos totais maiores para 0s
produtos oxigenados quando comparados aqueles empregando o Phl(OAc),, na auséncia de
solvente e na presenca dos solventes verdes carbonato de dimetila e acetato de etila;

v' Os padrdes de substituicdo 2,3,4 elou 2,4,5 dos grupos arila, nas posigdes meso do
macrociclo, influenciaram pouco na atividade catalitica para os sistemas em diclorometano com
os oxidantes Phl(OAc); ou PhIO;
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v O grau de destruicao dos catalisadores é relativamente elevado com o oxidante Phl(OAc)-
quando comparado aos sistemas utilizando o PhIO, na presenca dos solventes verdes,
carbonato de dimetila e acetato de etila, e na presenca de diclorometano;

v' Os sistemas com o oxidante Oxone® apresentaram rendimentos totais baixos para os
produtos oxigenados, em razdo da baixa solubilidade desse oxidante em carbonato de metila.

As metaloporfirinas [Mn"(TPP)CI] (Catl) e Cat2 foram empregadas como catalisadores
na oxidacdo de carvacrol por PhlO ou PhI(OAc),, usando os mesmos solventes estudados na
oxidacéo do cicloexano. Em relacdo a esses sistemas pode-se concluir que:

v A conversdo de carvacrol nos produtos oxigenados foi maior ap6s adicdo dos
catalisadores aos sistemas com apenas os oxidantes PhlO ou PhI(OAc),, em qualquer um dos
solventes;

v' A conversdo de carvacrol em timoquinona foi maior nos sistemas com o oxidante
PhI(OAc)2, em acetato de etila e diclorometano. Sendo que para o sistema em carbonato de
dimetila com Catl ou Cat2 ndo houve formacéo de timoquinona;

v Nos sistemas com os dois oxidantes, PhlO e o Phl(OAc),, em qualquer um dos solventes,
a conversao de carvacrol em timoquinona foi maior quando do catalisador era Cat1.

Por fim, este trabalho representa uma contribuicdo para os estudos cataliticos com as
porfirinas de 22 geracdo, com os substituintes metoxi (-OCHs) nos grupos arila, seguindo
alguns dos principios da quimica verde. Um dos pontos mais importantes foi a tentativa de
utilizar solventes e oxidantes menos toxicos, de modo que o cotidiano na pesquisa seja menos

nocivo ao bem maior de todos nés: A VIDA.
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APENDICES

Apéndice A — Preparacgéo do lodosilbenzeno

O iodosilbenzeno (PhIO) foi preparado segundo o procedimento descrito por Sharefkin e
Saltzman [156] por hidrélise béasica do iodobenzeno diacetato, PhI(OAc),, conforme
representado na Equacéo 2

CeHsl(CH3COO)2(s) + 2 NaOH(aqg) — CeHslO(s) + 2 CH;COONa(aq) + H.O(l) Equacéo 2

Procedimento de Sintese

O PhI(OACc). (Aldrich; 1006,37 mg; 3,1244 mmol) foi colocado em um béquer de 100 mL,
no qual se adicionaram lentamente 5,0 mL de solugdo de NaOH 3 mol L sob agitacdo
vigorosa. Formou-se uma massa pastosa que foi triturada com bastdo de vidro por 15 minutos
e, em seguida, deixada em repouso por 45 minutos para que a reacdo se completasse.
Terminada a reacéo, foram adicionados 100 mL de agua destilada sob agitacdo vigorosa. O
PhlO foi filtrado em funil de Buichner, lavado com 200 mL de agua destilada e secado por
succdo a vacuo. O sdlido seco foi triturado com 75 mL de cloroférmio, novamente filtrado e
secado por succdo a vacuo. Finalmente, o PhIO foi triturado em um gral, e guardado sob

refrigeracéo.

Rendimento PhlO: 479,65 mg (70%)

O PhIO pode sofrer reagdes de desproporcionamento, dessa forma foi determinada a

pureza desse composto por iodometria.

Procedimento para Determinagdo de Pureza

Preparacdo da solugdo de Na;S;0O3; 0,0158 mol L™ 0,62372 g de Na,S:03 foi
transferido para um baldo volumétrico de 250 mL e o volume completado com agua destilada
previamente fervida. Esta solugdo é um padrdo secundario, portanto, antes de ser usada na
titulacdo do PhlO, foi titulada com solucéo de KlOs (padréo primario).

Preparacdo da solucdo de KIOs; 0,00164 mol L™ 0,17568 g de KIOs; (secado em
estufa a 120 °C durante 1 hora) foi transferidos para um baldo volumétrico de 500 mL e o

volume completado com agua destilada previamente fervida.
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Titulagdo da solucdo de Na,S:Os: uma aliquota de 5,00 mL de solu¢do de KlOs,
medida em pipeta volumétrica, foi transferida para um erlenmeyer de 50 mL de boca
esmerilhada e com tampa. Foram adicionados 0,20 g de Kl e 0,60 mL de solugédo aquosa de
H>SO4 (2,0 mol L?). A amostra foi titulada com solugdo de Na,S:Os, usando solugdo de amido
a 2% (m/v) como indicador [157]. A titulag&o foi realizada em triplicata. As reacdes que ocorrem
no processo de titulacdo sdo representadas abaixo (Equacdes 3 e 4).

I0s7(aq) + 51(aq) + 6 H'(aq) — 3 Ix(s) + 3 HO(l) Equacéao 3

lo(s) +2 S,0s%(agq) — S406%(aq) + 2 1 (aq) Equacéo 4

Titulagdo do PhlO: uma amostra de PhlO contendo cerca de 2,0 x 102 mmol foi
medida em balanca analitica e solubilizada em 5,0 mL de agua destilada em um erlenmeyer de
25 mL com tampa. Adicionaram-se ao erlenmeyer 0,10 g de NaHCOs3, 0,20 g de Kl, 0,20 g de
tetraborato de sédio e 1,0 mL de solucéo de H2SO4 (2,0 mol L™Y). Essa mistura foi agitada por
20 minutos em banho de gelo e sob a protecéo da luz. Em seguida, foi feita a titulacdo usando
a solucdo de NayS;03 e solucdo de amido a 2% (m/v) como indicador. A titulacdo foi realizada

em triplicata. As reacdes envolvidas no processo sao representadas abaixo (Equacdes 5 e 6).

CeHslO(s) + 217(aq) + 2 H"(aq) —CsHsl(ag) + 1x(s) + H20O()) Equacédo 5
lo(s) + 2 S,03%(aq) — 21 (aq) + S406? (aq) Equacéo 6

Foi usado tetraborato de sddio para evitar que a impureza iodoxilbenzeno (PhlOy),
geralmente presente no PhlO, também fosse determinada. O borax eleva o pH do meio (pH =
10) e impede reacdes entre os ions iodeto e o iodoxilbenzeno, a qual também leva a formacao

de iodo, conforme representado na equacgéao abaixo (Equagéo 7)

2 PhlOx(s) + 41(aq) + 4 H'(aq) — 2PhlO(s) + 2H0() + 2 Ix(s) Equacéo 7

Pureza do PhlO: (98 = 1)%
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Apéndice B — Determinacéo dos Produtos de Reac¢do por Cromatografia a Gas

Os produtos das reacdes de oxidacdo do cicloexano e do carvacrol foram analisados
por cromatografia a gas, utilizando bromobenzeno como padrao interno; aliquotas de 0,5 pL da
solucdo de reacdo foram injetadas com auxilio de microsseringas de 5,0 pyL. As condicdes de
operacdo do aparelho, assim como as temperaturas programadas para analises e os tempos
de retencdo observados para os produtos, estdo apresentados nas Tabelas 12 a 15.

Tabela 12: Condicdes de operacédo do cromatégrafo com cicloexano e carvacrol.

Variavel Temperatura (°C)
Fluxo do ar comprimido (mL min?) 300
Fluxo de hidrogénio (mL min™) 28
Temperatura no injetor (°C) 220
Temperatura no detector (°C) 250

Tabela 13: Programa de temperatura utilizado nas andlises por cromatografia a gas.

Substrato
Variavel
Cicloexano | Carvacrol
Temperatura inicial (°C) 65 60
Tempo inicial (minuto) 1 5
Taxa de elevacéo da temperatura (°C mint) 5 10
Temperatura final (°C) 110 200

Tabela 14: Tempo de retencdo das espécies observadas nas reagfes de oxidacdo do cicloexano.

Espécies quimicas Tempo de retencdo (min.)
Cicloexanona 42
Bromobenzeno 49
Cicloexanol 57
lodobenzeno 7,8

Tabela 15: Tempo de retencdo das espécies observadas nas rea¢des de oxidacao do carvacrol (min).

Espécies quimicas Tempo de retengdo (min.)
Bromobenzeno 49
lodobenzeno 7,8
Timoquinona 12,6
Carvacrol 13,5
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Apéndice C — Padronizacéo Interna do Cromatografo

A calibragdo do cromatégrafo foi efetuada por meio da analise de uma série de solugbes
contendo concentracbes variaveis dos produtos de oxidacdo e do padrao interno
(bromobenzeno).

Nas reacdes de oxidagdo do cicloexano, as solu¢des estoque dos produtos (cicloexanol,
cicloexanona e iodobenzeno) e do bromobenzeno, foram preparadas em balées volumétricos
de 5 mL por medidas de massa das referidas substancias usando-se uma balanca analitica.
Microsseringas foram utilizadas para medir as quantidades necessarias de cada substancia.

Aliquotas de 0,5 pL das solugbdes (contendo cicloexano, cicloexanol, cicloexanona,
bromobenzeno e iodobenzeno) foram analisadas por cromatografia a gas e as areas dos picos
determinadas. Graficos mostrando a relacdo das areas (produto/padréo) em funcdo da relagéo
de massa (produto/padrao) foram construidos, de modo a se determinar os fatores de resposta

(F e f) do detector para os produtos (Tabela 16).

Tabela 16: Fatores de correcdo para as curvas de calibracdo em diclorometano.

Fator de Fator de Coeficiente de
Substrato Produtos resposta reposta linear correlacao
angular (F) ) (R?)
_ Cicloexanol 0,9236 0,0003 0,9998
Cicloexano _
Cicloexanona 0,1226 0,0003 0,9997

Para as reacdes de oxidacdo do carvacrol, as solu¢Bes estoque do substrato e dos
produtos (timoquinona e iodobenzeno) e do bromobenzeno, foram preparadas em baldes
volumétricos de 5 mL por medidas de massa das referidas substancias usando-se uma balanca
analitica. Microsseringas foram utilizadas para medir as quantidades necesséarias de cada
produto.

Posteriormente, aliquotas de 0,5 pyL das solugdes (contendo carvacrol, timoquinona,
bromobenzeno e iodobenzeno) foram analisadas por cromatografia a gas e as areas dos picos
determinadas. Graficos mostrando a relacéo das areas (produto/padréo) em fungdo da relagéo
de massa (produto/padrao) foram construidos, de modo a se determinar os fatores de resposta
(F e ) do detector para os produtos (Tabela 17).

Tabela 17: Fatores de correcdo para as curvas de calibracdo em diclorometano.

Fator de Fator de Coeficiente de
Substrato Produto resposta reposta linear correlagcédo
angular (F) ) (R?
Carvacrol Timoquinona 0,1950 0,4040 0,9796
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Apéndice D — Determinacao dos Rendimentos dos Produtos de Oxidacao

Os rendimentos dos produtos foram determinados em funcdo de uma quantidade
conhecida do padréo interno, bromobenzeno, adicionado a amostra a ser analisada. A relacao
das areas (A produto/A padrédo) obtida dos cromatogramas e os valores de F e f obtidos pela
curva de calibracéo, possibilitaram determinar a porcentagem dos produtos usando a Equacao
8.

AprodutoX Apadréu)_1= [F (Mprodutox Mpadréohl)] + f Equagéo 8

Os rendimentos dos produtos foram calculados com base na quantidade de oxidante

utilizada.
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Apéndice E — Obtencéo das metaloporfirinas hidrossollveis

E1l. Obtencao da metaloporfirina clorido-5,10,15,20-tetraquis(4-
hidroxifenil)porfirinatomanganés(lll) — [Mn"(T4HPP)CI]

A metalacdo da porfirina 5,10,15,20-tetraquis(4-hidroxifenil)porfirina (H.T4HPP) foi
realizada por meio de uma adaptacdo do método cloroférmio:metanol [3] (Figura 52, pag. 102).
A H>T4HPP (52 mg; 0,078 mmol) foi solubilizada em 15 mL de diclorometano. A mistura de
reacao foi mantida em um baldo com sistema de refluxo e agitacdo magnética por 5 minutos. A
esta solucéo foi adicionado MnCl,.4H,0 (120 mg; 0,780 mmol), em excesso molar de 10 vezes,
dissolvido em 10 mL de metanol. A mistura de reacdo foi mantida em refluxo e agitacdo
magnética durante 1 dia. A reacao foi monitorada por espectroscopia eletrdnica de absorcéao na
regido do UV-vis e por cromatografia de camada delgada, CCD (Al,O3;CHCIs), reveladas em
camara com lampada ultravioleta. Ao término da reacdao, verificado pelo desaparecimento da
mancha fluorescente referente a porfirina base livre via CCD, a mistura de solventes foi
eliminada usando-se um evaporador rotatério. Em seguida, a mistura foi transferida para um
funil de placa de vidro sinterizado n° 4 e filtrada sob vacuo, sendo lavada com éter dietilico até
gue o filtrado estivesse incolor e o precipitado era revolvido na placa com uma espatula até que
ele passasse da forma pastosa para a forma pulverizada. A [Mn"(T4HPP)CI] foi colocada no
dessecador com silica gel e caracterizada por espectroscopia eletrdnica de absorcdo na regido
do UV-vis.

Rendimento da reacdo: [Mn"(T4HPP)CI]: 40,00 mg (71%).

A caracterizacdo da [Mn"(T4HPP)CI] foi realizada por espectroscopia eletronica de

absorcéo na regido do UV-vis (Figura 53, pag. 103), sendo as alteracbes no espectro similares
as observadas para a metalacdo discutida no item 4.1.2. (pag. 30). Entretanto, ndo foram

encontrados relatos na literatura sobre a caracterizagéo dessa metaloporfirina.

CHCI5:CHsOH
+ 4MnClz + O2 _—
1%

OH +. 4HCI + 4H20

HpT4HPP [Mn"/(T4HPP)CI]

Figura 52: Representacéo da reagédo para obtencdo da metaloporfirina [Mn"(T4HPP)CI]. Fonte:

elaborada pelo autor.
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Figura 53: Espectro eletronico de absorcdo na regido do UV-vis para H:T4HPP e [Mn"(T4HPP)CI] em

CHsOH. Fonte: elaborada pelo autor.

E2. Obtencdo das metaloporfirinas cloreto de 5,10,15,20-tetraquis(4-
metilpiridil)porfirinatomanganés(lll) — [Mn"(T4MPyP)]Cls e cloreto de 5,10,15,20-
tetraquis(3-metilpiridil)porfirinatomanganés(lll) — [Mn"(T3MPyP)]Cls

A metilacdo da H.T4PyP e da H,T3PyP foi realizada de acordo com o método descrito
por Batinic-Haberle et al. [158]. Em bal6es de fundo redondo de 50 mL distintos, as massas de
H,T3PyP [100 mg (0,163 mmol)] e de H,T4PyP [(114 mg, 0,186 mmol)] foram solubilizadas em
15 mL de DMF. As misturas de rea¢fes foram aquecidas até 100 °C e mantidas por agitacéo
magnética por 5 minutos. A estas soluc¢des foram adicionados tosilato de metila, em excesso
molar de 80 vezes, sendo 1,9 mL (13,0 mmol) para o baldo com a H.T3PyP e 2,2 mL (14,8
mmol) para a H.T4PyP. As misturas de reacBes foram mantidas sob aquecimento e agitacédo
magnética durante uma hora. As reagdes foram acompanhadas por meio de espectroscopia
eletrobnica de absor¢do UV-vis e por cromatografia de camada delgada (SiOo,
KNOs3(say:H20:CH3sCN, 1:1:8), reveladas em cémara de UV. Ao término das reacgles, as
misturas foram transferidas para dois funis de separagéo distintos, aos quais foram adicionados
CHCI; (15 mL) e &gua destilada (15 mL), formando-se uma mistura bifasica que foi agitada
vigorosamente por alguns minutos. As fases orgéanicas foram recolhidas e as fases aquosas
(contendo as porfirinas metiladas, H.T4AMPyP*" ou H,T3MPyP#*) foram lavadas trés vezes com
CHCIs (15 mL). As porfirinas obtidas com o contra-ion tosilato, foram submetida a reacéo de
metatese com ions hexafluorofostato e cloreto [108]. A fase aquosa, com as porfirinas
metiladas e com o contra-ion tosilato, foram recolhidas e a ela adicionada agua destilada até o
volume final de, aproximadamente, 75 mL. A essas solu¢des foram adicionadas, gota a gota,
solucdo aquosa saturada de NH4PFs até que toda a porfirina fosse precipitada. A mistura de

reacdo foi transferida para um funil de placa de vidro sinterizado n° 4 e filtrada sob vacuo,
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lavada com éter dietilico até que o filtrado estivesse incolor, sendo que o precipitado era
revolvido na placa com uma espétula até que ele passasse da forma pastosa para a forma
pulverizada.

Os solidos resultantes, H,.TAMPYP(PFs)s € H, T3MPyP(PFs)s foram secados sob vacuo
no préprio funil. Em seguida, as porfirina foram solubilizadas em acetona e o volume
completado para, aproximadamente, 75 mL com o mesmo solvente. As solucdes formadas foi
adicionada, gota a gota, solucdo saturada de cloreto de tetrabutilaménio (em acetona) até que
toda a porfirina fosse precipitada. A mistura foi transferida para um funil de placa de vidro
sinterizado n° 4 e filtrada sob vacuo, lavada com acetona até que o filtrado estivesse incolor,
sendo que o precipitado era revolvido na placa com uma espatula até que ele passasse da
forma pastosa para a forma pulverizada.

A H,TAMPyPCl, e H,T3MPyPCl, foram colocadas no dessecador com silica gel e
caracterizada por espectroscopia eletrbnica de absorcdo na regido do UV-Vis [108].
Rendimento da reacdo: H.T4AMPyPCls: 43,00 mg (28%).

Rendimento da reacéo: H,T3MPyPCls: 50,00 mg (38%).

H.T4AMPyPCls: UV=Vis (H20), Amax, nm (log €): 422 (5,37); 519 (4,21); 556 (3,81); 585 (3,83);
644 (3,24) [158].

H.T3MPyPCls: UV-Vis (H20), Amax, Nm (log €): 416 (5,50) Soret; 515 (4,28); 580 (3.81); 637
(2,78) [158].

A metalacdo da H.T4MPyPCl, e H,T3MPyPClI, foi realizada de acordo com o método
adaptado de Batinic-Haberle et al. [158]. A H,T4AMPyPCl, (43,0 mg; 0,052 mmol) e a
H,T3MPyPCl, (50,0 mg; 0,060 mmol) foram solubilizadas separadamente em 15 mL de agua
destilada. As misturas de reacdes foram mantidas em agitacdo magnética por 5 minutos. Em
seguida, foram adicionadas algumas gotas de uma solu¢cdo de NaOH de concentragéo 0,1 mol
L, até que o pH do sistema chegasse proximo de 12. Apés esse procedimento, foi adicionado
0 MnCl,.4H20 (130 mg; 1,04 mmol), em excesso molar de 20 vezes, em cada um dos baldes e
as misturas de reacdo foram mantidas sob refluxo e agitagdo magnética durante 5 horas.
Nesse periodo, as reacdes foram acompanhadas por meio de espectroscopia eletrbnica de
absorcdo UV-vis e por cromatografia de camada delgada (SiO2, KNOgz(say:H2O:CH3CN, 1:1:8),
reveladas em camara de UV. Terminada a reacdo, a mistura foi filtrada duas vezes (filtrag&o
simples) e o volume da solu¢gdo completado para, aproximadamente, 100 mL com &gua
destilada. A purificagdo dos complexos obtidos foi realizada por meio da metatese com os ions
hexafluorofosfato e cloreto, conforme descrito para a H,T4MPyP* e H,T3MPyP*. As

metaloporfirnas [Mn"(T4MPyP)]Cls e a [Mn"(T3MPyP)]Cls foram colocadas no dessecador com
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silica gel e caracterizadas por espectroscopia eletrdnica de absorcdo na regido do UV-Vis
[108].

Rendimento das reacgdes: [Mn"(T4MPyP)]Cls: 30,00 mg (30%) e [Mn"(T3MPyP)]Cls: 39,00 mg
(40%).

[Mn"(T4MPyP)]Cls; UV=Vis (H20), Amax, nm (log €): 379 (4,64); 401 (4,65); 464 (5,11) Soret;
559 (4,11) [158].

[Mn"(T3MPyP)]Cls; UV-Vis (H20), Amax, Nm (log €): 382 (4,90); 401 (4,89); 462 (5,14) Soret;
566 (4,27); 599 (4,17) [158].

As metaloporfirinas [Mn"(T3MPyP)]Cls e [Mn"(T4MPyP)]Cls foram sintetizadas por
metodologias semelhantes, sendo que em uma primeira etapa ocorreu uma reacao de
metilacdo da porfirinas bases livres HT3PyP e H,T4PyP com tosilato de metila, usando N,N’-
dimetilformamida como solvente, conforme descrito por Batinic-Haberle e colaboradores
(Figura 54) [108,158].

R R
©8030H3
HaC
R R —— = R R
DMF
R R
CH
—N — ks
R= R:4<:\/N =N e Yo
\ 7/ \ 7 R\ / TN g 3
H,T3PyP H,T4PyP H,T3MPyP**  H,T4AMPyP**
38% 28%

Figura 54: Representa¢éo do processo de obtencdo das porfirinas catidnicas hidrossoluveis
H2T3MPyP* e H.T4AMPyP** (os ions cloreto foram omitidos para melhor visualizacéo). Fonte: elaborada

pelo autor.

A caracterizacdo inicial das porfirinas N-metiladas baseia-se na cromatografia em
camada delgada, sendo que o0s compostos tetra-alquilados e tetra-catibnicos, de maior
polaridade, ficaram retidos proximos ao ponto de aplicagdo. Além disso, como essas porfirinas
sdo caracterizadas na literatura na forma de cloreto, as duas bases livres N-metiladas com o
contra-ion tosilato, foram submetidas a reacdo de metatese com ions hexafluorofostato e
cloreto, conforme descrito anteriormente. Os resultados obtidos com a espectroscopia
eletrdnica de absor¢do UV-vis para as duas porfirinas, H,T3MPyPCls e H,T4MPyPCl,4, estdo de
acordo com os dados reportados na literatura [53, 109,159] (Figura 56, pag. 106 e Figura 57,
pag. 107). Na segunda etapa, a metalacdo da [H.T3MPyP]* e [H.T4MPyP]* (Figura 55, pag.
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106), em meio aquoso, permitiu obter as porfirinas de manganés com maior facilidade, pois o
aumento do pH da solucdo contendo as porfirinas bases livres, antes da adicdo do sal de
Mn(ll), facilita a metalacdo devido a desprotonacgéo das porfirinas.

R R
Mn?*
R R —» R R
H,O
R R
4
_N =N N\
2T3IVIPyP4* H,T4MPyP** [Mn'""T3MPYPICl;  [Mn"'T4MPyP]Cl;
40% 30%

Figura 55: Representagdo do processo de obtencéo das metaloporfirinas hidrossollveis e catidnicas
[Mn"(T3MPyP)]* e [Mn"(T4MPyP)]** (os ions cloreto foram omitidos para melhor visualizac&o). Fonte:

elaborada pelo autor.

A caracterizacdo das metaloporfirinas [Mn"(T3MPyP)]Cls e [Mn"(T4MPyP)]Cls foi
realizada por espectroscopia eletrbnica de absorcdo na regido do UV-vis, sendo que os
resultados estdo de acordo com a literatura (Figura 56 e Figura 57, pag. 107) [53,108,158],

sendo as alteracBes no espectro similares as observadas para a metalacdo discutida no item
4.1.2 (pag. 30).

416

o Goae2
T T H2T3MPyPCl4

. — [Mn"(T3MPyP)|Cls
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Figura 56: Espectro eletronico de absorcdo na regido do UV-vis para H.T3MPyPCls (3,51 x 10%mol L?)
e [Mn"(T3MPyP)]Cls (7,12 x 10° mol L'Y) em agua. Fonte: elaborado pelo autor.
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Figura 57: Espectro eletronico de absor¢io na regido do UV-vis para H.T4AMPYPCls (4,34 x 10%mol LY)
e [Mn"'(T4MPyP)]Cls (5,54 x 10°mol L'') em agua. Fonte: elaborado pelo autor.

E3. Obtencdo da metaloporfirina cloreto de 5,10,15,20-tetraquis(4-
trimetilamoniofenil)porfirinatomanganés(lll) — [Mn"(T4TMAPP)]Cls

A metalacdo da H,T4AMAPPCI4 (90,0 mg; 0,092 mmol) com o MnCl,.4H,0 (230 mg; 1,84
mmol) foi realizada conforme o método descrito para a [H.T4AMPyPCl,] (Item E.2 pag. 106). A
purificacdo da [Mn"(T4MAPP)]CIs foi realizada conforme descrito para a [Mn"(T4MPyP)]Cls
(tem E.1 péag. 106). A [Mn"(T4MAPP)]CIs foi colocada no dessecador com silica gel e
caracterizada por espectroscopia eletrénica de absorcao na regido do UV-Vis [158].
Rendimento da reacdo: [Mn"(T4TMAPP)]Cls: 39 mg (40%).
UV-Vis (H20), Amax, nm (log €): 378 (4,60); 399 (4,61); 465 (4,85) Soret; 561 (3,96); 597 (3,72)
[108].

A metalacdo da [H.T4MAPP]* (Figura 58) foi realizada pelo método semelhante ao
descrito para a metalacéo das porfirinas [H,T3MPyP]** e [H.T4AMPyP]* [53].

N(CHy)3 N(CH;)3

+ H20
N(CH3)3 + 4 MnCl2 + 02—
40%

N(CHz); + 4HCI + 4H20

N(CHy); N(CHls

H2T4AMAPP*4 [Mn"(TAMAPP)}**

Figura 58: Representagéo da reacéo para obtencdo da metaloporfirina catiénica hidrossoluvel

[Mn"(T4AMAPP)]J®* (os ions cloreto foram omitidos para melhor visualizac&o). Fonte: elaborada pelo autor.
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A caracterizagdo metaloporfirina [Mn"(T4MAPP)]Cls foi realizada por espectroscopia
eletrbnica de absorcéo na regido do UV-vis, sendo que os resultados estdo de acordo com a
literatura (Figura 59) [158]. Além disso, as alteragfes no espectro similar as observadas para a
metalacdo discutida no item 4.1.2. (pag. 30).
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Figura 59: Espectro eletrénico de absorcdo na regido do UV-vis para H.-TAMAPPCls e
[Mn"(T4AMAPP)]CIs (1,25 x 10°mol L) em agua. Fonte: elaborado pelo autor.

E4. Obtencéo da metaloporfirina 5,10,15,20-tetraquis(4-
carboxifenil)porfirinatomanganés(lil) — [Mn"(T4CPP)]

A metalacdo da porfirina base livre 5,10,15,20-tetraquis(4-carboxifenil)porfirina
(H2TACPP) foi realizada de acordo com o método de Adler [34], adaptado. A H,T4CPP (50,0
mg; 0,0630 mmol) foi solubilizada em 10 mL de DMF. A solucdo obtida foi aquecida até a
temperatura de 100 °C e, em seguida, 0 sistema permaneceu em agitacdo magnética durante
cinco minutos. A esta solugéo foi adicionado o MnCl».4H,O (147 mg, 0,630 mmol), em excesso
molar de 10 vezes, dissolvido em 5 mL de DMF. A mistura de reacédo foi mantida sob agitacéo
magnética a 100 °C durante 24 horas, sendo monitorada por espectroscopia eletrbnica de
absorcdo na regido do UV-vis e por cromatografia em camada delgada, CCD (Al:Os3;
acetona/H;0, 2:1), reveladas em camara com lampada ultravioleta. O término da reacgao foi
verificado pelo desaparecimento da mancha fluorescente referente a porfirina base livre via
CCD.

Terminada a reagédo, adicionou-se éter etilico & mistura e ocorreu a formacédo de um
precipitado. Em seguida, essa mistura de reacéo foi transferida para um funil de placa de vidro
sinterizado n° 4 e filtrado sob vacuo, sendo o soélido lavado com agua destilada até que o pH do

filtrado fosse 0 mesmo da agua. A porfirina base livre (H.T4CPP), que néo reagiu, foi extraida
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com uma solucdo de acetona:agua (1:1). Para solubilizar o complexo retido no funil, foi
utilizada uma mistura de solucdo tampao fosfato 0,05 mol L* (pH 7,6) e acetona (1:1). O
solvente foi parcialmente eliminado do filtrado usando o evaporador rotatorio e, entdo,
adicionou-se 1,0 mL de acido acético concentrado, até que toda a metaloporfirina fosse
completamente precipitada. Em seguida, essa mistura foi transferida novamente para um funil
de placa de vidro sinterizado n°® 4 e filtrada sob vacuo. O procedimento de solubilizacdo
utilizando o tampédo e, em seguida, a precipitagdo com acido acético, foi repetido mais duas
vezes.

O sodlido restante no funil foi lavado com agua destilada e depois com éter, sendo que o
precipitado era revolvido na placa com uma espatula até que ele passasse da forma pastosa
para a forma pulverizada. A [Mn"(T4CPP)] foi colocada no dessecador com silica gel e
caracterizada por espectroscopia eletrénica de absorcao na regido do UV-Vis [108].
Rendimento da reacgéo: [Mn"(TCPP)]: 45,00 mg (85%).

UV=-Vis (tampdo fosfato, pH = 7,65), Amax, Nm (l0g €): 382 (4,90); 401 (4,89); 468 (5,04) Soret;
566 (4,27); 599 (4,17) [158].

A reacdo de metalacédo da H,T4CPP com Mn(ll) ocorreu em 24 horas na temperatura de
100 °C, sob agitacdo magnética em DMF, de acordo o método descrito por Nascimento com

algumas modificagcBes (Figura 60) [159].

COOH COOH

Mn2*
COOH ————» HOOC
DMF

85%

COOH COOH
H,T4CPP [Mn!(TACPP)]

Figura 60: Representagdo do processo de obtencdo da metaloporfirina hidrossollvel e anibnica
[Mn"'(T4CPP)]. Fonte: elaborado pelo autor.

A caracterizagdo da porfiina de manganés [Mn"(T4CPP)] foi realizada por
espectroscopia eletrbnica de absorcdo na regido do UV-vis, sendo que os resultados estédo de
acordo com a literatura (Figura 61, pag. 110) [108,158]. Além disso, as alteragBes no espectro

similar as observadas para a metalagdo discutida no item 4.1.2. (pag. 30).
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Figura 61: Espectro eletronico de absorcdo na regido do UV-vis para H.T4CPP e [Mn"(T4CPP)] (6,33 x

10 mol L'*) em solucdo tampéao de fosfato (pH = 7,65). Fonte: elaborado pelo autor.

E5. Obtencéo da metaloporfirina 5,10,15,20-tetraquis(4-
sulfonatofenil)porfirinatomanganés(lll) — [Mn"(T4SPP)]

A metalacdo da porfirina 5,10,15,20-tetraquis(4-sulfonatofenil)porfirina (H.T4SPP) foi
realizada por meio de uma adaptacédo do método cloroférmio:metanol [3]. A H.T4SPP (120,00
mg; 0,126 mmol) foi dissolvida em 20 mL de uma mistura cloroférmio:metanol (1:2). A solu¢éo
obtida foi aquecida sob agitacdo magnética e refluxo durante cinco minutos. Em seguida, foi
adicionado 0 Mn(CH;C0O0),.4H,0 (310,00 mg; 1,260 mmol), em excesso molar de 10 vezes,
dissolvido em 5 mL de metanol. A mistura de reacdo foi mantida sob refluxo e agitacédo
magnética durante 24 horas, sendo monitorada por espectroscopia eletrénica de absorcdo na
regidao do UV-vis e por cromatografia de camada delgada (SiO,, CHCI;:CHsOH,1:2), reveladas
em camara com lampada ultravioleta. O término da reacgéo foi verificado pelo desaparecimento
da mancha fluorescente referente a porfirina base livre via CCD.

Apo6s a metalacéo, o solvente foi eliminado no evaporador rotatorio. O sdlido obtido foi
dissolvido em uma solucédo de CHCIs:CHsOH (1:2) e percolado em coluna de silica (SiO>),
utilizando a mesma mistura de solventes como eluente. Em seguida, foi eliminado o solvente
das fracdes verdes correspondentes a [Mn"(T4SPP)]. O complexo obtido foi eluido com
metanol em coluna de resina de troca idnica Dowex 50X2-200 (H*). A [Mn"(T4SPP)] foi
colocada em um dessecador com silica gel e caracterizada por espectroscopia eletrénica de
absorcéo na regido do UV-Vis [129].

Rendimento da reacdo: [Mn"(T4SPP)]: 60,00 mg (98%).
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UV-Vis (tampao fosfato, pH = 7,65), Amax, nm (log €): 380 (4,84); 399 (4,88) 467 (5,01) Soret;
563 (4,17); 598 (4,03) [158].

A metalacdo da H,T4SPP com Mn?" usando uma adaptacdo do método do
cloroférmio:metanol [3] permitiu obter a metaloporfirina com bom rendimento (98%, Figura 62)
[129, 141]. A purificac@o da metaloporfirina, por meio de cromatografia em coluna usando silica
como fase estaciondria, permitiu eliminar o excesso de sal de Mn(ll) utilizado [129,141]. A
caracterizacdo da porfirina de manganés [Mn"(T4SPP)] foi realizada por espectroscopia
eletrbnica de absorcéo na regido do UV-vis, sendo que os resultados estdo de acordo com a
literatura (Figura 63) [129,158]. Além disso, as altera¢cdes no espectro similar as observadas
para a metalagéo discutida no item 4.1.2. (pag. 30).

SO4H

SOH  Mn?*

CHCl:CH40H
98%

SO3H SO;H
H2T4SPP [Mn'(T4SPP)]

Figura 62: Representacdo do processo de obtencédo da metaloporfirina hidrossoltvel [Mn"(T4SPP)].

Fonte: elaborada pelo autor.
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Figura 63: Espectro eletronico de absorcdo na regido do UV-vis para H2T4SPP e [Mn"(T4SPP)] (6,57 x

10°®mol L) solugéo tampéao de fosfato (pH = 7,65). Fonte: elaborado pelo autor.
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Apéndice F — Espectros de Infravermelho

—— H2T2,4,5TMPP (1)

— [Mn(T2,4,5TMPP)CI] (2)
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Figura 64: Espectros de absorcdo na regido do infravermelho da H2T2,4,5MPP e [Mn"(T2,4,5TMPP)CI].

As andlises foram realizadas em pastilhas de KBr. Fonte: elaborada pelo autor.
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Figura 65: Espectros de absorcao na regido do infravermelho da H2T2,3,4TMPP e
[Mn"(T2,3,4TMPP)CI]. As andlises foram realizadas em pastilhas de KBr.
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Apéndice G — Resultados Cataliticos

Tabela 18: Rendimentos dos produtos de oxidacdo do cicloexano por PhI(OAc)2, catalisada por
[Mn"(TPP)CI] (Catl), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3) em carbonato de

dimetila, acetato de etila, diclorometano e na auséncia de solventes.

_ Rendimentos (%) | Seletividade? | Grau de destruic&o®
Solventes Sistemas - -
C-ol~ C-ona~ (%) (%)
Catl 9 6 60 70
Catl/H.0° 21 9 70 56
Catl/Imidazol® 27 15 64 63
Cat2 9 5 64 63
Carbonato de
o Cat2/H,0° 21 9 70 42
dimetila )
Cat2/Imidazol® 23 13 64 56
Cat3 15 9 63 55
Cat3/H.0° 18 8 69 40
Cat3/Imidazol® 23 13 64 64
Catl 30 24 56 64
Catl/H.0° 18 10 64 60
Catl/Imidazol® 27 18 60 52
Cat2 23 16 59 40
Acetato de
] Cat2/H.0° 28 14 67 47
etila )
Cat2/Imidazol® 30 20 60 61
Cat3 25 12 68 52
Cat3/H:0° 28 10 73 58
Cat3/Imidazol® 32 21 60 70
Catl 13 7 65 53
Catl/H.0° 36 28 59 59
Catl/Imidazol® 51 25 67 71
Cat2 23 10 70 74
Diclorometano |  ca10/H,05 32 19 63 40
Cat2/Imidazol® 56 28 67 51
Cat3 23 9 72 77
Cat3/H:0° 26 16 62 52
Cat3/Imidazol® 57 29 66 55
Catl 5 3 63 50
Catl/H.0° 33 11 75 52
Auséncia de Cat2 10 2 83 39
Solvente Cat2/H,0° 12 2 86 62
Cat3 8 2 80 49
Cat3/H:0° 28 5 85 36
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Condicbes de Reacgdo: Catalisador = 2 x 107 mol; PhI(OAc): = 2 x 10% mol; H.O = 2,8 x 10° mol;
Imidazol = 2,0 x 107 mol; 25 °C; agitagdo magnética; 90 minutos.

1. Rendimentos baseados no Phl(OACc)2.

2. A seletividade para o alcool foi obtida pela relagdo [= 100 x rendimento cicloexanol / (rendimento
cicloexanol + rendimento cicloexanona)].

3. O grau de destruicdo dos catalisadores foi calculada a partir dos espectros de absorcdo na regido do
UV-Vis obtidos apds o término da reacgéo.

4. Os resultados apresentam um erro de no maximo * 3 % com nivel de confianca de 95%.

5. Foram adicionados 0,5 pL de H20. Relagcao em quantidade de matéria MP:H20 (1:139).

6. Relacdo em quantidade de matéria MP:Im (1:1).
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Tabela 19: Rendimentos dos produtos de oxidagéo do cicloexano por PhlO catalisada por [Mn'"(TPP)CI]
(Cat1), [Mn"(T2,4,5TMPP)CI] (Cat2) e [Mn"(T2,3,4TMPP)CI] (Cat3) em carbonato de dimetila, acetato de

etila, diclorometano e na auséncia de solventes.

Rendimentos (%) | Seletividade? | Grau de destruigéo®
Solventes Sistemas
C-ol** | C-ona'* (%) (%)
Catl 12 7 63 58
Catl/H.0° 9 6 60 80
Catl1/Imidazol® 34 20 63 58
Carbonato de Cat2 14 10 58 38
Cat2/H.0° 20 11 65 46
dimetila ]
Cat2/Imidazol® 37 23 62 60
Cat3 17 13 57 41
Cat3/H20° 23 15 61 31
Cat3/Imidazol® 62 43 59 57
Catl 15 10 60 56
Catl/H.0° 23 18 56 87
Catl/Imidazol® 51 38 57 85
Acetato de Cat2 37 28 57 43
Cat2/H0° 45 35 56 41
etila )
Cat2/Imidazol® 41 18 69 73
Cat3 46 38 55 46
Cat3/H20° 29 22 57 43
Cat3/Imidazol® 41 17 71 36
Catl 14 11 56 72
Catl/H.0° 28 17 62 31
Catl/Imidazol® 54 29 65 52
Cat2 16 8 67 40
Diclorometano | catp/H,05 15 15 63 26
Cat2/Imidazol® 53 25 68 25
Cat3 18 10 64 32
Cat3/H2.0° 20 111 65 44
Cat3/Imidazol® 61 29 68 39
Catl 15 4 79 72
Catl/H.0° 34 15 69 68
Auséncia de Cat2 20 5 80 60
Solvente Cat2/H.0° 7 2 78 03
Cat3 34 5 87 51
Cat3/H.0° 43 7 86 52




114

Condictes de Reacdo: Catalisador = 2 x 107 mol; PhlO = 2 x 10® mol; H20 = 2,8 x 10°° mol; Imidazol =

2,0 x 107 mol; 25 °C; agitagdo magnética; 90 minutos.

1. Rendimentos baseados no PhlIO.

2. A seletividade para o alcool foi obtida pela relagdo [= 100 x rendimento cicloexanol / (rendimento
cicloexanol + rendimento cicloexanona)].

3. O grau de destruicdo dos catalisadores foi calculada a partir dos espectros de absorcdo na regido do
UV-Vis obtidos apds o término da reacgéo.

4. Os resultados apresentam um erro de no maximo * 3 % com nivel de confianca de 95%.

5. Foram adicionados 0,5 pL de H20. Relagcdo em quantidade de matéria MP:H20 (1:139)

6. Relacdo em quantidade de matéria MP:Im (1:1).
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Apéndice H — Representacao Estrutural de Porfirinas e Metaloporfirinas

[MnT"(2,3,4TMPP)CI]

[Mn'"(T2,4,5TMPP)CI]
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Carvacrol is a monoterpenic phenol obtained in large quantities from renewable raw materials, such as oregano. The
carvacrol oxidation to produce more valuable and useful compounds by different catalyst and oxidants has been studied
since 1980 decade and the main described product has been the thymoguinane. Seme green selvents (dimethyl carbonate
and ethyl acetate), under mild conditions (25 °C and atmaospheric pressure), were used for the first time for carvacrol
oxidation by manganese(lll) porphyrins and iodosylarenes as catalysts and oxidants, respectively. In this eco-friendly
approach, it was observed up to 100% of carvacrol oxidation and the major product was not the expected thymoguinone.
The investigation of the unforeseen products revealed the formation of a polymeric product, never observed for carvacrol
oxidation for other metalloporphyrin catalysts.
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