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RESUMO

O estudo da hidroformilacdo dos monoterpenos para-menténicos contendo
duplas ligacbes endociclicas altamente impedidas estericamente, terpinoleno (1), v-
terpineno (2) e a-terpineno (3), foi realizado em condi¢cdes brandas de reagéo e na
presenca do precursor catalitico [Rh(COD)(OMe)],. O efeito de conjugacdo das
ligacbes duplas afetou a reatividade dos substratos 1, 2 e 3. O dieno conjugado o-
terpineno pode ser efetivamente hidroformilado no sistema Rh/PPh; na presenca de
excesso de trifenilfosfina (P/Rh=20), enquanto os dienos n&o conjugados terpinoleno e
y-terpineno apresentam baixa reatividade em condi¢cdes semelhantes. Entretanto, na
presenca do ligante fosfito volumoso, P(O-o0-'BuPh)s;, a taxa de hidroformilagao de
todos os substratos aumentou significativamente.

O sucesso da hidroformilagédo das olefinas endociclicas pode ser atribuido as
propriedades especiais do ligante P(O-o-'BuPh)s. Este ligante apresenta um grande
angulo de cone 6=175° que desfavorece a coordenacdo de um segundo ligante ao
centro metalico. Mesmo em altas razées P/Rh, as espécies cataliticamente ativas
predominantes no sistema reacional possuem apenas um fosfito coordenado e o
espaco restante na esfera de coordenacdo do rédio € o suficiente para permitir a
entrada da olefina. Além disso, a insercdo do CO na ligagdo Rh-alquil é favorecida,
devido a fraca capacidade c-eletrodoadora e forte propriedade n-eletroretiradora desse
ligante. Estas caracteristicas parecem ser as responsaveis por evitar a formagao do
complexo n-alilico de rodio, altamente estavel e de baixa reatividade, e,
consequentemente, evitar a desativacdo do catalisador, diferentemente do que
acontece no sistema Rh/PPhs.

Uma excelente seletividade conjunta para dois ou trés aldeidos majoritarios foi
encontrada para todos os substratos, a qual contabiliza 80-90% do balan¢o de massa.
A mistura desses aldeidos apresenta propriedades organolépticas agradaveis e pode
ser utilizada diretamente na composigéo de fragrancias.

O estudo da hidroformilagdo do a-terpineno (3) empregando-se etanol como
solvente (hidroformilacdo tandem) na presenca do precursor catalitico
[Rh(COD)(OMe)]. e ligantes fosforados (PPh; ou P(O-o0-'BuPh)s) apresentou
resultados semelhantes ao estudo da hidroformilacdo dessa olefina em tolueno e na
presenca do mesmo sistema catalitico Rh/ligante.

Na presenca do sistema Rh/PPhs uma alta taxa de hidroformilagdo do o-
terpineno em etanol (solvente) em condigbes brandas foi obtida, com alta seletividade
para os produtos de hidroformilagdo, mas com modesta taxa de formagéo dos acetais.
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Foi observada a estagnacdo da reagédo, provavelmente, devido a formagdo do
complexo inativo n*-alilico de rédio.

Entretanto, as propriedades estéricas e eletrbnicas peculiares do ligante
volumoso P(O-0-'BuPh)s, permitiu a hidroformilagio tandem do a-terpineno em etanol,
usado como solvente, com relativa rapidez e boa seletividade para os produtos de
hidroformilacdo. Uma alta seletividade para os acetais foi encontrada, correspondendo
a 75-85% do balango de massa, sendo que a seletividade total para os produtos
derivados da hidroformilagdo atinge 85-97%. A mistura dos acetais e aldeidos obtida
também apresenta propriedades organolépticas interessantes e pode ser empregada

na formulacao de sabonetes, cosméticos, perfumes, e outros.
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ABSTRACT

The study on the hydroformylation of sterically crowded endocyclic para-
menthenic terpenes, terpinolene (1), y-terpinene (2) and o-terpinene (3), was
performed under mild conditions and in the presence of [Rh(COD)(OMe)], as the
catalytic precursor. The conjugation of the double bonds significantly affects the
reactivity of the substrates 1, 2 and 3. The hydroformylation of conjugated diene a-
terpinene can be performed at a reasonable rate using triphenylphosphine as an
auxiliary ligand (P/Rh=20), whereas non-conjugated dienes terpinolene and y-terpinene
has showed an extremely low reactivity in the Rh/PPh; system. However, in the
presence of a very bulky phosphite ligand, P(O-o-'BuPh)s, the rate of the
hydroformylation of all three substrates increased significantly.

The success of the hydroformylation of endocyclic alkenes can be attributed to
the special properties of P(O-o-'BuPh)s. This ligand presents a large cone angle of
6=175°, which disfavors the coordination of a second ligand to the metal center. Even
with a large ligand excess, the catalytic active species predominant in the reaction
system have only one phosphite coordinated to the metal and the remaining space in
the coordination sphere of rhodium is enough to allow the coordination of the olefin.
Moreover, the insertion of CO in the Rh-alkyl intermediate is favored due, a weak o-
basicity combined with a strong n-acidity of this ligand. These characteristics seem to
be responsible for preventing the formation of the nonreactive n*-allyl rhodium
complexes and, therefore, avoids the catalyst deactivation as it occurs in the Rh/PPhy
system.

An excellent combined selectivity for two or three major aldehydes was found
for all three substrates, with these aldehydes accounting for 80-90% of the mass
balance for each substrate. The mixture of aldehydes has pleasant organoleptic
properties and can be used directly in fragrance compositions.

The study of the hydroformylation/acetalization of a-terpinene (3) in ethanol
solutions (tandem hydroformylation) in the presence of [Rh(COD)(OMe)]l. as the
catalytic precursor and phosphorous ligands (PPhs and P(O-o0-'BuPh); has shown the
results similar to those obtained on the hydroformylation of this olefin in toluene in the
presence of the same Rh/ligand catalytic system.

In the presence of the Rh/PPh; catalytic system, a reasonable rate was
obtained under mild conditions; however, the selectivity for acetals was relatively
modest. Reaction stagnation at incomplete conversions was observed, probably, due
to the formation of inactive n°-allyl complexes of rhodium.



On the other hand, special electronic and steric properties of P(O-o-'BuPh),
allowed to perform the tandem hydrofomylation of a-terpinene at a high rate and with a
good selectivity for the hydroformylation products. An excellent selectivity of 75-85% for
acetals has been attained, with the total selectivity for the hydroformylation products
being 85-97%. The mixture of acetals and aldehydes obtained in this tandem process
also has interesting organoleptics properties and can be used in the formulations of
soaps, cosmetics, perfumes and others.
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1. INTRODUGCAO

1.1. CATALISE ORGANOMETALICA

A catdlise pode ser classificada como homogénea ou heterogénea,
dependendo da fase em que se encontram reagentes e catalisadores. Se ambos estao
em uma mesma fase, por exemplo, os catalisadores estao presentes como solutos em
um solvente que contem também os reagentes, tém-se a catélise homogénea. Se o
catalisador encontra-se em uma fase distinta dos reagentes, por exemplo, o
catalisador € um soélido e os reagentes estdo na fase liquida ou gasosa, tém-se a
catélise heterogénea.

O catalisador participa do ciclo catalitico fornecendo um novo caminho para a
reacdo, no qual a energia de ativagdo numa etapa mais dificil € menor do que na
reacao nado catalitica e € regenerado no fim do ciclo, como ¢ ilustrado pela Figura 1.

=
AG
A Reacio nao catalizada
/1 "
i | /
:5 Reagentes
O R Eeacio catalizada
3 \ -'
AGo '|l I
7
Produtos
Coordenada da reacio

Figura 1: Comparacao entre as reacdes catalitica e ndo-catalitica.

E desejavel que um catalisador, além de proporcionar uma velocidade elevada
de uma reagao, tenha um tempo de vida longo e que proporcione boa seletividade
para os produtos de interesse, resultando em uma quantidade minima de produtos
secundarios.

A catélise homogénea é bem atrativa, por que as reagbes geralmente ocorrem
em condi¢des brandas e apresentam altas seletividade e economia atbmica, uma vez
que é possivel obter o produto desejado com a maxima eficiéncia da utilizagdo dos
atomos. Além disso, é possivel alterar as caracteristicas do centro catalitico, pela
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mudanga das propriedades estéricas e eletrbnicas dos ligantes e mudanga do
solvente. Entretanto, sua aplicacdo industrial é limitada devido a dificuldade de
recuperacdo do catalisador, que pode demandar um elevado gasto energético e
econdmico. Ainda assim, esse tipo de processo catalitico tem sido considerado
atraente pela possibilidade de envolvimento das novas matérias-primas de valor
econdmico menor, minimizagdo do numero de etapas do processo e obtencao de uma
excelente economia atbmica (0 maximo de seletividade e minima geracdo de

subprodutos e rejeitos) [1-3].

1.2. PRODUTOS DE QUIMICA FINA

Diferentemente das “commodities”, o seguimento de Quimica Fina €
identificado pela produgcdo de manufaturados em menor escala e com alto valor
agregado. Frequentemente, seu valor de venda supera em mais de 100%, quando
comparado com o seu custo de produgao [3].

Os produtos de Quimica Fina sdo empregados em distintos setores da industria
quimica. Alguns exemplos sdo: cosméticos, aromas e fragrancias, defensivos
agricolas, agroquimicos, materiais fotograficos, aditivos para alimentos, produtos
farmacéuticos, entre outros [5-21].

Catalisadores homogéneos a base de metais de transicdo sao os mais
adequadamente usados por esse setor, pois permitem obter uma melhor seletividade
e alto grau de pureza dos produtos de interesse, qualidades desejaveis para 0s

manufaturados da Quimica Fina, que sdo compostos estruturalmente mais complexos

[3].

1.3. A QUIMICA FINA NO BRASIL

O numero de empresas ligadas ao setor de Quimica Fina atuantes no Brasil
era bem reduzido até o final da década de 70. Empresarios brasileiros inicialmente
vinculados as areas de venda em laboratérios multinacionais foram os fundadores dos
primeiros laboratérios farmacéuticos nacionais [22].

O parque petroquimico nacional foi desenvolvido com grande éxito no final dos
anos 70, devido a politica publica de substituicdo de importagdes implementada pelos
militares, a qual protegia o mercado interno de novos investimentos, segundo o

modelo de tripartite de substituicdo de importacdes [22].
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Baseado no sucesso alcangado por essa politica, os anos seguintes da década
de 80 foram marcados por um grande desenvolvimento de programas de incentivo a
industrializagéo na area de Quimica Fina no Brasil. Foram promovidos investimentos
que atingiram valores acumulados proximos de um bilhao de dblares entre os anos de
1984 e 1990, gracas ao apoio financeiro do governo para o desenvolvimento
tecnolégico via Financiadora de Estudos e Projetos (FINEP) e para projetos industriais
via Banco Nacional de Desenvolvimento Econémico e Social (BNDES) [22].

Entretanto, no comego dos anos 90 o governo federal deu inicio a abertura
comercial, sem prever a adaptacdo das industrias a nova situacdo de mercado. Esta
atitude gerou o declinio da industria brasileira, e somente no setor de Quimica Fina
1096 unidades produtivas foram fechadas e 355 projetos de desenvolvimento foram
cancelados [22].

No periodo de 1994 a 1999, com a forte valorizagdo do real em relagdo ao
dolar, houve um aumento significativo do déficit na balanga comercial no setor da
Quimica Fina nacional, o que promoveu o sucateamento das industrias existentes. E
no ano de 2004, ocorreu uma nova retomada da aceleragao desse déficit, como pode
ser observado na Figura 2.

4500000

4000000

2500000 —

2000000 —

2500000 < — — — — —

2000000 - — — — — — — — K-

1500000 — — 1 - — —~ ——~ ——

1000000 N — < N < M

500000 4 ! — —! — — — — — — K

T T T T T T T T T
1080 1001 1902 163 1004 1005 1008 1007 1008 1000 2000 2001 2002 2003 2004

Figura 2: Déficit da balanga comercial do setor de Quimica Fina nacional (US$) em 2004 [22].

Desde 2002 o governo adota uma nova politica industrial em parceria com o
setor privado, visando implantar no pais uma industria moderna e competitiva

internacionalmente de maneira efetiva e consistente. Politicas publicas tentam
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promover o crescimento da industria brasileira baseadas em inovagdes tecnoldgicas,
com énfase em empresas produtivas de segmentos estratégicos no Brasil, com o
intuito de melhorar a balangca comercial do setor [22].

A Figura 3 apresenta os setores industriais mais expressivos da industria
guimica nacional. Somente o segmento de Quimica Fina correspondeu a 21% do
faturamento do complexo industrial brasileiro (US$12,3 bilhdes em US$58,7 bilhdes)
em 2004. As empresas ligadas a esse setor fabricam uma gama de variedade de
produtos essenciais as atividades humanas, com elevado contetdo tecnoldgico e valor
agregado, tais como farmacos, medicamentos, vacinas, defensivos agricolas e
animais, catalisadores industriais, corantes, aditivos e demais especialidades da

Quimica Fina.

Quimica Fina;

Sabdes e a 12.3

Detergentes; / '
26
| /
Adubos e
Fertilizantes;
53
—_— Produtos
técnicos inds;
33,3

Higiene / Tintas e
Pessoal; Vernizes;

3.7 1.5

Figura 3: Faturamento da industria quimica brasileira (US$ bilhdes) em 2004 [22].

A Associagao Brasileira das Industrias de Quimica Fina, Biotecnologia e suas
Especialidades — ABIFINA — é a entidade atualmente responsavel pelos seguintes
setores de Quimica Fina no pais: defensivos agricolas, farmacos e medicamentos,
vacinas, defensivos animais, catalisadores e aditivos, corantes e pigmentos organicos

e intermediarios de sintese.



1. Introdugéo | 6

1.4. ASPECTOS GERAIS DA HIDROFORMILAGAO

A reacao de hidroformilacdo consiste na adicdo de hidrogénio e de um grupo
formil aos carbonos de uma dupla ligacao, na presenca de um catalisador, resultando
em um aldeido com um carbono adicional em relacdo ao alceno de partida. Essa
reacao foi descoberta acidentalmente em 1938 pelo cientista alemao Otton Roelen
(1897-1993) quando trabalhava com a reagao de Fischer-Tropsch — a reagao entre o
mono6xido do carbono e hidrogénio. Ele observou que uma quantidade apreciavel de
aldeidos e cetonas foi produzida, enquanto tentava aumentar a cadeia carbdnica das
olefinas inicialmente formadas e, por isso, essa reagdo também é conhecida como
Processo Oxo ou Reacédo de Roelen [2-4].

A reacao de hidroformilagao € uma relevante ferramenta na sintese de aldeidos
e intermediarios de interesse para a industria de Quimica Fina [5-21]. Dois aldeidos
podem ser formados por essa reagdo: o linear (n-aldeido), o qual é formado pela
adicao do grupo formil ao carbono terminal; e o ramificado (iso-aldeido), que é obtido
pela adicdo do grupo formil ao carbono secundério. Outras rea¢des secundarias e
paralelas podem ocorrer concomitantes com a hidroformilagdo e resultar nos seguintes
intermediarios: alcoois, acidos carboxilicos, acroleinas, diois, acetais, éteres, e outros
compostos [2-4]. O Esquema 1 ilustra as reagdes secundarias e paralelas que podem

ocorrer simultaneamente com a hidroformilagéo.

Ha
> R\/\/ Produto de Hidrogenagéo
M]
CO, H, Ho
R ~_CHO — R\/\/\OH
M] ’
AN Aldeidos Alcoois
CHO OH
Olefina CO, Hy R\)\ H, R\)i/
M]
> R\/\ Produto de Isomerizacéo
M]

Esquema 1: Reagdes de hidroformilagdo, secundarias e paralelas de um alceno.
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A seletividade e atividade da reac&o de hidroformilagdo sao dependentes da
natureza do substrato, do catalisador e do solvente. Complexos de cobalto e de rédio,
modificados ou ndo por ligantes fosforados, sdo os catalisadores mais comumente
empregados na hidroformilagdo. Pequenas mudangas podem ser provocadas na
estrutura do catalisador com o intuito de direcionar a reagdo para a formacao do
produto desejado. Por exemplo, a razdo molar aldeido linear/aldeido ramificado pode
ser alterada em funcdo das propriedades eletrdnicas e estéricas do ligante auxiliar
[3,5,14,23-26].

1.5. HIDROFORMILAGCAO DE OLEFINAS

A hidroformilagdo de olefinas é um versatil método de sintese de inUmeros
compostos de grande importancia comercial para a industria de Quimica Fina.
Aldeidos sao substancias que apresentam grande aplicagao na referida industria e a
partir deles outros derivados oxigenados relevantes podem ser obtidos como alcoois,
acidos carboxilicos, acroleinas, dibis, acetais, éteres, entre outros. Muitos destes
compostos apresentam propriedades organolépticas interessantes, ou seja, cheiro e
aroma agradaveis ao olfato e paladar, respectivamente, podendo ser usados em
cosmeéticos, fragrancias, defensivos agricolas, aditivos para alimentos, aditivos para
polimeros e produtos farmacéuticos [5-21].

Por exemplo, a empresa BASF possui a patente da sintese do intermediario
chave na preparacao do &—Damascone a partir da hidroformilagéo do B-isoforeno. O 6—
Damascone é uma fragrancia floral-amadeirada usada em sabonetes, xampus,
espuma de banho, e outros, produzida pelo processo de hidroformilagéao catalisada por
complexos de rédio, em condi¢cdes extremamente drasticas de reacao (temperatura e
pressao elevadas) [15].

O aldeido obtido através da hidroformilagdo do 2-careno produz um
intermediario importantissimo para a sintese do Spirambreno, substancia com um
aroma caracteristico ambar amadeirado, que é o principal composto presente no
perfume da grife Kenzo pour Home (Kenzo 1991) e Oui Non (Kookai 1993) [16]. A
hidroformilacdo do 2-careno foi realizada sob condi¢des brandas de reacao (80°C e 80
atm) na presencga de catalisadores de rodio modificados com o ligante volumoso tris(o-
tercbutilfenil)fosfito em trabalho anterior do nosso grupo de pesquisa [12].

Terpenos s@o os principais constituintes dos 6éleos essenciais e sua
funcionalizacdo € uma relevante rota de agregacao de valor a essas matérias-primas
renovaveis, baratas e abundantes na flora brasileira [5,7,27]. A Tabela 1 apresenta
alguns terpenos e suas plantas de origem.
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Tabela 1: Terpenos e suas plantas de origem.

TERPENOS PLANTAS DE ORIGEM
Careno Terebentina
Citronelal Citronela, eucalipto
Eugenol Cravo
Geraniol Geranio
Limoneno Limé&o, laranja
Linalol Lavanda
Mentol Hortela
Pinenos Coniferas, terebentina

Existe uma vasta literatura que relata as transformagdes cataliticas de terpenos
e seus derivados em valiosos produtos quimicos. A hidroformilagdo de monoterpenos
(classe de terpenos com 10 unidades de carbono - Cio) tem sido extensivamente
investigada por nosso Grupo de Catalise da UFMG [10-14,16-20]. Por exemplo, o
linalol apresenta odor agradavel de agcucena e € um intermedidrio relevante na sintese
de vitaminas e fragrancias. Sua hidroformilacdo foi conseguida na presenca de
complexos de rédio e ligante auxiliar tris(o-tercbutilfenil)fosfito, em condi¢cdes brandas
de reacao (80°C e 80 atm). Uma escolha adequada das condi¢des reacionais permitiu
obter os isdbmeros do hemiacetal formado com 95% de quimio e 85% de
estereoseletividade [11].

A Figura 4 mostra alguns dos monoterpenos cuja hidroformilagédo ja foi

estudada por nosso grupo.
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A

Canfeno a - Pineno p - Pineno
| OH
| |
| |
NN
Limoneno Mirceno Linalol
3-careno 2-careno o~ Terpineno

Figura 4: Alguns compostos monoterpénicos.

1.6. MECANISMO DE HIDROFORMILAGAO

O mecanismo dissociativo (Figura 5), € o mais amplamente aceito para
descrever as etapas do ciclo catalitico da reagdo de hidroformilagdo [23] e esta
relatado a seguir.

Um ligante (L) dissocia-se a partir do catalisador para formar um complexo
quadratico plano b, com 16 elétrons. Na sequéncia, ocorre a coordenag¢édo do alceno
ao centro metadlico, preferencialmente na posi¢céo equatorial [14], levando a formagao
do complexo w-olefinico c. Posteriormente, ocorre a etapa da inser¢gdo da dupla
ligacdo do substrato na ligacdo metal-hidreto, formando um novo complexo Rh-alquil
quadratico planar d. Esta adicdo pode seguir a regra de Markovnikov (adicdo do
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hidrogénio ao carbono mais estavel) ou anti-Markovnikov (adi¢do do hidrogénio ao
carbono menos estavel) e é a etapa que define a regiosseletividade da reacéo.
Subsequente, o complexo d reage com uma molécula de CO, formando o complexo e
de geometria trigonal bipiramidal, com o grupo acil ocupando a posicdo axial [23]. E
relevante ressaltar que em baixas condigbes de pressao de CO e altas temperaturas,
o complexo d pode sofrer reacdo de p-eliminacdo do hidrogénio, levando a
isomerizacao ou a regeneracao do substrato [20,23,28]. Ligantes fosforados previnem
a reagao de B-eliminagédo, quando estdo presentes em excesso [23]. A seguir, 0
complexo e pode sofrer insergdo migratéria de um dos ligantes CO na ligagdo Rh-
alquil, levando ao intermediario quadratico planar f. Entdo, este complexo f sofre a
reacao de hidrogendlise, via adicdo oxidativa, formando primeiramente o intermediario
octaédrico g, para em seguida liberar o aldeido, via reducao oxidativa, e regenerar a

espécie catalitica, a qual participara de um novo ciclo catalitico.

" co
Lo, |
“Rh—CO
co Tl L. WH
"<

R
co oo™ L
a b R
Lo, o WH —
BRI
oo™ h\L
b
‘(—\ . o
RCH,CH,CHO o C/Rh\L
Aldeido ¢
Linear H L
[ #C(O)CH,CH,R L., R R
-Rb
T h\H oo™ T>L
co
g Lo wCH,CH,R S B
oo™ h\L o} H
co
. C|""'2CH?R Aldeido
L., - wC(O)CHCHLR - Mo, Rh—CO Ramificado
oo ~L Tl
co
f e

Figura 5: Mecanismo dissociativo proposto para a reagao de hidroformilagéo.
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Precursor catalitico, estrutura do substrato, temperatura e pressdes parciais de
CO e H;, séo alguns dos fatores que afetam a regio e a quimiosseletividade da reacao
de hidroformilagéo de olefinas, em presenca de catalisadores de complexos de rodio
[23].

Os precursores cataliticos mais empregados neste tipo de reacdo sao:
Rh4(CO)2; [Rh(CO)2(Cl)]o; [Rh(CO)z(acac)],; [Rh(COD)(OAc)],; e em todos eles a
espécie cataliticamente ativa presente € [HRh(CO);] [23].

Substratos vinilicos ndo sofrem isomerizagao para alcenos com duplas ligagdes
internas, pois nao apresentam hidrogénio na posi¢ao o em relagdo a dupla ligacao. Em
contrapartida, os substratos alilicos apresentam « - hidrogénio e a dupla ligagao pode
migrar para posigoes internas e formar pelo menos dois outros isdbmeros e,
consequentemente, produtos destes isdbmeros. Em altas temperaturas, a reagéo de
hidroformilacdo desses substratos compete com a reacao de isomerizagao [23].

1.7. HIDROFORMILAGCAO TANDEM

Aldeidos obtidos através da reagdo de hidroformilagdo normalmente ndo sao
os produtos finais. Por causa da versatilidade quimica do grupo aldeido, este pode
sofrer reducéo, oxidacao, ou outras reacdes para formar novos produtos relevantes
para a industria de Quimica Fina, como alcoois, aminas, acidos carboxilicos, acetais,
ésteres, e muitos outros [29].

A reacao de hidroformilagcdo seguida por reacdo de acetalizagdo
(“hidroformilagdo tandem”) realizadas no mesmo reator (“one-potf’) representa um
caminho de sintese de acetais. A formacdo de acetais sob condicoes de
hidroformilagao é obtida pela adicdo do alcool (usado como solvente ou co-solvente)
ao aldeido, como frequentemente usado em sintese orgéanica [29-33]. Hemiacetais,
éteres endlicos e ésteres também podem ser formados nas condicdes de
hidroformilacdo tandem (Esquema 2).
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Esquema 2: Possiveis reagbes tandem de um alceno sob condi¢des de hidroformilacéo.

Dentro do contexto de catdlise, o processo “tandem” foi definido como sendo
aquele no qual realiza-se mais de uma transformagao catalitica em um mesmo
sistema reacional, onde o produto gerado em um dos ciclos é o substrato para o ciclo
seguinte [34-36].

A hidroformilagdo tandem tem despertado tanto interesse académico quanto
industrial, por permitir que sinteses complexas sejam realizadas mais facilmente, uma
vez que etapas de isolamento de intermedidrios ndo sdo mais necessarias pelo

processo “one-pot”[34-36].

1.8. LIGANTES AUXILARES

Catalisadores de rodio modificados com ligantes fosforados fornecem uma
oportunidade de melhorar a regiosseletividade da hidroformilacdo e de minimizar as
indesejaveis reacdes paralelas de hidrogenacgéo e de isomerizacéao [6,21,23,25,26,36].

Propriedades eletronicas e estéricas sdo determinantes para avaliar os efeitos
dos ligantes fosforados sob o0s centros metdlicos. O parametro x avalia as
propriedades aceptoras e doadoras de elétrons nesses ligantes quando ligados ao
centro metalico, e sua medida é baseada na freqiéncia de estiramento simétrico das
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carbonilas no complexo Ni(CO),;L. Altos valores de x indicam uma menor basicidade
dos ligantes e, portanto, uma forte tendéncia n-aceptora (forte retro-doacao),
deslocando a freqiéncia de estiramento CO para numero de onda maior ((b) da
Figura 6). Baixos valores de x apontam forte tendéncia c-doadora dos ligantes, que
possuem maior basicidade, deslocando a freqiiéncia de estiramento CO para nimero
de onda menor ((a) da Figura 6) [14,23,44].

A /X ¥\ N

Q- % ...... H V

PV W\ o pRW Y ¢ o

(2) (b

Figura 6: (a) Forte retro-doagéo do CO, lidera a baixa freqiiéncia de estiramento da carbonila,
menor valor de x. (b) Fraca retro-doacao do CO, lidera a freqliéncia de estiramento mais alta

da carbonila, maior valor de .

Efeitos estéricos estado relacionados com o angulo do cone 6. Para ligantes
monodentados ele é definido como sendo o angulo obtido a partir de 2,28 A do centro
do atomo P, como esta representado na Figura 7 [23]. Um ligante com angulo de cone

maior gera um maior impedimento estérico no centro metalico.

Figura 7: Medida do &ngulo de cone 6.
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A Figura 8 mostra que diferentes espécies de rédio cataliticamente ativas
podem estar presentes na mistura reacional, pois existe um equilibrio entre as
espécies que contém o centro metdlico ligado a nenhum, um, dois ou trés ligantes
modificadores. A composi¢ao da mistura de equilibrio é dependente de alguns fatores,
como natureza e concentragao do ligante, temperatura e pressao. Por exemplo, ligante
com angulo de cone pequeno e presente em altas concentracbes, favorece a
formacdo de espécies cataliticas com mais de um ligante auxiliar coordenado ao
centro metalico [23].

H H H H
| ...... -CO + L | ..... --CO + L | ,..-IL | ..... -L
CO—Rh_ —Rh_ CO—Rh_ CO—Rh_
[ 7¢O o L L co | L co | L
CO CO CO L

Figura 8: Equilibrio entre as espécies cataliticas da hidroformilagéo catalisada por complexos

de rédio.

Diferentes seletividades para os aldeidos linear e ramificado sdo encontradas
na presenca de ligantes fosforados bidentados. Dependendo do seu éangulo de
guelacao, podem formar complexos com o rédio do tipo di-equatorial (dngulo de cone
préximo de 120°) ou axial-equatorial (angulo de cone préximo de 90°), favorencendo
assim a formacao de aldeido linear e aldeido ramificado, respectivamente [14,26]. A
Figura 9 apresenta as posigdes de ligacao dos ligantes bidentados.

i

- L

— Rh > — Rh
di-equatorial axial-equatorial

Figura 9: Posicao de ligacao dos ligantes bidentados.
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2. OBJETIVOS

O objetivo principal deste trabalho é desenvolver novos métodos baseados na
catalise homogénea para a sintese de produtos de interesse comercial da industria de
Quimica Fina (em especial, fragrancias e aromas) e intermediarios sintéticos. Como
substratos foram utilizados matérias-primas renovaveis, de baixo custo e abundantes
no Brasil da classe dos monoterpenos.

Esta dissertacédo representa uma continuidade dos estudos do nosso grupo de
pesquisa na area de aplicagdo de catalise homogénea por complexos de metais de
transicdo na Quimica Fina [10-14,16-20,37,38].

O objetivo especifico deste trabalho é estudar a reagcdo de hidroformilagcao
catalisada por complexos de rodio dos seguintes monoterpenos para-menténicos,
contendo duplas ligagdes endociclicas altamente impedidas estericamente:

terpinoleno, a-terpineno e y-terpineno, usando como solventes tolueno e etanol.
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3. PARTE EXPERIMENTAL

3.1. REAGENTES COMERCIAIS

Substratos

* Terpinoleno, 97%. Aldrich.
* a-Terpineno, 97%. Aldrich.
* y-Terpineno, 97%. Aldrich.

Ligantes Fosforados

* Trifenilfosfina, 99%. Strem Chemicals.

Solventes

Tolueno foi purificado sob refluxo por 8 horas com sédio/benzofenona,
destilado em atmosfera de argbnio e armazenado em vidraria apropriada.

Etanol foi purificado com raspas de magnésio (2 g) e iodo (0,4 g). Apds a
formacao de etoxido de sbdio (precipitado branco) na solugcdo, a mesma ficou sob
refluxo por 5 horas. Etanol foi destilado sob atmosfera de argbénio e armazenado em
vidraria apropriada.

* Cloroférmio, 99,5%. Synth.
* Etanol, 99 %. Synth.

* Hexano, 98,5 %. Synth.

* Metanol, 99 %. Reagen.

* Pentano, 99 %. Reagen.

* Tolueno, 99,5%. Synth.

3.2. REAGENTES NAO-COMERCIAIS

Sintese do complexo bis[(u-cloreto)(1,5-ciclooctadieno)rédio(l)],
[Rh(COD)(CI)].

Este complexo foi obtido segundo procedimento similar descrito na literatura
[39].



3. Parte Experimental | 19

Um baldo de trés bocas foi conectado a um condensador de refluxo, acoplado
a uma linha de arg6nio. Sob atmosfera inerte foram adicionados RhCl3.3H,O (1,5
mmol), 5,0 mL de uma mistura etanol-agua desoxigenada (5:1) e 0,6 mL de 1,5-
ciclooctadieno — COD — (1,5 mmol). A mistura foi agitada magneticamente e deixada
sob refluxo por 18 horas a 80°C. O produto foi separado em um funil de vidro
sinterizado e lavado com trés por¢cées de 10 mL de pentano, para eliminacdo do COD
e, posteriormente, com por¢des de 10 mL de uma mistura metanol-agua (1:5), até que
nédo fossem mais encontrados residuos de ions cloreto. Os cristais obtidos de
coloracdo alaranjada foram secados a vacuo, obtendo-se rendimento de 90% do
produto.

Sintese do complexo bis[(1,5-ciclooctadieno)(u-metoxi)rédio(l)],
[Rh(COD)(OMe)] >

Este produto foi obtido segundo procedimento semelhante ao descrito na
literatura [40].

Em vidraria do tipo Schlenk, sob atmosfera de argdnio, foram adicionados
[Rh(COD)CI], (0,509) e 15 mL de diclorometano seco e desaerado, formando uma
solugdo de coloragao alaranjada. A esta solugdo, foram adicionados 10 mL de uma
solugdo 0,20 mL de KOH em metanol, observando a mudanca de coloragdo para
amarelo claro. Depois de 30 minutos sob agitacao, evaporou-se o solvente, a vacuo. O
produto foi separado em um funil de vidro sinterizado e lavado com trés porgdes de 10
mL de agua e, em seguida, com 15 mL de metanol, para remog¢éo de ions cloreto. Os
produtos foram secos a vacuo durante 2 horas. Obteve-se rendimento de 98% de um
pd amarelado.

Sintese do ligante fosforado tris(o-tercbutilfenil)fosfito, P(O-o-'BuPh),

A sintese do ligante ndo comercial P(O-o-'BuPh); foi obtida por procedimento
semelhante descrito na literatura [36] e esta relatado a seguir.

Um baldo de trés bocas foi conectado a um condensador de refluxo, acoplado
a uma linha de argbénio. Sob atmosfera inerte foi preparada uma solugdo com 2-terc-
butilfenol (0,15 mol), tricloreto de fosforo (0,050 mol), trietilamina (0,0050 mol) e
tolueno (25 mL), sob refluxo constante e temperatura de 100°C. Apéds agitagéo por 24
horas o solvente foi evaporado sob vacuo. O P(O-o-'BuPh); foi utilizado apds
purificagdo por coluna cromatogréafica preparativa de silica gel, tendo como eluente

uma mistura de hexano e cloroférmio (30% de cloroférmio).
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3.3. TESTES CATALITICOS

Todas as montagens dos testes reacionais e reagentes sensiveis ao ar foram
manipulados em atmosfera inerte em uma linha dupla de vacuo e argénio acoplada a
vidraria do tipo Schlenk, em autoclave de ago inox ou em recipiente do tipo glove bag.

As reagbes foram realizadas em autoclave de aco inoxidavel de 100 mL,
equipada com amostrador para acompanhamento periédico da reagdo. Foram
colocados nesta autoclave o complexo de rédio, o substrato, o ligante fosforado e o
solvente. A mesma foi pressurizada com uma mistura de CO/H, (gas de sintese) e
colocada em banho de silicone termostatizado, sob agitagdo magnética constante,
segundo o tempo especificado nas tabelas. Em determinados intervalos de tempo,
aliquotas foram retiradas e analisadas por cromatografia gasosa. Apds o término da
reacdo, a autoclave foi resfriada a temperatura ambiente e despressurizada
lentamente em capela equipada com exautor, para retirada do gas de sintese.

3.4. IDENTIFICAGAO DOS PRODUTOS

Os produtos formados foram isolados por cromatografia em coluna usando
hexano e cloroférmio ou a mistura deles como eluentes. A identificacdo dos mesmos
foi realizada por cromatografia a gas (CG), cromatografia a gas acoplada a
espectrometria de massas (CG-EM) e ressonancia magnética nuclear (RMN).

Nos Capitulos 4 e 5 encontram-se a caracterizagdo completa dos produtos
obtidos ou seus derivados.

3.5. INSTRUMENTACAO
Anadlises cromatograficas

Cromatografo a gas SHIMADZU GC-17A.
Laboratério de Catalise Organometalica, Departamento de Quimica / UFMG.

« Coluna capilar polar Carbowax 20M.
* Detector de ionizacdo em chama.
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Programa de utilizagao

» Temperatura inicial: 80°C em isoterma por 4 minutos.
* Rampa de aquecimento: 10°C por minuto.

» Temperatura final: 220°C em isoterma por 4 minutos.
» Temperatura do injetor: 250°C.

» Temperatura do detector: 280°C.

* Pressao Total: 40 KPa.

Espectrometria de massas acoplada a cromatografia gasosa

Espectrdmetro SHIMADZU QP2010 - PLUS.
Laboratério de Catalise Organometalica, Departamento de Quimica / UFMG.

» Método de ionizagéo: impacto eletrénico a 70 eV.
* Coluna capilar apolar RTx ® - 5MS.

Programa de utilizagao

» Temperatura inicial: 80°C em isoterma por 4 minutos.
« Rampa de aquecimento: 10°C por minuto.

» Temperatura final: 220°C em isoterma por 4 minutos.
» Temperatura do injetor: 250°C.

» Temperatura do detector: 280°C.

* Pressao Total: 40 KPa

* Split 1:5, gas de arraste - He.

Espectrometria de ressonancia magnética nuclear

Espectrémetro Brucker DRX-400 Avance.
Laboratério de Ressonédncia Magnética Nuclear — LAREMAR, Departamento de
Quimica / UFMG.

» Padrao interno: Tetrametilsilano.
* Solvente: CDCl3, 99,9%. Aldrich.
« Software: ACD/CNMR (programa de simulagao de espectros).

Os espectros de ressonancia magnética nuclear foram obtidos pelas técnicas
de anélise de 'H, '°C, DEPT, COSY, NOESY e HMQC.
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4. RESULTADOS E DISCUSSOES / HIDROFORMILACAO DE
MONOTERPENOS PARA-MENTENICOS

A hidroformilagdo de monoterpenos é intensivamente discutida na literatura,
todavia a maior parte dos trabalhos relata as reacées de monoterpenos contendo
duplas ligacdes exociclicas terminais, como por exemplo, limoneno, canfeno e B-
pineno [12,13]. S&o escassas as informagdes sobre a hidroformilagdo de compostos
monoterpénicos endociclicos como a-pineno, 2-careno e 3-careno, por serem bem
menos reativos quando comparados com seus isémeros exociclicos [12,13]. Contudo,
em trabalhos anteriores do Grupo de Catalise da UFMG, foi demonstrado que eles
também podem ser hidroformilados em condi¢des relativamente brandas, desde que
ligantes fosforados especiais sejam utilizados [12,13].

No presente trabalho, estudos de hidroformilacdo das olefinas terpinoleno (1),
y-terpineno (2) e o-terpineno (3), compostos monoterpénicos com pelo menos uma
dupla ligacdo endociclica, foram realizados em condicbes brandas de reacdo e na
presenca do precursor catalitico [Rh(COD)(OMe)]. e ligantes fosforados (PPh; ou P(O-
0-'BuPh);). Em todos os ensaios realizados foram obtidos dois ou trés produtos
carbonilados majoritarios com 75-85% de seletividade combinada na maioria dos
casos, 0s quais sdo mostrados nos Esquemas 3, 4 e 5.

Dodecano foi usado como padrdo interno e considerado nos calculos de
balanco de massas. A diferenca no balanco de massas nas Tabelas foi atribuida a
formacao de produtos de isomerizagao dos substratos e formagéo dos alcoois como
resultado da hidrogenacdo dos aldeidos primeiramente formados. Os produtos
resultantes da hidrogenacao dos substratos sdo mencionados como “hidrogenados”
nas Tabelas.

A seletividade total € proxima de 90% para todos os substratos e inclui,
também, outros aldeidos minoritarios, que foram identificados devido os tempos de
retencdo no CG caracteristicos e presenca do ion molecular com m/z=166 nos
espectros de massas. A mistura desses aldeidos apresenta propriedades
organolépticas agradaveis e pode ser utilizada diretamente na composi¢cdo de

fragrancias.
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Esquema 3: Hidroformilagdo do terpinoleno (1).
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Esquema 4: Hidroformilagdo do y-terpineno (2).

CO/H,
[Rh] CHO

Esquema 5: Hidroformilagdo do o-terpineno (3).
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4.1. Hidroformilagao com o sistema Rh/PPh;: Efeito da concentracao do
ligante

Os substratos terpinoleno (1) e y-terpineno (2) apresentam baixas conversdes,
inferior a 10% em 24 h, na presenga do ligante PPh; (Tabela 2, Exp. 1 e 2), em
condi¢des usuais para as reagdes de hidroformilacdo: temperatura de 80°C, pressao
total CO/H, (1/1) igual a 80 atm e razao atébmica R/Rh=20.

A reagao de hidroformilagao do a-terpineno (3) na presenga de PPh; é relatada
na literatura [13], e foi incluida nos dados somente para efeito de comparagéao.
Diferentemente das olefinas 1 e 2, a conversdo do o-terpineno (3) acontece com
relativa rapidez nas mesmas condi¢des reacionais atingindo 70% em 24 h (Tabela 2,
Exp. 3). A seletividade conjunta dos aldeidos 6 e 9 soma 97%, sendo que 75% do
balango de massa corresponde ao aldeido 6.

Segundo Barros e colaboradores [13], todas as reacOes estagnaram com
conversao aproximada de 80% a 80°C e de 55% a 100°C, e néo foi possivel atingir a
conversao completa aumentando o tempo de reagdo ou a temperatura. Uma
explicagdo plausivel € o envenenamento do catalisador pela formagdo lenta do
complexo de rédio n-alilico, intermediario muito estavel, resistente tanto a
carbonilagédo, quanto a hidrogenagao, na presenca de um grande excesso de ligantes
fosforados e condic6es brandas de reagdo, como mostrado no Esquema 6.

Tabela 2: Hidroformilagdo do terpinoleno (1), y-terpineno (2) e a-terpineno (3) catalisada por
[Rh(COD)OMe)]./PPh3’.

Seletividade (%)
Conversiao Hidroformilacao®
Exp. Substrato . L
(%) Hidrogenacdao Isomerizacao T Principais
ota

Aldeidos
1 1 8 7 90 4 (63),5(20)
2 2 9 21 10 69 7(33),8 (35
3 3 70 1 97 6(75),9 (22)

# Condigdes: substrato (0,20 M); [Rh(COD)(OMe)], (0,25 mM); PPh; (0,01 M), P/Rh=20, 80°C,
80 atm (CO/H»=1/1); tolueno (solvente), 24 h. Converséao e seletividade determinadas por CG.

® Mistura de aldeidos: seletividades dos aldeidos principais sao dadas entre parénteses.
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Esquema 6: Mecanismo proposto para a hidroformilacdo do a-terpineno (3) no sistema
catalitico Rh/PPhs [13].

4.2. Hidroformilacio com o sistema Rh/P(O-o0-'BuPh);: Efeito da
concentracao do ligante

Na presenca do ligante P(O-o-'BuPh); os substratos 1 e 2 apresentaram
aumento significativo na conversdo, como pode ser observado nos experimentos 1 a 6
da Tabela 3, para as condicbes usuais de hidroformilacdo: temperatura de 80°C,
pressao total CO/H, (1/1) igual a 80 atm.

O substrato 1 apresentou conversdo acima de 90% em 18 horas de reacao,
nas diferentes razées P/Rh=20, 30 e 50. Os aldeidos 4, 5, 6 e 7 sdo formados com
seletividade combinada de até 90% (Tabela 3, Exp. 3). O produto 4 é formado via
carbonilagéo direta da ligagao dupla endociclica de 1 e em todos os experimentos
realizados € o aldeido majoritario, responsavel por 55, 57 e 56% do balango de carga
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e massa nos Exp. 1, 2 e 3, nesta ordem, da Tabela 3. O produto 5 é obtido pela
isomerizagao da ligacao dupla interna de 1 no limoneno e esta presente na forma de
seus estereoisdmeros (R) e (S) 5a e 5b (Esquema 3, pag. 25). Aldeidos minoritarios 6
e 7 foram identificados devido o tempo de retengcdo no CG caracteristicos e a
presenca do ion molecular com m/z=166 nos espectros de massas, os quais foram
formados pela isomerizacao de 1 em a-terpineno e y-terpineno, respectivamente.

Conversdo de 93% e seletividade combinada para aldeidos de 76% foram
encontradas para o substrato 2 em 32 h de reagcdo e condigbes brandas de
hidroformilacdo (Tabela 3, Exp. 4). Com a razdo P/Rh=50 a reacdo ocorre mais
lentamente e com uma conversdao de 87%, entretanto uma melhor seletividade é
encontrada para os aldeidos 7, 8, 6 e 9 (Tabela 3, Exp. 6). A hidroformilagao direta da
ligacao endociclica de 2 resulta na formagédo dos aldeidos 7 e 8, respectivamente, de
menor e maior impedimento estérico em relacao a ligagao C=C (Esquema 4, pag. 25).
Eles representam aproximadamente 60% do balanco de massa (Tabela 3, Exp. 4-6).

Ligantes monofosforados volumosos sé@o bastante Uteis na funcionalizagao de
muitos substratos pouco reativos. Em seu primeiro estudo com o ligante P(O-o-
'‘BuPh);, van Leeuwen e Roobeek encontraram altas taxas de conversdo do
ciclohexeno em condigcbes usuais de hidroformilacdo. Desde entdo, ligantes
modificadores volumosos tem sido aplicados na hidroformilacdo de alcenos com
ligacbdes duplas estericamente impedidas catalisada por complexos de rédio [23,41].

Portanto, o sucesso da hidroformilagdo dos alcenos endociclicos terpinoleno
(1) e y-terpineno (2), pode ser atribuida ao uso do ligante volumoso P(O-o-'BuPh)s.
Este ligante apresenta um grande angulo de cone 6=175° e, por isso, desfavorece a
coordenagao de um segundo ligante ao centro metélico. Mesmo em altas razées P/Rh
as espécies cataliticamente ativas predominantes no sistema reacional possuem
apenas um fosfito coordenado ao metal, e o espaco restante na esfera de
coordenagao do rodio € o suficiente para permitir a entrada do alceno. Além disso, a
insercao do CO na ligagao Rh-alquil é favorecida, devido a fraca basicidade-c (x =
30,50) e forte acidificagéo-n desse ligante.

A hidroformilacdo do substrato 3 ocorre rapidamente e resulta em uma alta
conversao de 90% e excelente seletividade combinada proxima de 90% para os
aldeidos 6 e 9 (Esquema 5, pag. 25) em ambas as razdes P/Rh=20, 30 e 50, (Tabela
3, Exp.7-9). Barros et al. [13] relataram que a hidroformilagdo de 3 sofre uma
estagnacado na presenca de complexos de rédio modificados com PPhs, devido a
formacao do intermediario altamente estavel n®-alilico, resistente tanto & carbonilacdo
quanto a hidrogenagao. Excesso de ligante favorece a desativagdo do catalisador,

uma vez que a espécie n'-alquil-rodio, cataliticamente ativa, é sistematicamente
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transformada na forma inativa n*-alilica (Esquema 6, pag. 27). Considerando ainda
que a PPh; possui angulo de cone pequeno 6=145° outras formas do complexo de
rodio podem estar presentes com um, dois ou trés ligantes coordenados e nem todas
essas espécies serem ativas.

A maior conversao obtida da hidroformilacdo de 3 na presenca do sistema Rh/
P(O-0-'BuPh); estd novamente relacionada com as propriedades estéricas e
eletrénicas do fosfito. Por esse ligante P(O-o0-'BuPh); ser bastante volumoso, poucas
espécies com dois ligantes coordenados sdo formadas. Mesmo em grande excesso,
como na razdo P/Rh=50, o substrato compete com sucesso pelo sitio catalitico do

centro metalico.



Tabela 3: Hidroformilagao do terpinoleno (1), y-terpineno (2) e a-terpineno (3) catalisada por [Rh(COD)OMe)],/P(O-0-'BuPh) 5.

. . Seletividade (%)
Tempo Conversao Rate
Exp. Substrato P/Rh 3 . Hidroformilagao®
(h) (%) (10°M h™) Hidrogenacao
Total Principais Aldeidos
1 1 20 18 96 21.0 16 80 4 (55),5(14),6 (6), 7 (5)
2 1 30 18 94 18.0 10 82 4 (57),5(15), 6 (5), 7 (5)
3 1 50 18 95 16.5 9 90 4 (56), 5 (19), 6 (10), 7 (4)
4 2 20 32 93 8.6 20 76 7 (38),8(18), 6 (13),9 (3)
5 2 30 48 80 7.5 12 82 7 (38), 8 (20), 6 (12), 9 (3)
6 2 50 72 87 6.0 5 93 7 (38),8(22), 6 (18),9 (3)
7 3 20 7 96 55.0 10 89 6 (70),9 (17)
8 3 30 7 94 51.0 10 90 6 (71),9 (16)
9 3 50 7 93 45.0 8 88 6 (70), 9 (14)

& Condigbes: substrato (0,20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0,25 mM), 80°C, 80 atm (CO/H,=1/1), tolueno (solvente). Conversao e seletividade determi-
nadas por CG.
® Taxa inicial de convers&o dos substratos.

© Mistura de aldeidos: seletividades para aldeidos principais entre parénteses.
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Segundo informacgdes das Tabelas 2 e 3 (pag. 26 e 30, respectivamente), entre
os trés substratos estudados, o a-terpineno (3) revelou a melhor reatividade na
hidroformilacdo em ambos os sistemas: Rh/PPhs e Rh/P(O-0-'BuPh)s. Na presenca do
fosfito P(O-0-'BuPh)s, a taxa de reacdo inicial do a-terpineno (3) é quase 10 vezes
maior que a do y-terpineno (2) e trés vezes mais rapida que a do terpinoleno (1). Tal
comportamento encontrado para o substrato 3 esta relacionado com a conjugacao das
ligacdes endociclicas, as quais sao forgadas a assumir uma orientagdo quase planar
s-cis e, portanto, pode facilmente formar n*-complexos quelatos com rédio [13]. Entao,
€ esperado que o o-terpineno (3) coordene-se mais facilmente ao centro metélico do
que seus isdbmeros nao conjugados, terpinoleno (1) e y-terpineno (2). O esquema
mecanistico para a hidroformilacdo de (3) foi discutido em publicagdo anterior do
nosso grupo de pesquisa e estd mostrado no Esquema 6 da pag. 27 [13].

Todavia, ndo é claro o motivo pelo qual a ligagdo dupla endociclica do
terpinoleno (1) reage mais facil do que y-terpineno (2), uma vez que eles possuem um
ambiente estérico semelhante, ou seja, um grupo metil adjacente. No entanto,
observou-se que em todos os ensaios realizados, o substrato terpinoleno (1) reagiu
pelo menos duas vezes mais rapido que o substrato y-terpineno (2). Julgando a partir
da distribuicdo de produtos, terpinoleno (1) e y-terpineno (2) sao igualmente
susceptiveis a sofrer isomerizacdo. Nos dois casos, a quantidade de aldeidos
derivados dos isdbmeros terpénicos representa perto de 30% dos montantes totais dos
aldeidos. A Figura 10 a seguir mostra claramente essa diferen¢a na velocidade de
reagdo de cada um dos substratos estudados.
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Figura 10: Velocidade de reagéo dos substratos: terpinoleno (1), y-terpineno (2) e a-terpineno
(8), conversao em 8 h.
Condigbes: substrato (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), P/Rh=20, 80°C, 80 atm
(CO/Hy=1/1), tolueno (solvente).

E relevante ressaltar que para todas as reacdes apresentadas na Tabela 3
(pag. 30), as taxas iniciais de substrato ndo dependem significativamente da
concentracdo do ligante, dentro do intervalo estudado (P/Rh=20-50). Ou seja, a
velocidade da reagao nao varia drasticamente. O aumento da concentragao do ligante
reduziu a hidrogenagdo do terpinoleno (1) e do y-terpineno (2), melhorando a
seletividade para os aldeidos (Tabela 3, Exp.1-6). A visdo global da cinética das
reacoes nas varias razées de P/Rh para os substratos 1, 2 e 3 esta representada nas
Figuras 11, 12 e 13, respectivamente.
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Figura 11: Hidroformilagao do terpinoleno (1) catalisada por [Rh(COD)(OMe)], em diferentes
razoes de P/Rh, conversdao em 8 h.

Condigodes: terpinoleno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)]. (0.25 mM), 80°C, 80 atm (CO/H»=1/1),
tolueno (solvente).

100

804

— —m— P/Rh=20

S

g P/Rh=30

b —A— P/Rh=50

o e
> i -

g 40 e

38 _

20_' / —

Figura 12: Hidroformilagao do y-terpineno (2) catalisada por [Rh(COD)(OMe)], em diferentes
razdes de P/Rh, conversdo em 8 h.

Condigbes: y-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), 80°C, 80 atm (CO/H,=1/1),
tolueno (solvente).
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Figura 13: Hidroformilagao do a-terpineno (3) catalisada por [Rh(COD)(OMe)], em diferentes
razdes de P/Rh, conversdo em 8 h.
Condigbes: o-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), 80°C, 80 atm (CO/H,=1/1),
tolueno (solvente).

4.3. Hidroformilacdo com os sistemas Rh/PPh; e Rh/P(O-0-'BuPh);: Efeito
do ligante fosforado

Apesar do ligante PPh; ser mais acessivel, estavel e de baixo custo em relagao
ao ligante P(O-0-'BuPh);, o sistema Rh/P(O-o-'BuPh); demonstrou um melhor
desempenho catalitico em termos de atividade e estabilidade. Esse sistema
proporcionou a hidroformilagao do terpinoleno (1) e do y-terpineno (2) com boas taxas
de conversao e alta seletividade conjunta para os aldeidos (Tabela 3, pag. 30).
Chalchat e colaboradores [8] estudaram a hidroformilacdo do terpinoleno (1) com
PPhs, obtendo apenas 25% de rendimento do aldeido 4 em uma reacao de 4 dias.
Como mencionado anteriormente, a hidroformilacdo do a-terpineno (3) no sistema
Rh/PPh; em condigdes brandas de reacao, sofre uma estagnacao antes da conversao
completa do substrato, uma vez que o catalisador é progressivamente inativado,
provavelmente, pela formagdo do complexo de rédio n’-alilico bastante estavel
(Esquema 6, pag. 27). Contudo, na presenca do sistema Rh/P(O-o0-'BuPh)s;, a
hidroformilacdo de a-terpineno (3) ocorre sem problemas, proxima da conversao

completa da reacao e sem indicativos de desativagao do catalisador de rédio.



4. Hidroformilagao de monoterpenos para-menténicos | 35

As propriedades estéricas e eletrdnicas dos ligantes modificadores estdo
intimamente relacionadas com o0s resultados encontrados para os diferentes
substratos trabalhados. A Tabela 4 abaixo relaciona os ligantes utilizados, assim como
seus respectivos parametros de basicidade x e angulos de cone 6.

Tabela 4: Basicidade x e angulos de cone 6 para os ligantes de P selecionados.

Ligante Fosforado X 6
Trifenilfosfina (PPhj) 13,25 145°
Tris(o-tercbutilfenil)fosfito [P(O-0-'BuPh)s] 30,25 175°

Com o aumento da razdo P/Rh espécies cataliticas ativas do rodio contendo
um, dois ou trés ligantes modificadores podem estar presentes no meio reacional. Um
angulo de cone 6 relativamente pequeno como do ligante PPh; (Tabela 4) disponibiliza
a presenga dessas diferentes espécies. Considerando a baixa reatividade dos
substratos terpinoleno (1) e vy-terpineno (2), bem como a estagnacdo da
hidroformilacdo de a-terpineno (3), pode-se inferir que existe um equilibrio dos
complexos de rédio com um, dois e trés fosfinas e nem todas essas espécies séo
ativas cataliticamente.

Devido ao grande angulo de cone 6 do ligante P(O-0-'BuPh);, mesmo em uma
elevada razdo P/Rh=50 predominam no meio reacional complexos de rdédio com
apenas um ligante fosfito coordenado ao centro metdlico, porém, ainda ha espago
suficiente para permitir a coordenacdo do substrato. Além disso, o P(O-o-'BuPh),
possui uma baixa capacidade o-eletrodoadora e fortes propriedades m-
eletroretiradoras quando comparado a PPhg, ou seja, € um ligante menos basico
(Tabela 4), o que favorece a dissociagdo do CO e uma associagcao mais forte da
olefina ao metal.

As Figuras 14, 15 e 16 mostram a converséo e seletividade do terpinoleno (1),
y-terpineno (2) e a-terpineno (3) em condi¢gdes convencionais de hidroformilagéo e na

presencga dos dois ligantes fosforados discutidos.
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Figura 14: Hidroformilagéo do terpinoleno (1) catalisada por [Rh(COD)(OMe)], com diferentes
ligantes.
Condigbes: terpinoleno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), P/Rh=20, 80°C, 80 atm

(CO/H=1/1), 24 h, tolueno (solvente).
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Figura 15: Hidroformilagédo do y-terpineno (2) catalisada por [Rh(COD)(OMe)], com diferentes
ligantes.
Condigbes: y-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), P/Rh=20, 80°C, 80 atm

(CO/H,=1/1), 24 h, tolueno (solvente).



4. Hidroformilagao de monoterpenos para-menténicos | 37

=110

100 ;

Seletiyidade

Seletbidade

PPhy P(0-o0-'BuPhlg

Figura 16: Hidroformilagcao do a-terpineno (3) catalisada por [Rh(COD)(OMe)]. com diferentes
ligantes.
Condigbes: o-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), P/Rh=20, 80°C, 80 atm
(CO/H2=1/1), 24 h, tolueno (solvente).

4.4. Hidroformilacdo com o sistema Rh/P(O-o0-'BuPh);: Efeito da presséo

Estudos sobre os efeitos das pressdes parciais do CO e do H, sobre a
atividade e seletividade do catalisador na hidroformilagédo de terpinoleno (1) foram
realizados e os resultados encontrados estdo mostrados na Tabela 5. Ja foi relatado
em trabalho anterior, que para o sistema Rh/P(O-o-'BuPh); o efeito das pressées
parciais do CO e do H, depende fortemente da natureza do substrato [23].

Quando a pressao parcial de CO ou H, é duplicada, as taxas de conversao e
seletividade ndo sao afetadas significativamente (Tabela 5, Exp.1-3), sugerindo que a
etapa que determina a velocidade da reagdo ndo é a hidrogendlise, mas,
provavelmente, a coordenagao da olefina ao centro metalico. Além disso, a reagao se
mostrou bastante tolerante a razdo CO/H, e pode ser realizada sem perda da
seletividade nas pressodes parciais variaveis: CO/H, = 1/1; 1/2; 2/1. Entretanto, um
excesso muito grande de CO ou H, favorece a hidrogenacao do substrato, diminuindo
consideravelmente a seletividade para a hidroformilagcao (Tabela 5, Exp. 4 € 5).
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Tabela 5: Hidroformilagdo do terpinoleno (1) catalisada por [Rh(COD)(OMe),]/P(O-0-BuPh)s:

Efeito da pressao®.

P(H) P (CO) Taxa® Seletividade (%)
(atm) (atm)  (10°Mh7) Hidrogenacio Hidroformilacao
1 40 40 21.0 16 80
2 40 20 22,5 17 78
3 20 40 18.0 12 84
4 20 60 15.0 28 66
5 60 20 26.7 30 65

# Condigdes: terpinoleno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), P/Rh=20, 80°C, 24 h, tolueno
(solvente).

® Taxa inicial de convers&o do terpinoleno.

4.5. Estereoquimica dos produtos de hidroformilacao

Em grande parte dos sistemas estudados, os principais aldeidos formados da
hidroformilacdo do terpinoleno (aldeidos 4, 5a e 5b, Esquema 3, pag.24) e da
hidroformilagao do vy-terpineno (aldeidos 7 e 8, Esquema 4, pag. 25) sao obtidos com
elevada estereosseletividade.

Os experimentos de NOESY confirmaram a estereoquimica dos produtos de
hidroformilacdo dos monoterpénicos endociclicos. A adicdo do hidrogénio e do grupo
formil sempre acontece pelo mesmo lado da dupla ligacdo (adicdo syn), devido ao
mecanismo desse tipo de reacdo. Portanto, espera-se que os grupos metil e formil nos
aldeidos 4 e 7 encontrem-se em relagao trans. Analogamente, é esperado que o grupo
formil no aldeido 8 encontre-se também em relagdo trans em comparagdo ao grupo
isopropilico.

Para o aldeido 4, derivado da hidroformilagdo do terpinoleno, nao foi
encontrado no espectro de NOESY efeitos de interacdo entre os hidrogénios dos
atomos H-7 e H-11, colaborando com a expectativa da configuragao relativa trans,
devido a adicao cis do hidreto de rédio a dupla ligagao do substrato. Por outro lado, é
observado o efeito NOESY entre o proton H-11 e o préton H-1, confirmando a
configuracao relativa trans do aldeido 4.

Dois enantidbmeros do limoneno podem ser formados a partir da isomerizagao
do terpinoleno: (4R) e (4S)-limoneno. Portanto, € possivel obter até 4 esterecisdmeros
do aldeido 5 através da hidroformilagdo do limoneno. Um par de esterecisbmeros (5a),
proveniente do (4R)-limoneno, realmente foi identificado na mistura dos aldeidos
isolada e seus dados de RMN para 'H e '*C estdo com deslocamentos muito préximos
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e quase idénticos aqueles relatados por Kéllar e colaboradores, para o aldeido (4R,
8R)- e (4R, 85)-3-(4-metilciclohex-3-eno)butanal obtido através da hidroformilagdo do
(R)-limoneno [17,42]. Além disso, também foi observado nos espectros de RMN de 'H
e '3C sinais de um outro aldeido que apresenta em sua estrutura o grupo —CH,CHO,
formado em pequenas quantidades. Como o espectro dos aldeidos derivados do (S)-
limoneno é muito parecido com o espectro dos aldeidos derivados do (R)-limoneno,
sugerimos que a mistura dos estereoisémeros (4S,8R)- e (45,8S)-3-(4-metilciclohex-3-
eno)butanal, representado por 5b, também esteja presente na mistura de aldeidica
isolada, na propor¢ao molar 5a/5b = 3/1. Para confirmar essa hipétese, futuramente
sera realizada a hidroformilacdo do (S)-limoneno, substrato que ainda nao esta
disponivel em nosso laboratério.

A Figura 17 apresenta a estereoquimica dos produtos 4, 5a e 5b com suas
respectivas atribuicdes dos sinais de 'H e '*C de RMN.
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Figura 17: Atribuicées dos sinais de 'H e '*C de RMN para os produtos 4, 5a e 5b.
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A configuragao relativa frans para os produtos derivados da hidroformilacao do
y-terpineno (2) foram confirmadas pelos efeitos encontrados no espectro de NOESY
de cada composto. Para o aldeido 7 observou-se um forte efeito entre os protons H-7
do grupo metil e H-2 do carbono C-2, adjacente ao grupo formil. Para o aldeido 8 foi
encontrado um efeito entre os prétons H-11 do grupo formil e H-4. As atribuicbes dos
sinais de 'H e "®C de RMN est&o mostradas na Figura 18.
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1,03 (d, 6,8Hz) 1,71 (s)

204,52
9,66 (d, 2,8Hz)

27,62
1,92 - 2,05 (m) ( ; H
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1,02 (d, 6,8Hz) 1,01(d, 6,8Hz) ( ) 0,89 (¢, 6.81z)

8
7

Figura 18: Atribuigdes dos sinais de 'H e "°C de RMN para os produtos 7 e 8.

Os aldeidos 4, 5a, 5b, 6, 7, 8 € 9 foram caracterizados por CG-EM cujos dados
estao apresentados a seguir. Os dados de RMN e de CG-EM confirmam que aldeido 8
€ inédito.

Dados para aldeido 4 (6leo amarelo): MS (m/zrel.int.): 166/34 (M"); 151/22;
135/65; 107/20; 95/32; 93/32; 91/21; 81/36; 79/21; 69/27; 67/33; 57/25; 55/38; 45/100.
Composto descrito por Chalchat et al. [8].

Dados para aldeido 5a (6leo amarelo): MS (m/zrel.int.): 166/4 (M*); 148/35;
133/34; 121/23; 107/29; 106/38; 95/52; 93/100; 92/50; 81/23; 79/39; 68/37; 67/76;
55/28. Dados estao consistentes com os relatados por Kollar e colaboradores [42].
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Dados para aldeido 5b (6leo amarelo): MS (m/zrel.int.): 166/20 (M*); 133/21;
122/94; 121/27; 107/87; 105/36; 95/18; 93/39; 91/35; 81/29; 79/100; 78/22; 67/39;
55/28. Dados sao similares ao aldeido 5a [42].

Aldeidos 6 e 9 (6leos amarelos): Substancias foram descritas em trabalho

anterior do nosso grupo [9].

Dados para aldeido 7 (6leo amarelo): MS (m/z/rel.int.): 166/28 (M*); 137/51 (M*
-CHO); 135/33; 123/22; 109/22; 105/23; 95/57; 93/100; 91/40; 81/76; 79/34; 77/25;
67/41; 55/30.

Dados para aldeido 8 (6leo amarelo, composto inédito): MS (m/zZrel.int.): 166/8
(M%); 137/34 (M* -CHO); 135/53; 107/71; 105/24; 95/48; 93/100; 91/45; 81/55; 79/27,
77/30; 67/37; 55/19.
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5. RESULTADOS E DISCUSSOES / HIDROFORMILACAO TANDEM a-
TERPINENO

Alcoois primarios sdo relevantes intermediarios usados na sintese organica de
agroquimicos, detergentes, produtos farmacéuticos e podem ser usados diretamente
como solventes ou em mistura de combustiveis. Informagdes recentes em algumas
literaturas discutem a sintese de alcoois a partir da hidroformilacdo tandem de
olefinas, em ambos os sistemas homogéneo e bifasico, na presenca de precursores
cataliticos de Co, Ru, Rh e Pd. A sintese “one-pot” desses alcoois € bastante atrativa,
uma vez que uma das etapas do processo atual usado pelas industrias é eliminada,
consequentemente, resultando em economia em termos quimicos e minimizagdo da
quantidade de rejeitos toxicos e subprodutos dos processos quimicos. Nestes
processos, a reagao de hidrogenagdo do aldeido concorre paralelamente com a
reacdo de hidroformilagdo da olefina no mesmo reator, em determinadas condigdes
[32].

A sintese de acetais também pode ser realizada pela hidroformilagdo tandem
de olefinas na qual a reagédo de acetalizacdo do aldeido resultante da hidroformilagao
da olefina concorre paralelamente com a prépria reagéo de hidroformilagdo no mesmo
reator (sintese “one pot’). Por exemplo, a empresa Shell sintetiza alcoois graxos
lineares através da transformacao de olefinas lineares internas com cadeias de 11 a
15 carbonos [43].

Neste trabalho foi estudada a hidroformilagdo tandem do a-terpineno (3) na
presenca do precursor catalitico [Rh(COD)(OMe)]. e ligantes fosforados auxiliares
(PPhs ou P(O-0-'BuPh)s) utilizando o etanol como solvente em condigdes brandas. As
reagOes resultaram na formacao de dois acetais principais. Na maioria das reagdes
realizadas, os produtos carbonilados majoritarios (mistura de aldeidos e acetais) foram
obtidos com 80-100% de seletividade conjunta, como mostrado no Esquema 7.

Dodecano foi usado como padrdo interno e considerado nos calculos de
balanco de massas. A diferenca no balanco de massas na Tabela 6 foi atribuida a
formagado de produtos de isomerizagcdo do substrato e seus respectivos produtos de
hidroformilacdo/acetalizacao (aldeido e acetal), formados em quantidade minoritaria.
Na Tabela 7 estes produtos sdo apresentados como “outros”, Eles foram identificados
devido o tempo de retencao caracteristicos no cromatograma (CG) e a presenca dos
ions moleculares nos espectros de massas (m/z=166 para o aldeido e m/z=239 para o
acetal). Os produtos resultantes da hidrogenagéao do substrato sdo apresentados nas
Tabelas na coluna “hidrogenagao”.
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A mistura desses aldeidos e acetais apresentam propriedades organolépticas
interessantes e pode ser amplamente empregada na formulagdo de sabonetes,

cosméticos, perfumes, e outros.

OH o—"
§E/CHO EtOH ?/40/\ E{OH o
CO/M, 6 10
[Rh] Hemiacetais
3 EtOH EtOH
CHO OH 0,
o
o A\ w0
Esquema 7: Hidroformilagdo tandem do o-terpineno (3).

5.1. Hidroformilacao tandem do e-terpineno (3) no sistema Rh/PPh;

A hidroformilagéo tandem do a-terpineno (3) na presenca do sistema catalitico
Rh/PPh; e etanol, usado como solvente, resultou na formacéo de aldeidos 6 e 9 e
respectivos acetais 10 e 11 como produtos principais. Formacado dos produtos
intermediarios — hemiacetais apresentados no Esquema 7 — néo foi detectada pela
CG. Os parametros reacionais, tais como tempo de reagdo, temperatura, pressao
entre H, e CO e razdo P/Rh, foram variados com o intuito de encontrar a melhor
seletividade para os produtos desejados e altas taxas de conversado. Os resultados
obtidos estdo apresentados na Tabela 6. Na maioria dos experimentos observou-se,
em 24 horas de reacdo, uma seletividade total para os produtos de hidroformilagao
(mistura de aldeidos e acetais) de 93-100%, sendo que aos acetais correspondem a
22-65% do balango de massa total da reagédo (Tabela 6, Exp. 2-10). O melhor
resultado obtido, em 24 horas de reacdo, apresenta uma conversdao de 88% e
seletividade combinada de 93%, com 48% do balanco de massa correspondente aos
acetais, nas seguintes condicbes: temperatura de 80°C, presséo total CO/H, (1/1) igual
a 80 atm e razéo atémica R/Rh=6 (Tabela 6, Exp. 2).

A maioria das reacOes apresenta uma estagnagcao nas conversdes entre 60-
80% e nao foi possivel atingir a conversao completa, mesmo variando os parametros
reacionais. Possivelmente, o catalisador estd sendo desativado pela formagéo lenta
do complexo de rodio n*-alilico, intermediario altamente estavel, resistente tanto a
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carbonilagdo, quanto a hidrogenagdo, mesmo em presenga de grande excesso de
ligante, como ja foi observado por Barros et al. na hidroformilacdo deste substrato em
tolueno no sistema Rh/PPhs; em condigbes semelhantes (Esquema 6, pag. 27) [13]. As
reac6es em etanol parece comportarem-se de maneira similar e o mesmo fenémeno

pode justificar a estagnacao da reacao.



Tabela 6: Hidroformilagéo tandem do o-terpineno (3) catalisada por [Rh(COD)(OMe),]/PPh’.

Seletividade (%)
Hidroformilacao
Pressao _
Exp. P/Rh T?Qrg;) - (atm) Te(r;:)p ° Con(\clyeo;'sao b Aldeidos Acetais Hidrogenacao
Total
"H, CO 6 9 10 11
1 2 80 40 40 24 95 54 5 4 30 15 30
2 6 80 40 40 10 83 95 35 15 35 10
24 88 93 31 14 37 11
3 10 80 40 40 10 60 98 36 17 34 11
24 79 94 30 14 39 11
4 20 80 40 40 10 61 100 56 22 15 7
24 84 98 42 19 29 8
5 40 80 40 40 24 77 96 41 17 30 8
6 10 80 20 20 24 57 94 43 16 28 7
7 10 80 20 40 24 57 97 31 13 42 11
8 10 80 40 20 24 77 95 33 14 38 10
9 10 100 40 40 10 64 83 8 6 49 20 7
24 75 81 12 9 40 20 9
10 20 100 40 40 10 66 87 13 7 51 16 3
24 80 84 10 9 45 20 6

4 Condigbes: o-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), etanol (solvente). Converséo e seletividade determinadas por CG.

® Seletividade para aldeidos e acetais.

/¥ | ousuidia}-n op wapue] orde|IWIO0IPIH G
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5.1.1. Efeito da concentracao do ligante

Os ligantes de fésforo, como a PPhs, sdo usados na hidroformilagdo com o
intuito de controlar as reagdes paralelas de isomerizacao e hidrogenagao do substrato.
Na razdo atdbmica P/Rh=2 (Tabela 6, Exp.1, pag. 47), uma grande quantidade de
produtos hidrogenados foi obtida, totalizando 30% do balangco de massa numa
conversao de 95% obtida em 24 h de reacéo. Por outro lado, com razées P/Rh=6, uma
formacdo minima de produtos de isomerizacdo e de hidrogenacgédo foi encontrada.
Estes resultados ndo sdo surpreendentes, pois é conhecido que o0 aumento da
concentracao de PPhzusualmente suprime a hidrogenacao e favorece a carbonilagao.

Em razbées P/Rhz=6, o aumento da concentracdo do ligante modificador
gradualmente diminui a velocidade de conversdo do substrato por causa da
competicdo entre os ligantes e o substrato pelos sitios de coordenagdo no rédio
(Tabela 6, Exp.2-5, pag. 47). A Figura 19 apresenta a visdo global da cinética das
reacOes com diferentes razdes de P/Rh. Em todos esses experimentos, encontrou-se
que o aldeido 6 e respectivo acetal 10 foram formados em proporgdes maiores
comparando com aldeido 9 e acetal 11. Essa regiosseletividade observada esta de
acordo com o esperado, uma vez que o acetal e o aldeido formados em maior
proporgcao sao aqueles derivados da hidroformilacdo da dupla ligagdo endociclica do
substrato menos impedida estericamente, ou seja, a dupla ligacao mais préxima do
grupo metil (Esquema 7, pag. 45). Entretanto, a proporcao entre os aldeidos e acetais
depende do tempo da reacdo e da quantidade de PPh; presente no meio reacional.
Verifica-se uma tendéncia de diminuicdo da seletividade para os acetais com o
aumento da razao P/Rh.



5. Hidroformilagdo tandem do a-terpineno | 49

100 — —m— P/Rh=2
—e— P/Rh=6
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Figura 19: Hidroformilagao tandem do a-terpineno (3) catalisada por [Rh(COD)(OMe)]. em
diferentes razdes de P/Rh, conversao em 10 h.
Condigbes: o-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)]; (0.25 mM), 80°C, 80 atm (CO/H»=1/1),
etanol (solvente).

5.1.2. Efeito da temperatura

Estudo do efeito da temperatura na hidroformilacdo tandem do o-terpineno (3)
foi realizado e os dados encontrados estdo apresentados na Tabela 6 (pag. 47) e na
Figura 20. Como é esperado, a taxa da conversdo do substrato é mais alta nas
temperaturas elevadas (Tabela 6, Exp. 3 versus Exp. 9 e Exp 4. versus Exp. 10). E
interessante, que apesar da seletividade total para produtos de hidroformilagao
diminuir ligeiramente com aumento da temperatura, a quantidade relativa dos acetais
cresce significativamente atingindo 60-70% a 100°C versus 40-50% 80°C.

O aumento na temperatura, além de favorecer a formacao dos acetais, afeta
também a regiosseletividade da hidroformilagdo, pois aumentam as quantidades
relativas do aldeido 9 e o respectivo acetal 11. Desta maneira, a energia de ativagéao
da segunda etapa do processo tandem — acetalizacdo — deve ser mais alta do que a
da prépria hidroformilacao.
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Figura 20: Hidroformilagdo tandem do a-terpineno (3) catalisada por Rh/PPhj: Efeito da
temperatura.
Condigbes: o-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)]. (0.25 mM), P/Rh=10 e 20, 80 atm
(CO/Hy=1/1), etanol (solvente).

5.1.3. Efeito da pressao

Estudo do efeito da presséo na hidroformilacdo tandem do a-terpineno (3) foi
realizado e os dados estdo mostrados na Tabela 6 (pag. 47) e Figura 21. A
diminuicdo da presséo total pela metade, mantendo a proporgao equimolar dos gases
H. e CO, desacelera a reacao (Tabela 6, Exp. 3 e 6). Tanto a seletividade total como a
distribuicao dos produtos da hidroformilagdo nédo € afetada significativamente nestas
experiéncias. Por outro lado, a diminuicdo da pressao parcial de CO, a pressao
constante de H,, ndo afeta nem a taxa de velocidade, nem a seletividade e a
distribuicdo dos produtos, sugerindo a ordem de reagdo zero em relagcdo do CO
(Tabela 6, Exp. 3 e 8). Ja a diminuigao da pressao parcial de H,, a pressao constante
de CO, desacelera a reacao e sugere uma ordem positiva em relacao do H, (Tabela 6,
Exp. 3 e 7). Tanto a seletividade como a distribuicdo dos produtos de hidroformilagao
também se mantém constante nestas experiéncias.
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Figura 21: Hidroformilagdo tandem do o-terpineno (3) catalisada por Rh/PPhj: Efeito da
pressao.
Condigbes: a-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)]> (0.25 mM), P/Rh=10, 80°C, etanol
(solvente).

5.2. Hidroformilacéo tandem do a-terpineno no sistema Rh/P(O-o0-'BuPh);

A hidroformilagéo tandem do o-terpineno (3) na presenca do sistema catalitico
Rh/P(O-0-'BuPh); em etanol como solvente também resultou na formagéo de aldeidos
6 € 9 e respectivos acetais 10 e 11 como produtos principais. Formagao dos produtos
intermediarios — hemiacetais apresentados no Esquema 7 — também nao foi
detectada pela CG. Com o objetivo de se obter uma melhor seletividade para os
produtos desejados, com altas taxas de conversdo, os parametros reacionais, tais
como tempo de reagado, temperatura, pressdo entre H, e CO e razdo P/Rh, foram
variados. Na Tabela 7 encontram-se os resultados dos experimentos realizados. Na
maioria das reacdes obteve-se uma boa conversido, acima de 87%, uma seletividade
conjunta para aldeidos e acetais de 49-97% (Tabela 7, Exp. 1-8). A melhor
seletividade conjunta encontrada para produtos de hidroformilagao é de 96%, sendo
que os acetais formados pela sintese “one-pot” correspondem a 85% do balanco de
massa e carga, numa conversdao de 96% em 8 h. Foram utilizadas seguintes
condigcdes: temperatura de 80°C, presséao total CO/H, (1/1) igual a 80 atm e razéo
atébmica R/Rh=30 (Tabela 7, Exp. 3).

Percebe-se, mais uma vez, que a utilizacdo do P(O-o0-'BuPh); como ligante
auxiliar permite alcancar uma hidroformilacdo completa do o-terpineno, ao contrario

do que ocorre na presenga do PPhs.



Tabela 7: Hidroformilagdo tandem do a-terpineno (3) catalisada por [Rh(COD)(OMe),)/P(O-0-'BuPh)s’.

Seletividade (%)
Pressao Hidroformilacao
Temp. Tempo Conversao
Exp. P/Rh (atm)
(°C) (h) (%) , Aldeidos Acetais _
Total Hidrogenacao Outros
"H, CO 6 9 10 11
1 10 80 40 40 4 96 67 6 5 42 14 15 18
2 20 80 40 40 8 98 85 8 3 59 15 4 11
10 99 85 8 4 58 15 4 11
3 30 80 40 40 6 91 94 7 4 67 17 2 3
8 99 96 7 4 67 18 3 1
4 50 80 40 40 8 87 97 16 7 59 15 1 2
10 99 87 7 5 57 18 4 9
5 20 100 40 40 4 100 49 11 7 21 10 21 30
6 30 80 20 20 6 89 73 10 4 48 11 16 11
7 30 80 20 40 6 87 59 21 7 24 7 18 23
8 30 80 40 20 6 98 73 9 6 45 13 13 14

& Condigdes: o-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), etanol (solvente). Converséo e seletividade determinadas por CG.

® Seletividade para aldeidos e acetais.

2S | ousuidia}-n op wapue} 0BSL|IWIO0IPIH °G
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5.2.1. Efeito da concentracao do ligante

A Tabela 7 (pag. 52) e a Figura 22 apresentam o efeito da concentragéo de
P(O-0-'BuPh); na hidroformilacdo tandem do a-terpineno (3). Pretendeu-se determinar
a melhor razdo P/Rh, uma vez que foi relatado que um valor elevado, cerca de 50,
pode ser necessario para evitar a presenca do complexo de rédio sem ligante
fosforado no sistema [23]. Verificou-se que a razao P/Rh=10 (Tabela 7, Exp.1, pag.
52) a quantidade do ligante fosfito ndo foi suficiente para evitar a hidrogenacao e
isomerizacdo do substrato. Com o aumento da razdo P/Rh obteve-se conversao
proxima de 90% em 8 horas, com seletividade de 85-97% para produtos de
hidroformilagcdo, sendo 74-85% do balango de massa correspondente aos dois acetais
formados (Tabela 7, Exp. 2, 3 e 4, pag. 52). A melhor seletividade encontrada para os
acetais 10 e 11 foi de 85%, com conversdo de 99% em 8 horas, nas seguintes
condicoes: temperatura de 80°C, pressao total CO/H, (1/1) igual a 80 atm e razéo
atdbmica R/Rh=30 (Tabela 7, Exp. 3, pag. 52). Entdo, nas condicbes utilizadas, a razdo
de P/Rh=30 ¢é suficiente para manter a maior parte do rédio coordenado com P(O-o-
'‘BuPh);. Aparentemente, estes complexos contém somente uma molécula do ligante,
devido ao seu grande volume.

Novamente a particularidade do fosfito P(O-o-'BuPh);, de ser um ligante
bastante volumoso e ter tendéncia fortemente aceptora, justifica os excelentes
resultados obtidos e a auséncia da estagnacdo da reacdo. A formacdo dos
intermediarios n’-alilicos inativos é evitada neste sistema, diferencialmente do que
acontece com sistema Rh/PPhj.

A regiosseletividade encontrada é semelhante a observada no sistema com
PPh;: o0 aldeido 6 e o respectivo acetal 10 sdao formados em propor¢des maiores
comparando com aldeido 9 e acetal 11. O acetal e o aldeido obtidos em maior
proporgao sao derivados da hidroformilagao da dupla ligagao endociclica do substrato

menos impedida estericamente, como era o esperado.
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Figura 22: Hidroformilagao tandem do a-terpineno (3) catalisada por [Rh(COD)(OMe)]. em
diferentes razdes de P/Rh, conversao em 8 h.
Condigbes: o-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)]; (0.25 mM), 80°C, 80 atm (CO/H»=1/1),
etanol (solvente).

5.2.2. Efeito da temperatura

O estudo da hidroformilagao tandem do a-terpineno (3) na presenga do sistema
Rh/P(O-0-'BuPh); indica que na temperatura de 80°C, presséo total CO/H, (1/1) igual a
80 atm e razdo atdbmica R/Rh=20 a seletividade conjunta para os produtos de
hidroformilacado é de 85%, sendo que 73% correspondente aos acetais, na conversao
de 99% em 10 h de reacao (Tabela 7, Exp. 2, pag. 52).

A taxa de velocidade da hidroformilagdo do substrato cresce significativamente
quando aumenta-se a temperatura para 100°C, obtendo-se a conversao completa com
4 h de reacdo. Contudo, a seletividade para produtos de hidroformilacao diminui
drasticamente para 49%, sendo que uma quantidade significativa de produtos da
hidrogenacao e de isomerizagao (“outros”) foi obtida (Tabela 7, Exp. 5, pag. 52). Este
resultado estd de acordo com os dados encontrados na literatura [23], os quais
indicam que em sistemas com ligante P(O-0-'BuPh); & temperaturas mais altas
favorecem a isomerizagao e hidrogenacao do substrato.

Na Figura 23 estdo representadas as curvas cinéticas para reagdes nas
diferentes temperaturas.
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Figura 23: Hidroformilagado tandem do a-terpineno (3) catalisada por Rh/P(O-0-'BuPh)s: Efeito
da temperatura.
Condigbes: a-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), P/Rh=20, 80 atm (CO/H,=1/1),
10 h, etanol (solvente).

5.2.3. Efeito da pressao

Estudo do efeito da pressdo na hidroformilacdo tandem do o-terpineno (3) foi
realizado e os dados estdo mostrados na Tabela 7 (pag. 52) e Figura 24. Uma
diminuicdo na pressao total pela metade, na proporcao equimolar dos gases H, e CO
(Tabela 7, Exp. 3 e 6), ou diminuir a pressdo de H, a pressao constante de CO
(Tabela 7, Exp. 3 e 7), ndo altera a velocidade da reagdo significativamente. Ao
diminuir a pressao de CO a pressao constante de H, (Tabela 7, Exp. 3 e 8), observa-
se um ligeiro aumento da velocidade da reacdo, sugerindo uma ordem de reacao
negativa em relagéo ao CO.

Para todos os experimentos realizados, tanto a seletividade como a distribuigéo
dos produtos de hidroformilacdo se modifica. Os resultados indicam que a seletividade
para os produtos da hidroformilagéo decresce significativamente quando o H, e CO se
encontram nas proporgbes nao estequiométricas (1/1). Grande quantidade de
produtos hidrogenados e isomerizados é formada. Logo, a hidroformilacdo do a-
terpineno deve ser feita na razédo equimolar CO/H,=1/1 e pressao total=80 atm, para
se obter uma melhor seletividade para produtos hidroformilados.
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Figura 24: Hidroformilagao tandem do a-terpineno (3) catalisada por Rh/P(O-o-'BuPh)s: Efeito
da presséo ®.
Condigbes: o-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)], (0.25 mM), P/Rh=30, 80°C, 6 h, etanol
(solvente).

& Taxa inicial de convers&o do a-terpineno.
5.3. Hidroformilacao tandem do o-terpineno: Efeito do ligante fosforado

Como apresentado na Figura 25 a seguir, o melhor resultado na
hidroformilacdo tandem do a-terpineno (3) em termos de atividade e seletividade séao
encontrados com sistema catalitico Rh/P(O-o0-'BuPh)s.

A discussdo feita para justificar os bons resultados obtidos para a
hidroformilagcdo dos monoterpenos endociclicos com o sistema catalitico Rh/P(O-o-
'BuPh); em tolueno, sdo aplicaveis também para a hidroformilacdo tandem do o-
terpineno. Estes resultados se devem as peculiaridades do fosfito P(O-0-'BuPh)s, que
tem um grande angulo de cone (6=175° versus 6=145° para PPh;) e baixa basicidade
(x=30,25 versus x=13,25 para PPhyj).

O grande angulo de cone 6 do volumoso fosfito permite a coordenagédo
somente de um ligante modificador ao centro metalico, mesmo em uma elevada razao
P/Rh=50 [8,23]. Por sua vez, a razdo elevada P/Rh=50 é necessaria para deslocar o
equilibrio de coordenacao do fosfito na direcao do complexo assegurando, assim, que
a maioria dos atomos do rédio se encontre coordenado ao fosfito. A hidroformilagéo do
a-terpineno ocorre sem problemas, alcancando a conversdo quase completa do

substrato, sem indicativos de desativacao do catalisador de rodio.
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A reacao de hidroformilagdo tandem do o-terpineno com o sistema Rh/PPh,
sofre uma estagnacdo antes da conversdo completa, pois o catalisador é
gradativamente desativado, provavelmente, pela formacdo do intermediario n*-alilico
inativo, mesmo na presenca de grande excesso de ligante (Esquema 6, pag. 27).
Além disso, o0 angulo de cone 6 da PPh;relativamente pequeno permite a formagéo de
diferentes espécies cataliticas do complexo de rédio contendo um, dois ou trés ligantes
modificadores no meio. Obviamente, nem todas essas espécies sao ativas
cataliticamente devido a falta do espago na esfera de coordenagdo do rédio para

coordenar o volumoso substrato.

100 5
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Figura 25: Hidroformilagao tandem do o-terpineno (3) catalisada por [Rh(COD)(OMe)], com
diferentes ligantes.
Condigbes: o-terpineno (0.20 M), [Rh(COD)(OMe)]l, (0.25 mM), P/Rh=20, 80°C, 80 atm
(CO/H2=1/1), 10 h, etanol (solvente).

5.4. Estereoquimica dos produtos de hidroformilacao tandem do a-
terpineno

Espera-se que todos os produtos 6, 9, 10, e 11 apresentem a configuragéo
relativa trans, pois sdo formados a partir dos complexos intermediarios rédio-alquil
termodinamicamente mais estaveis resultantes da adicao syn do hidreto de rédio a
olefina. Portanto, a adicao do hidrogénio e do grupo formil acontece pela mesma face
da dupla ligacdo e espera-se que os grupos metil e formil do aldeido 6 estejam em
relacdo trans e, analogamente, que o grupo formil do aldeido 9 encontre-se em
relagdo trans em comparacao ao grupo isopropilico (Esquema 7, pag. 45). A reacao
subsequiente de formacdo dos acetais ocorre pela adicdo das duas moléculas de
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alcool (usado como solvente) ao aldeido e retém a configuracdo inicial de cada
aldeido.

Os experimentos de NOESY confirmaram a configuracao relativa trans dos
acetais obtidos pela hidroformilagdo/acetalizacao “one-pot” do o-terpineno. Para o
acetal 10 observou-se um forte efeito de correlacdo entre os prétons H-7 do grupo
metil e H-2 do carbono C-2, adjacente ao grupo -CH(OC.Hs).. Para o acetal 11 foi
encontrado um efeito de correlacao entre os prétons H-11 do grupo -CH(OC,Hs). e H-4
do carbono C-4. As atribuigdes dos sinais de RMN de 'H e "°C estéo apresentadas na
Figura 26.
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Figura 26: Atribuicées dos sinais de 'H e "*C de RMN para os acetais 10 e 11.
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Os acetais 10 e 11 foram caracterizados por CG-EM e os dados estao
apresentados abaixo.

Dados para acetal 10 (6leo amarelo): MS (m/z/rel.int.): 239/1 (M"); 195/3 (M" -
OCH.CHj3); 194/3 (M*-HOCH,CH); 103/100; 75/60.

Dados para acetal 11 (6leo amarelo): MS (m/z/rel.int.): 239/1 (M*); 195/0,1 (M* -
OCH.CHj3); 194/1 (M*-HOCH,CHjs); 103/100; 75/57; 47/35.
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O estudo da hidroformilagdo dos monoterpenos para-menténicos terpinoleno, y-
terpineno e a-terpineno catalisada por complexos de rédio revelou um notavel efeito de
conjugagdo de duplas ligagdes do substrato em sua reatividade. A dupla ligagéo
carbono-carbono endociclica dessas olefinas pode ser hidroformilada a uma taxa
razoavel no sistema Rh/PPhs, sob condicoes relativamente brandas de reacéo, desde
que as ligacdes duplas sejam conjugadas. A hidroformilagdo do dieno conjugado a-
terpineno pode ser realizada usando um grande excesso de trifenilfosfina (P/Rh=20),
enquanto os dienos ndo conjugados terpinoleno e y-terpineno apresentaram baixa
reatividade em condigcdes semelhantes. Entretanto, na presenca do ligante fosfito
volumoso P(O-0-'BuPh);, a taxa de hidroformilacdo das ligagbes endociclicas
estericamente impedidas de todos os substratos aumentou significativamente.

Ao contrario do sistema Rh/PPhs, a hidroformilagdo do a-terpineno usando o
sistema Rh/P(O-0-'BuPh); ndo é prejudicada pela desativagdo do catalisador, pois o
fosfito parece evitar a formagdo do complexo de rédio n’-alilico inativo. As
propriedades especiais desse ligante, como baixa capacidade c-eletrodoadora e fortes
propriedades m-eletroretiradoras, bem como grande angulo de cone 6, influenciaram
nos resultados encontrados. Mesmo em uma elevada razdo P/Rh=50 predominam no
meio reacional complexos de rédio com apenas um ligante fosforado coordenado ao
centro metdlico, com espacgo suficiente na esfera de coordenacdo do rédio para
permitir a inser¢do do substrato.

Uma quimiosseletividade conjunta consideravel para dois ou trés aldeidos
majoritarios foi encontrada para todas as olefinas estudadas, contabilizando 80-90%
do balanco de massa para cada substrato. A mistura desses aldeidos apresenta
propriedades organolépticas agradaveis e pode ser utilizada diretamente na
composicao de fragrancias.

O estudo da hidroformilagdo do o-terpineno em etanol (solvente) —
hidroformilagdo tandem — na presenga do precursor catalitico [Rh(COD)(OMe)], e
ligantes fosforados (PPh; ou P(O-0-'BuPh);) apresentou resultados semelhantes ao
estudo da hidroformilacao dessa olefina em tolueno e na presenca do mesmo sistema
catalitico Rh/ligante.

Na presenca do sistema catalitico Rh/PPh; a taxa de reagéao do a-terpineno em
condicbes brandas foi aceitavel, com alta seletividade para os produtos de
hidroformilagdo, mas com modesta taxa de formacdo dos acetais. Foi observada a
estagnacdo da reacdo, provavelmente, devido a formagdo do complexo inativo n®-
alilico de rédio.
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Por outro lado, na presenca do sistema cataliico Rh/P(O-0-'BuPh)s;, a
velocidade de reagdo do o-terpineno aumentou consideravelmente, com alta
seletividade para os acetais, devido as propriedades estéricas e eletrbnicas especiais
do ligante P(O-o0-'BuPh)s.

A quimiosseletividade conjunta encontrada para os acetais corresponde a 75-
85% do balanco de massa, sendo que a seletividade total para os produtos derivados
da hidroformilacdo atinge 85-97%. Esta mistura de acetais e aldeidos também
demonstra propriedades organolépticas interessantes e pode ser amplamente
empregada na formulag@o de sabonetes, cosméticos, perfumes, e outros.
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ANEXO 1: ESPECTROS DOS PRODUTOS OBTIDOS
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Espectro de massas para o composto 2-metil-5-(1-metiletilideno)ciclohexano-1-carbaldeido (4).
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Espectro de massas para o composto (4R, 8R)- e (4R, 85)-3-(4-metilciclohex-3-eno)butanal (5a).
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Espectro de massas para o composto (4S, 8R)- e (4S, 85)-3-(4-metilciclohex-3-eno)butanal (5b).
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Espectro de massas para o composto 3-isopropil-6-metilciclohex-2-eno-1-carbaldeido (6).
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Espectro de massas para o composto 3-isopropil-6-metilciclohex-3-eno-1-carbaldeido (7).
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Espectro de massas para o composto 6-isopropil-3-metilciclohex-3-eno-1-carbaldeido (8).
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Espectro de massas para o composto 3-(dietoximetil)-1-isopropil-4-metilciclohex-1-eno (10).
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Espectro de massas para o composto 3-(dietoximetil)-4-isopropil-1-metilciclohex-1-eno (11).
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400 Hz) para o composto 2-metil-5-(1-metiletilideno)ciclohexano-1-carbaldeido (4

H (CDClj,
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Espectro de RMN de "*C (CDCls, 400 Hz) para o composto 2-metil-5-(1-metiletilideno)ciclohexano-1-carbaldeido (4).
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Espectro de RMN de DEPT (CDCls, 400 Hz) para o composto 2-metil-5-(1-metiletilideno)ciclohexano-1-carbaldeido (4).
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metilciclohex-3-eno)butanal (5b).
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Espectro de RMN de 3c (CDCls, 400 Hz) para os compostos (4R, 8R)- e (4R, 85)-3-(4-metilciclohex-3-eno)butanal (5a) e (4S, 8R)- e (4S, 85)-3-(4-
metilciclohex-3-eno)butanal (5b).
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Espectro de RMN de DEPT (CDClIs, 400 Hz) para os compostos (4R, 8R)- e (4R, 8S)-3-(4-metilciclohex-3-eno)butanal (5a) e (4S, 8R)- e (4S, 8S)-3-(4-
metilciclohex-3-eno)butanal (5b).
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Espectro de RMN de 'H (CDCls, 400 Hz) para o composto 3-isopropil-6-metilciclohex-3-eno-1-carbaldeido (7) e para o composto 6-isopropil-3-metilciclohex-

3-eno-1-carbaldeido (8).
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Espectro de RMN de 'H (CDCl,, 400 Hz) para os compostos 3-(dietoximetil)-1-isopropil-4-metilciclohex-1-eno (10) e
3-(dietoximetil)-4-isopropil-1-metilciclohex-1-eno (11).

18 | soxauy



9 = = iy
& = <
< < s}
3 : b
| i i
| | |
| 1
T~ L
T N
P (¢]
N
O/\
10 1
(Em maior quartidade) (Em menor quartidade)
|
" In ‘
— . e — T " T ] . ' U 3;,M
pom 180 160 140 120 100 80 60 40 2 Y

HzeM 872

Espectro de RMN de *C (CDCls, 400 Hz) para os compostos 3-(dietoximetil)-1-isopropil-4-metilciclohex-1-eno (10) e 3-(dietoximetil)-4-isopropil-1-

metilciclohex-1-eno (11).

28 | soxauy



o)} [ e ey o MIT I IDWMOODOMMO © Mm@ o
w w M N g O =t (D MMWOwuUITMOoOoNUunoDDMMNo o o W U @ )
™ ~ M m n m OO MO WY MmO MO WM « - = 0y O Current Data Parameters
o < o~ © n w0 ]V - O N M= monm N~ — — O 00 W T NAME 13512aap
Q< o~ — == OLWOWWWOSIITmOMmMmM U U OU U OY U~ — o~ PND 3
/ Ne v \ ,/ / 5 . .
/ \/ \ N I F2 - Acquisition Parameters
| \ | | alll | [ 20060822
17.49
spect
5 ma Multinucl
PULPROG dept135
0 32768
SOLVENT cocl13
0

23980.814 Hz
0.731836 Hz

! : e A

o~
o

A\
o

10 1"
(Em maior quartidade) (Em menor quartidade)
J \ ‘ i T \ ‘ I . ] ‘
ppm 140 120 60 40 20

Espectro de RMN de DEPT (CDCl3, 400 Hz) para os compostos 3-(dietoximetil)-1-isopropil-4-metilciclohex-1-eno (10) e
3-(dietoximetil)-4-isopropil-1-metilciclohex-1-eno (11).
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ANEXO 2: TRABALHOS, PUBLICACAO E PATENTE ORIUNDOS DESTA
DISSERTACAO

Artigo publicado em periodico internacional
1. Applied Catalysis A: General (2009), 365, 231-236.

José G. da Silva, Camila G. Vieira, Eduardo N. dos Santos, Elena V. Gusevskaya.

“Hydroformylation of endocyclic bonds in para-menthenic terpenes under mild

conditions”.

Trabalhos completos publicados em anais de congresso
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Rhodium-catalyzed hydroformylation of a series of para-menthenic terpenes, i.e., terpinolene (1), «y-
terpinene (2), and a-terpinene (3), has been studied. The hydroformylation of conjugated diene 3 can be
performed at a reasonable rate using triphenylphosphine as an auxiliary ligand (P/Rh = 20), whereas
non-conjugated dienes 1 and 2 have showed an extremely low reactivity in the Rh/PPh; system. The use
of a bulky phosphite ligand, i.e., P(0-0-"BuPh )3, significantly increased the rate of the hydroformylation of
sterically crowded endocyclic double bonds in all three substrates. Dienes 1-3 have been efficiently
hydroformylated to a mixture of fragrance para-menthenic aldehydes with excellent combined yields
(ca.90%) under relatively mild conditions (80 “C, 80 atm). Two or three main aldehydes account for 80—
90% of the mass balance for each substrate. Differently from the Rh/PPh; system, the hydroformylation of
conjugated diene 3 in the presence of P(0-0-"BuPh); is not complicated by partial catalyst deactivation,
probably, because the ligand prevents the formation of unreactive m*-allyl rhodium complexes. The
aldehydes obtained have a pleasant scent and can be useful as components of synthetic fragrances.
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1. Introduction

Terpenes are naturally occurring substances that can be used as
a renewable feedstock to replace the present petroleum-based
source of most of industry’s hydrocarbons. In particular, terpenes
represent a sustainable supply of intermediates for several
segments of the fine chemical industry, e.g., the manufacture of
flavors and fragrances [1-4]. Hydroformylation is a convenient
method to transform monoterpenic alkenes in much more
valuable aldehydes and alcohols, almost all of which show
interesting olfactory characteristics. Most of the published works
on the hydroformylation of monoterpenes deal with the substrates
containing terminal exocyclic double bonds, such as limonene, B-
pinene, and camphene [4-17]. The hydroformylation of endocyclic
monoterpenes, e.g., c-pinene, 2-carene, and 3-carene, is much
more troublesome, mostly because of steric reasons; however, the
reactivity of these substrates can be increased in the presence of
special ligands [6,18].

Our recent study on the hydroformylation of monoterpenic
polyenes revealed a remarkable and unexpected effect of the
conjugation of double bonds on their reactivity [19]. Although
conjugated dienes are usually very resistant to hydroformylation
[20,21], we have found that the use of a large excess of PPh; can
accelerate the reaction promoting the conversion of inactive n°-
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allylrhodium intermediates into much more reactive 1'-com-
plexes [22,23]. Thus, the hydroformylation of conjugated sub-
strates, such as myrcene and «-terpinene, was performed under
mild conditions using PPhs; as a ligand, while non-conjugated
endocyclic double bonds showed very low reactivity in the Rh/PPhs
system.

Only few reports have appeared on the hydroformylation of
terpinolene, an endocyclic para-menthenic diene with non-
conjugated double bonds [7,24]. These works describe the
processes resulting in low aldehyde vyields (ca. 25%) [7] or
occurring under very severe conditions (ca. 300atm) [24]. As
concerns <y-terpinene, another para-menthenic non-conjugated
diene, to our knowledge, no attempts on its hydroformylation have
been reported so far. However, the hydroformylation of these
substrates is very attractive because it could lead directly to
aldehydes useful as fragrances and hardly accessible by conven-
tional synthetic routes.

In continuation of our ongoing project aimed at adding value to
natural ingredients of renewable essential oils, we report herein
the efficient rhodium-catalyzed hydroformylation of terpinolene
(1), y-terpinene (2), and a-terpinene (3) under mild conditions.

2. Experimental

All chemicals were purchased from commercial sources and
used as received, unless otherwise indicated. [Rh(COD)(0Ac)]> was
prepared by a published method with slight modifications [25].
Tris(O-*bu-phenyl)phosphite, P(0O-o0-BuPh);, was prepared as



