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RESUMO

_ DESENVOLVIMENTO DE NOVOS CATALISADORES PARA
REACOES DE ACOPLAMENTO CRUZADO E MONITORAMENTO POR
ESPECTROMETRIA DE MASSAS COM IONIZACAO POR ELETROSPRAY

Neste trabalho foram sintetizadas trés bis-iminas aromaticas hidroxiladas com
rendimento entre 70 e 90% a partir da condensacao entre orto-hidroxi benzaldeidos com
fenilenodiaminas ou entre o isoftalaldeido com orto-aminofenol. As bis-iminas foram
transformadas nos respectivos analogos hidrogenados, com rendimentos entre 75 e 89%
com o uso de boroidreto de sddio e cloreto de cério. Também foram sintetizadas duas
bis-iminas ibnicas a partir da condensacdo entre orto-hidroxi benzaldeido,
funcionalizado com N-metilimidazoélio, e orto-fenilenodiamina. A partir desses oito
compostos (bis-iminas e bis-aminas), foram sintetizados oito complexos de paladio com
rendimentos entre 57 e 88%, sendo seis deles inéditos na literatura. Posteriormente,
todos os complexos de paladio foram avaliados como catalisadores da reacdo de Heck
entre bromobenzeno e estireno, iodobenzeno/bromobenzeno e acrilato de metila/etila.
As melhores condicOes de reagdo foram obtidas variando-se o tipo e a quantidade de
complexo, o solvente, o tipo de base e o tempo de reacdo. Esse estudo forneceu o E-
estilbeno e o E-cinamato de metila/etila em bons rendimentos, por cromatografia gasosa
acoplada a espectrometria de massas (CG-EM), mostrando a viabilidade desses
complexos como catalisadores para a reacdo de Heck. A ultima parte desse estudo
consistiu na investigacao dessas reacfes por espectrometria de massas com ionizagédo
por eletrospray (ESI-MS), com o objetivo de avaliar a participacdo dos complexos na

reacao.

Palavras chave: bases de Schiff, aminas, Heck, ESI-MS, investigacdo mecanistica.



ABSTRACT

DEVELOPMENT OF NEWS CATALYSTS FOR CROSS COUPLING AND
MONITORING BY MASS SPECTROMETRY WITH ELECTROSPRAY
IONIZATION

In this work we synthesized three hydroxylated aromatic bis-imines with yields between
70 and 90% from the condensation of ortho hydroxy benzaldehydes with
phenylenediamines or between isophthalaldehyde with ortho aminophenol. The bis-
imines were transformed in the respective hydrogenated analogs, with yields between
75 and 89% using sodium borohydride and cerium chloride. Also were also synthesized
two ionic bis-imines from the condensation of ortho-hydroxy benzaldehyde,
functionalized with N-methylimidazolium, and ortho phenylenediamine. From these
eight compounds (bis-imines and bis-amines) were synthesized eight palladium
complexes with yields between 57 and 88%, six of them unpublished in literature.
Subsequently, all palladium complexes were evaluated as catalysts in the Heck reaction
between styrene and bromobenzene or iodobenzene / bromobenzene and methyl / ethyl
acrylate. The best conditions were optimized, varying the type and amount of complex,
solvent, type of base and reaction time. This study provided the E-stilbene and E-
methyl/ethyl cinnamate in good vyields by analysis by gas chromatography coupled
tomass spectrometry (GC-MS), showingthe viability of these complexes as
catalysts for Heck reaction. The last part of this study consisted in investigation of these
reactions by mass spectrometry with electrospray ionization (ESI-MS), in order to
evaluate the participation of the complex in the reaction, however, this step did not
provide good results.

Keywords: bases de Schiff, amines, Heck, ESI-MS, mechanistic investigation.
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CAPITULO 1 - COMPLEXOS DE PALADIO DERIVADOS DAS BASES DE SCHIFF E
REACAO DE HECK

1.1 Introdugéo
1.1.1 Bases de Schiff e seus complexos com paléadio
1.1.1.1 Histdrico e obtencéo das bases de Schiff

As bases de Schiff foram descritas pela primeira vez em 1864 por Hugo Schiff,
como sendo compostos que apresentam o grupo imino (R-CH=N-R) e pelo menos um
grupo R sendo arila. As iminas sdo uma classe de compostos que apresentam uma
ligacdo dupla entre um atomo de carbono e um atomo de nitrogénio, sendo esses
analogos nitrogenados dos aldeidos e cetonas. Esses compostos sdo preparados a partir
da condensagdo de uma amina primaria com um aldeido ou cetona apropriados

(Esquema 1),! sendo mais facilmente preparados a partir de aldeidos do que cetonas.

;
R'__O R

R-NH, + 7 —= N= .+ uo
R2 R R2

. aldeido
amina ou imina, isbmero (E) e/ou (Z)
primaria cetona

Esquema 1 - Esquema geral para a sintese de uma imina.

De maneira geral o mecanismo de formacdo de uma imina comeca com a adicao
nucleofilica do par de elétrons do a4tomo de nitrogénio ao carbono carbonilico do
aldeido ou cetona, levando a formagdo de um intermediério que, posteriormente, sofre
uma eliminacdo de uma molécula de &gua, formando a imina (Esquema 2, p.3). Como
essa reacdo ocorre em equilibrio, a remocdo de agua € importante para que a imina seja
formada. Dentre as estratégias para a retirada de agua do meio reacional, encontra-se 0 uso
de um sistema Dean-Stark.? Normalmente, essas reagdes ocorrem idealmente com o pH
entre 4, e 6, pois com o pH abaixo de 4 ha a protonacdo da amina impossibilitando a
reacdo ou tornando-a muito lenta. Com o pH acima de 6, a concentracdo de prétons é
muito baixa para ativar a carbonila e permitir a protonacdo da hidroxila na etapa de
desidratacdo. Se a imina formada for solida, esta pode ser purificada por recristalizagdo

em solventes como metanol, etanol e acetona.®*
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0 H -HO0: HO lj/"'\zN_R2 j)\H ) -H30" {OH,
L+ $o =— S Ul R ONR o R2
R"SH  HFH H H RTN
HZO'\"> 1 -H,0':
~ R2 -H3O+ 1/§+,R2
RN RN
- H

Imina )
H,O:

Esquema 2 - Proposta mecanistica de formacao de imina sob condicdes acidas.®
1.1.1.2 Importéancia e aplicacbes das bases de Schiff

Bases de Schiff € uma importante classe de compostos organicos, contendo uma
série  de atividades bioldgicas como: antiviral,® antimalarica,” analgésica,’
anticonvulsivante.®

Yousif e colaboradores avaliaram iminas derivadas do 1,2,4,5-tetra-(5-amino-
1,3,4-tiadiazol-2-il) benzeno (Figura 1) que apresentaram potencial antimicrobiano
superior aos controles ciprofloxina e cetoconazol frente a Staphylococcus aureus
ATCC-9144, Staphylococcus epidermidis ATCC-155, Micrococcus luteus ATCC-4698,
Bacillus cereus ATCC-11778, Escherichia coli ATCC-25922, Pseudomonas

aeruginosa ATCC-2853, Aspergillus niger ATCC-9029 e Aspergillus fumigatus ATCC-
« /T
B
_ N/N
\

46645.°
| S —,
e
x =N\,
e

— N=—=7

g V4 \

/ O

X

Figura 1 - Estrutura de uma base de Schiff derivada dos tiodiazois.
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Chen e colaboradores relatam que ferrocenos ligados a monoiminas aromaticas
(Figura 2) tem apresentado excelente atividade como quimiossensores fluorescentes na
deteccdo de metais como AIP* ja que estudos sugerem que 0 excesso desta espécie no

organismo pode induzir doencas neuroldgicas, despertando um enorme interesse na

L >

@ OH Ry
NH, N
R.
F|e —> | \ Ry
methanol, t.a., 2h Fe
§&>7 i&)? R,
1.R, = OH, R, = OH

2.R,=OH,R,=H
3.R,=H,R,=OH

indUstria farmacéutica.l®

Figura 2 - Monoiminas aromaticas ligadas a ferroceno.

Além da expressiva atividade biologica, bases de Schiff sdo muito utilizadas na
quimica organica como ligantes para metais, pois na maioria das vezes apresentam um
segundo grupo funcional coordenante (OH, SH, NH, dentre outros) préximo da funcgéo
imina. Esta proximidade dos grupos funcionais permite a formacéo de anéis quelados de
5 ou 6 membros que podem coordenar com ions.tt1213 A elevada afinidade para a
quelacdo desses compostos para com 0s metais de transicdo favorece a sua utilizagdo na
preparacdo de complexos metalicos.!1°

Complexos de metais de transicdo, derivados das bases de Schiff, com ligantes
contendo 4tomos de oxigénio e nitrogénio, tém sido investigados hd muito tempo por
causa das suas caracteristicas quimicas favoraveis, sendo relevante 0 seu uso no
desenvolvimento de agroquimicos e em indUstrias farmacéuticas.'®17:1

Estudos descrevem a sintese de complexos de zinco, com o uso de ligantes
derivados de bases de Schiff, que apresentam propriedades de fluorescéncia que podem
ser usados como materiais eletroluminescentes (Figura 3, p.5) devido a boa estabilidade

térmica, solubilidade e capacidade de formar filme.*®



CAPITULO 1 - COMPLEXOS DE PALADIO DERIVADOS DAS BASES DE SCHIFF E

REACAO DE HECK
OH OH
O L
CHO AN
\ ZnCl,

H H
/N
o, o
Zn
—N/ \N___
N/
R R

Figura 3 - Complexo de zinco com propriedades luminescentes.

Complexos metalicos derivados das bases de Schiff estdo sendo utilizados como
catalisadores em diversas reagdes organicas como ciclopropanacéo,?’?! epoxidacio,??3
reacOes de Diels—Alder,?*% (Figura 4), dentre outras reacoes.

1. Ciclopropanaciao

Ph/\ + N,CHCO,Et lRu(salen)(py)Z] A

Ph CO,Et

2. Epoxidaciao
o)

Ru(salen)(NO),(Cl)
Ph/\/ . l i phA"’////

3. Reacio de Diels Alder

/Y [Ru(salen)(NO),(H,0) "
+
© \

—N =
salen =
OH HO

Figura 4 - Reagdes com o uso de complexos de Bases de Schiff.

Y

Correia e colaboradores fizeram o uso de ligantes quirais derivados da
bisoxazolinas (Figura 5, p.6) com palddio na catalise enantiosseletiva em reagdes de
Heck-Matsuda (Figura 6, p.6).%°
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o o
< ]
Ph\):N N "/,//Ph

1 PH ) 3
Ph
Figura 5 - Bisoxazolinas quirais utilizadas na reagédo de Heck.
c02Me
MeO,C_ CO,Me N,BF,

2 2 [pa] CO,Me
llgante
MeOH 60°C

CF,
Figura 6 - Reacdo de Heck-Matsuda enantiosseletiva.

1.1.1.3 Complexos de paléadio

Dentre os metais de transicdo, o paladio (Il) apresentando geometria quadrado
planar, € um dos mais Uteis na sintese organica, podendo se ligar a grupos doadores de
elétrons. O paladio é um &cido mole, portanto, se liga preferencialmente com atomos
doadores de elétrons como nitrogénio e enxofre, que sdo bases mais moles, do que o
oxigénio, uma base mais dura.?”?

Vérios complexos de paladio tendo como ligantes bidentados derivados das
aminas tem apresentado atividade antitumoral comparavel ou maior do que a cisplatina
e outros agentes antineoplasicos.?%%

Nos altimos anos, resultados promissores estdo sendo obtidos com complexos de
paladio com ligantes contendo grupos organicos. Tem sido demonstrado que 0s
substituintes apropriados nos anéis aromaticos podem aumentar a citotoxicidade dos
complexos.3 Também tem-se sugerido que estes complexos de paladio podem ser (teis
para o tratamento de tumores na regifo gastrointestinal, onde a cisplatina falha.%?

Complexos do tipo salen e salofen, derivados de bases de Schiff (Figura 7, p.7),
apresentam grande importancia na quimica de coordenacdo sendo conhecidos e
extensivamente estudados desde 1933,'1* com mais de 2500 compostos sintetizados.**
Esses estdo sendo amplamente empregados em catalise, como por exemplo em reacoes

de epoxidacio estereosseletiva,®*ciclopropanacio,®” Diels-Alder,® polimerizagio de
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alcenos,® sintese supramolecular, entre outras,3837Erro! Indicador ndo definido. Fggeg
complexos possuem grande seletividade frente a diferentes grupos funcionais, boa
estabilidade e possibilidade de reuso, contudo deve-se ter cuidado a0 manusea-los, visto

que alguns catalisadores e reagentes de paladio sio sensiveis ao oxigénio e acidos. 3%4°

=N_ N= —=N_ N=
Pd Pd
O/ \O O/ \o
| |
Figura 7 - Complexos do tipo salofen (1) e salen (I1).

Esses complexos metélicos do tipo salen estdo sendo também investigados como
catalisadores homogéneos e heterogéneos,** podendo auxiliar em diversas reacdes de
formagdo de novas ligagBes carbono-carbono como na reagdo de Heck,*? Suzuki-
Miyaura,* Nozaki-Hiyama-Kishi** e Sonogashira,*® onde outros metais de transicio

descritos na literatura podem catalisar de forma menos eficiente.*®

1.1.2 Reag0es de acoplamento C-C

As reacOes de acoplamento C-C tem desempenhado um papel importante na
sintese organica como metodologia sintética na obtencdo de produtos naturais e
farmacéuticos.*’ As reagdes de acoplamento com o uso de metais de transicdo somente
alcancaram a evolucdo com eficicia, com a descoberta de catalisadores a base de niquel
em 1972 por Kumada, resultado da continuidade do trabalho inicialmente feito por
Yakamoto.*®

As primeiras reagdes utilizando palddio, ndo continham grandes novidades
quanto a natureza dos produtos que ja vinham sendo obtidos empregando-se niquel. No
entanto, catalisadores a base de niquel sdo menos seletivos sendo, portanto, observadas
reacOes paralelas diminuindo a eficiéncia destas reagdes. A partir dessas constatacdes,
esforcos foram feitos no desenvolvimento de catalisadores de paladio e de condicdes

experimentais adequadas para minimizar esse problema.**°
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1.1.2.1 Reacéo de Heck

Dentre as inumeras reacOes de acoplamento C-C, destaca-se a reacdo de
Heck.5%2 A reacio de Heck atraiu atencdo desde a sua descoberta no inicio de 1970,%% e
se firmou uma metodologia eficiente de acoplamento entre um alceno e um haleto (ou
triflato) de alquenila ou arila, em condicGes brandas de reacéo e podendo tolerar uma
grande variedade de grupos funcionais.*> O estudo desta reacdo foi feito de forma
independente entre Mizoroki e Heck, assim a reagdo ficou conhecida a reacdo de Heck
ou reacio de Heck-Mizoroki.>* Em reconhecimento a enorme contribuicio do
acoplamento de Heck para a sintese organica, o pesquisador Richard F. Heck
compartilhou o prémio Nobel de 2010 com Ei-Ichi Negishi e Akira Suzuki os quais
desenvolveram outras metodologias de formacdo de ligacdo C-C catalisadas por
paladio.>>°®

O mecanismo proposto por Heck para o catalisador de paladio neutro (Esquema
3), consiste na presenca de uma espécie de paladio (0) 1. Este complexo € normalmente
gerado in situ e numa etapa seguinte ocorre uma adicao oxidativa do Pd(0) gerando um
complexo o-aril- ou c-alquenil paladio(ll) 2, etapa chave do processo. Posteriormente
uma molécula de alceno se coordena a espécie de Pd(Il) formada, levando a uma
insercdo cis desse alceno. Uma rotacdo interna C-C permite uma B-eliminacdo syn do
hidreto de paladio (1) 4. A espécie de Pd(0) ativa € regenerada, mediante uma reacao

entre o hidreto de paladio 4 e uma base, dando continuidade ao ciclo catalitico.*?

Pd’L,

HB
eliminacgdo R-X
redutiva 1 adicio
B oxidativa
RPd"L,X

2
HPd"'L,X R4
4 ﬁ
insercdo

B-eliminacio olefina

R Pd"L,X

H Pd''L,X Yy I G
R, — H Ry

S~ R\\‘H’/ H

R H R, rotacdo
3

Produto

Esquema 3 - Ciclo catalitico proposto para a reagdo de Heck.
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Durante o processo de complexagdo/insercdo da olefina, se torna necessario o
prévia descoordenacdo de um ligante do paladio para que ocorra a interacdo com a
olefina. Se o ligante a se desligar for um ligante neutro (ligantes de fosfina, por
exemplo) o complexo formado sera neutro (o haleto permanece ligado ao metal). Caso o
ligante a ser liberado seja um ligante do tipo anidnico (como os haletos, por exemplo) o
complexo formado serd do tipo catidnico (ou polar) (Esquema 4), esse tipo de
intermediario ocorre quando no meio reacional existe um sequestrador de haletos, como
por exemplo quando se usa triflatos ou sais de diazonio como eletrofilos.> %8 O
mecanismo catiénico também pode ser favorecido por ligantes bidentados, que sdo

amplamente utilizados na versio assimétrica da reagdo de Heck.>®

eliminacdo L,Pd(0) -
redutiva adtcao
oxidativa

HPd'"L, X R- Pd"+
L
4 2
R
ﬁ
Peliminacio insercdo
olefina
H Pd'"L, X R Pd'™L, -
R4 Y % - WY N7/
. R H - H H
R ~— H R4 rotacao H R4
3
Produto

Esquema 4 - Ciclo catalitico catidnico proposto para a reacdo de Heck.

Uma das formas de se avaliar a eficiéncia de um catalisador € através do célculo
do numero de rotacdes (TON), definido como o namero total de mols do produto obtido
por mol de catalisador, e 0 numero de ciclos realizados por unidade de tempo (TOF),
calculado pelo nimero de mols do produto formado, por tempo, pela quantidade do
componente ativo do catalisador.®

Com o uso da reacdo de Heck é possivel produzir olefinas funcionalizadas de
forma quimiosseletiva e pode ser obtida sob condi¢bes brandas de reacdo, podendo ser

aplicada a uma variedade de substratos, nas reacdes em suporte solido, em liquidos
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ibnicos, com clusters de pal&dio-niquel, com pal&dio suportado em carbono, polimeros
organicos, oxidos inorganicos e zedlitas, ou peneiras moleculares e silicas.5!

Hervén e Len estudaram modificacbes em estruturas de nucleosideos na
tentativa de se aumentar o potencial quimioterapico nos residuos purina e piridina

utilizando condigBes brandas da reacéo de Heck (Figura 8).52

COOH Br/
,\ \

o

/\(_\/’ 7]/NH /\C/f 7]/NH

N N
N N
S WG

Flgura 8 Nucleosideos modlflcados pela reacdo de Heck.

Ekebergh e colaboradores®® tem estudado a sintese total do metabdlito
Scitonemina utilizando, como precursor derivados da Nostodiona A, presentes em
algumas cianobactérias, devido a sua alta atividade antitumoral, empregando, em uma

das etapas da rota sintética, a reacdo de Heck (Figura 9).

o
) I O
OH
NH
Nostodiona A

Scitonemina

Figura 9 - Metabdlitos com atividade antitumoral.

Vérios derivados do estilbeno (1) sdo empregados na indudstria téxtil para
mascarar a coloracdo amarelada que os tecidos de algoddo podem assumir. Existem
muitos derivados do estilbeno de ocorréncia natural, os quais exercem a funcdo de
defesa nas plantas em resposta a agentes patogénicos e ao estresse abiotico, sendo
conhecidos como fitoalexinas. Exemplos de fitoalexinas séo o (E)-resveratrol (2), o (E)-
pteroestilbeno (3) e a (E)-viniferina (4) com propriedades antifingicas. Dentre eles,

destaca-se o (E)-resveratrol, que possui propriedades antioxidantes e anti-mutagénicas.
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Os produtos da reacdo de Heck como o 4-metoxicinamato de octila (6) e o octocrileno

(7) (Figura 10) sé&o empregados em protetores solares. O dietilestilbestrol (DES) (5)

possui atividade contra o cancer de mama,>164:55.6566

Figura 10 - Estilbenodides sintetizados através da reacdo de Heck.

Estudos comprovam que o efeito catalitico dos complexos de paladio pode ser
influenciado pela natureza dos ligantes empregados, devido as influéncias eletrénicas e
estéricas dos substituintes.>”"® Estudos estdo sendo feitos no desenvolvimento de novos
catalisadores e solventes, no entanto os mais utilizados ainda sdo os solventes polares
apréticos como CHzCN, DMF, DMA, NMP. Com o intuito de se desenvolver condigdes
reacionais menos prejudiciais a0 meio ambiente, esta sendo estudada a possibilidade de
substituicdo dos solventes tradicionais por solventes mais “verdes”,®®” muito esforgos
tem sido direcionados para o uso de 4gua como solvente para a reagdo de Heck.%8°

Complexos de paladio utilizando fosfinas, fosfatos e déxidos de fosfina sédo
utilizados amplamente como catalisadores em reacGes de formagao de novas ligagdes C-
C. O grande problema do uso de ligantes de fosfinas é que s&o caras, toxicas,
irrecuperaveis e requerem atmosfera inerte devido a alta sensibilidade com o ar
atmosférico.”®%"? Na tentativa de se desenvolver complexos de paladio livre de fosfinas

realizou-se o estudo de ligantes como imina, aminas, paladaciclos dentre outros.”
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Ligantes derivados de bases de Schiff (Figura 11) sdo muito utilizados na
quimica de coordenacao, podendo participar como catalisadores em diversas reagdes, ja
que podem se ligar com diversos metais de transicdo.’* As bases de Schiff que possuem
um centro de coordenacédo do tipo N, N, O, O devido as suas propriedades estéricas e
eletrbnicas apresentam muitas vantagens como estabilidade, sintese simples e barata

tendo assim muitas aplicac@es industriais.”™

Figura 11 - Complexo de paladio derivados das bases de Schiff suportado em silica.

1.2 Objetivos

v Sintetizar bis-hidroxi-iminas aromaticas;

v" Reduzir as bis-hidroxi-iminas em bis-hidroxi-aminas aromaticas;

v’ Sintetizar complexos de paladio com bis-iminas, bis-aminas e promover a

determinacdo estrutural;
v Avaliar comparativamente a eficiéncia entre os complexos de paladio previamente

sintetizados, para a catalise de formacao de novas ligacdes carbono-carbono, como

a reacdo de Heck.

12
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2.1 Instrumentacéao

2.1.1 Ressonancia Magnética Nuclear - RMN
Os experimentos unidimensionais de RMN foram realizados no equipamento BRUKER
AVANCE DRX/400 E DPX/200, operando a 200 e 400 MHz para 'H e 50 e 100 MHz
para 13C. Foi utilizado como referéncia interna o tetrametilsilano ou, em alguns casos, 0
sinal residual do proprio solvente deuterado. Os deslocamentos quimicos foram
apresentados em ¢ e as multiplicidades (dos espectros de RMN de H), foram
apresentadas de maneira abreviada, segundo recomendacfes da AUREMN (Associagédo
de Usuarios de Ressonancia Magnética Nuclear). d - dupleto; m - multipleto; s -
simpleto; sl - simpleto largo; t - tripleto. Todos os espectros unidimensionais de RMN
foram adquiridos a 25,0 £ 0,1 °C. As amostras foram analisadas em tubos de
ressonancia de 5 mm de didmetro. O sinal do deutério do solvente foi utilizado como
trava.

2.1.2 Ponto de Fuséao

Os pontos de fusdo (PF) foram determinados no aparelho Gehaka PF1500.

2.1.3 Espectroscopia na Regido do Infravermelho - IV

Os espectros na regido do infravermelho (IV) foram registrados no aparelho
Shimadzu IR-408 (Departamento de Quimica, UFMG) e os compostos foram
pastilhados com KBr, na proporcdo de 1:100, utilizando prensa hidraulica. As
atribuicbes das bandas no infravermelho foram feitas com o auxilio de dados da
literatura.”®’"® Nessas atribuicBes foram utilizadas as seguintes abreviagoes: v -
estiramento; ¢ — deformacéo angular no plano; y - deformacéo angular fora do plano; F -
forte; m - média; f - fraca; L — larga; a — aguda.

2.1.4 Espectrometria de Massas de Alta Resolugdo

As analises de ESI-MS e APCI-MS foram realizadas em modo positivo e
negativo no espectrometro de massas Shimadzu LCMS-IT-TOF (Departamento de
Quimica, UFMG). As condicBes experimentais para ESI-MS foram: temperatura do
bloco: 200°C, temperatura de dessolvatacdo: 200°C, detector de voltagem: 1,70 kV e
voltagem da interface: (+) 4,5KV e (-)-3,5KV e para APCI-MS temperatura do bloco:

14
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400°C, temperatura de dessolvatacdo: 250°C, detector de voltagem: 1,76 kV e voltagem
da interface: (+) 4,5KV e (-)-3,5KV. Essas solugcbes foram injetadas na interface de
eletrospray com uma vazao de 0,2 mL/min de uma mistura de metanol:agua (1:1) ou

acetonitrila:dgua (1:1), utilizando a bomba do HPLC.

2.1.5 Cromatografia a Gas Acoplada ao Espectrometro de Massas

Os espectros de massas foram adquiridos num intervalo de m/z 50-500. As
anélises no CG-EM foram realizadas no espectrébmetro de massas Shimadzu GCMS-
QP2010 Ultra (Departamento de Quimica, UFMG) utilizando como padrdo interno o

dodecano, sempre em triplicata.

2.1.6 Andlise Elementar
As analises elementares (CHN) foram realizadas num Analisador Elementar
Perkin-Elmer (Departamento de Quimica, UFMG), que permite a determinacdo de

porcentagens de carbono, hidrogénio e nitrogénio.

2.1.7 Espectroscopia na Regido do UV-vis
Os espectros de Ultravioleta (UV-vis) foram registrados no aparelho Cary Bio
100 (Departamento de Quimica, UFMG), os compostos foram solubilizados em

diversos solventes sempre fazendo o branco, com varredura de 200 a 800 nm.

Todos os solventes utilizados neste trabalho foram devidamente secos e tratados.

2.2 Compostos sintetizados

As sinteses seguem-se empregando uma metodologia adaptada da literatura™
para 0s compostos 1 e 3 com uso de etanol e para 0 composto 2 0 uso de tolueno e
refluxo.8’ Estas reacbes foram acompanhadas por CCD (cromatografia em camada
delgada).

15
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Metodologia geral de sintese das bis-iminas utilizando etanol

Em um baldo de 50 mL foram adicionados orto-hidroxibenzaldeido (244,0 mg; 2
mmol) e orto-fenilenodiamina (109,0 mg; 1 mmol) para a sintese do composto 1 e foi
adicionado meta-fenilenodiamina (218,0 mg; 2 mmol) com orto-hidroxibenzaldeido
(122,0 mg; 1 mmol) para a sintese do composto 3, utilizando a quantidade minima do
solvente etanol que seja suficiente para solubilizar os materiais de partida a temperatura
ambiente. O s6lido formado foi filtrado sob vacuo e lavado com etanol.

Metodologia geral de sintese da bis-imina utilizando tolueno

Em um baldo de 50 mL foram adicionados orto-aminofenol (218,0 mg; 2 mmol)
e isoftalaldeido (134,0 mg; 1 mmol) para a sintese do composto 2, utilizando como
solvente o tolueno, mantendo-se a temperatura de refluxo por 12 horas. O soélido

formado foi filtrado sob vacuo e lavado com tolueno.

2.2.1 Sintese da N,N'-bis(2-hidroxibenzi|ideno)benzeno-l 2-fenilenodiamina (1)

CHO
OH NH2 Etanol
) . — 2H,0
' ' NH, . OH HO
orto-hidroxi- orto-fenileno- 0 %o
benzaldeido diamina

RMN de H (200 MHz; DMSO-ds; dbmso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integracéo,
atribuicdo, constante de acoplamento): 13,00 (s, 2H, OH), 8,92 (s, 2H, HC=N), 7,66 (d,
2H, 2 CH, 3J = 7,2 Hz) 7,42-7,37 (m, 6H, 6 CH), 7,00-6,93 (m, 4H, 4 CH).

RMN de 3¥C (50 MHz; DMSO-ds; dpmso 39,43), & ppm: 163,9; 160,3; 142,1; 133,3;
132,4; 127,7; 119,6; 119,4; 119,0 e 116,6.

IV (KBr) v (cm™): 3411 (f, L; v O — H); 3052 e 2988 (f, a; v =C — H), 1612 (F; v
C=N), 1585-1448 (m, F; v C=C), 1276 (F; 6 O — H), 1192 (F; v C — O), 1150-976 (m, F;
0 =C —H), 933-787 (m, F; y =C — H), 760 (F, y O — H).

PF: 164-166 °C.
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CHN: encontrado 75,63% C, 4,99% H e 8,85% N e calculado 75,93% C, 5,10% H e
8,86% N.

UV-vis: (etanol, & __ m): bandas de absorcéo em 338 e 209 nm.

Rendimento: 90%, solido laranja.
ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 317,1255 e calculado m/z 317,1212.

2.2.2 Sintese da N,N"-bis(2-hidroxibenzeno)isoftaldiimina (2)

CHO
NH,
N Tolueno, 12h
2 + 2H2O
CHO OH refluxo @ D
isoftalaldeido  orto-aminofenol 70% OH HO

2

RMN de H (200 MHz; DMSO-ds; dbmso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integracéo,
atribuicédo, constante de acoplamento): 9,09 (s, 2H, OH), 8,81 (s, 2H, N=CH), 8,66 (s,
1H, 1 CH), 8,18 (d, 2H, 2 CH, 3J=7,8 Hz), 7,65 (t, 1H, 1 CH, 3] =7,8 Hz), 7,26 (d, 2H, 2
CH, % =7,8 Hz), 7,11 (t, 2H, 2 CH, 3] =7,3 Hz), 6,95 - 6,83 (m, 4H, 4 CH).

RMN de *C (50 MHz; DMSO-ds; §pmso 39,43), 6 ppm: & 158,7; 151,3; 137,6; 136,8;
131,4; 129,1; 127,7; 119,6; 119,2; 116,1.

IV (KBr) v (cm™): 3434 (f, L; v O — H); 3044 e 3024 (f, a; v =C — H), 1626 (m; v
C=N), 1586-1438 (m, f; v C=C), 1486(m; 6 O — H), 1244 (m; v C — O), 1152-836 (f, m;
0 =C —H), 802-736 (m, f; y=C — H), 762 (m, y O — H).

PF: 151,5-152,0°C.

CHN: encontrado 75,89% C, 4,97% H e 8,96% N e calculado 75,93% C, 5,10% H e
8,86% N

UV-vis (etanol, Ao, nm): bandas de absor¢do em 348, 277 e 203 nm.

Rendimento: 70%, solido amarelo.
ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 317,1250 e calculado m/z 317,1212.
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2.2.3 Sintese da N,N"-bis[(2-hidroxibenzilideno)benzeno-1,3-fenilenodiamina] (3)

NH, Q
OH N N
QL O e Yy
NH, CHO 4h
meta-fenilenodiamina  orfo-hidroxibenzaldeido ~ 87 70 OH HO
3

RMN de 'H (200 MHz; CDCls; &rms 0,00), & ppm, (multiplicidade, integracéo,
atribuicéo, constante de acoplamento): 13,13 (s, 2H, OH), 8,66 (s, 2H, 2 N=CH), 7,47-
7,37 (m, 5H, 5 CH), 7,22 - 7,18 (m, 3H, 3 CH), 7,08 - 6,93 (m, 4H, 4 CH).

RMN de 3C (50 MHz; CDClIs; &cpciz 77,00), (6 ppm): §162,9; 160,9; 149,2; 133,2;
132,3; 130,0; 119,4; 119,0; 118,8; 117,0, 113,8.

IV (KBr) v (cm™): 3435 (f, L; v O — H); 3051 € 2990 (f, a; v =C — H), 1621 (F; v
C=N), 1592-1449 (m, F; v C=C), 1282 (F; 8 O — H), 1195 (F; v C — O), 1152-915 (m; &
=C — H), 898-688 (m, F; y =C — H), 755 (F, y O — H).

PF: 109-111°C.

CHN: encontrado 75,84% C, 5,17% H e 8,96 % N e calculado 75,93% C, 5,10% H e
8,86% N.

UV-vis (etanol, & _ nm): bandas de absorgdo em 268, 229 e 364 nm.

Rendimento: 87%, sélido amarelo.
ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 317,1297 e calculado m/z 317,1212.

2.2.4 Reducdo de bis-hidroxi-iminas arométicas em bis-hidroxi-aminas aromaticas

As bis-iminas foram reduzidas utilizando-se uma metodologia adaptada da
literatura®® utilizando NaBH4/CeCls em metanol.

Em um bal&o de 50 mL contendo 30 mL de metanol, foram adicionados 1 mmol;
316 mg das bis-iminas com 1,2 mmol; 168 mg de CeClz e 2,4 mmol; 90 mg de NaBH4
sendo mantida a temperatura ambiente. As reacfes ficaram por periodos que variaram
de 10 a 15 minutos e, apds o término de cada reacdo, o solvente foi evaporado. Em
seguida, foram adicionados 10 mL de agua e a solucdo foi transferida para um funil de
separacdo. Extraiu-se com acetato de etila (3 x 10mL). O produto foi purificado

utilizando-se cromatografia em coluna (CC), utilizando como eluente acetato de etila.
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2.2.4.1 Sintese da N,N"-bis[metileno(2-hidroxifenileno)benzeno-1,3fenilenodiamina

(IR)
_NE EN_ NaBH4 , CeCI3 - NH HN
MeOH, 10 minutos
OH HO 83% OH HO

1 1R
RMN de 'H (200 MHz; DMSO-ds; domso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integragao,
constante de acoplamento): 9,75 (s, 2H, OH), 7,21 (d, 2H, 2 CH, 3J=7,3 Hz), 7,06 (t,
2H, 2 CH, 31 =7,6 Hz), 6,84 (d, 2H, 2 CH, 3J =7,3 Hz), 6,73 (t, 2H, 2 CH, 3J =7,3 Hz),
6,44 (m, 4H, 4 CH ), 5,07 (s, 2H, 2 NH), 4,24 (s, 4H, 2 CHJ).
RMN de *C (50 MHz; DMSO-ds; dbmso 39,43): 6 ppm: 6 155,2; 136,1; 128,4; 127,4;
125,7; 118,6; 117,2; 114,9; 109,9; 42,2.
IV (KBr) ¥ (cm): 3390 (F; v O — H), 3290 (m, v NH); 3054 (f, v =C — H); 2924,2854
(f, f; CH.); 1602-1588 (F, F; v C=C); 1456 (f, CH,); 1350-1238 (m, F; v =C-NH); 1238
(F; 6 O — H); 1102 (m; v C — O); 1126-932 (m, f;  =C — H); 748 (m; y =C — H), 732 (F,
y O —H).
PF: 170-170,5°C.
CHN: encontrado 74,77% C, 6,17% H e 8,70% N e calculado 74,98% C, 6,29% H e
8,74% N.

UV-vis (etanol, & nm): banda de absorcéo em 209 nm.

Rendimento: 83%, s6lido amarelo.
ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 321,1387 e calculado m/z 321,1603.

2.2.4.2 Sintese da N,N’-bis(2-hidroxibenzeno)isoftaldiamina (2R)

| | NaBH4 , CeC|3
N N > NH HN
@ D MeOH, 13 minutos (:[ D
OH HO OH HO
2

75%
2R
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RMN de H (200 MHz; DMSO-ds; domso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integragéo,
constante de acoplamento): 9,29 (s, 2H, OH), 7,37 (s, 1H, 1 CH), 7,23 (s, 3H, 3 CH),
6,68 (d, 2H, 2 CH, 3J=7,6 Hz), 6,56 (t, 2H, 2 CH, 3J =7,6 Hz), 6,44-6,37 (m, 4H, 4 CH),
5,22 (s, 2H, 2 NH), 4,26 (s, 4H, 2 CH>).

RMN de *C (50 MHz; DMSO-ds; domso 39,43), (6 ppm): 6144,0; 140,6; 137,2; 128,2;
125,9; 125,4; 119,5; 115,7; 113,3; 110,4; 46,8.

IV (KBr) v (cm?): 3420 (f, L; v O — H); 3333 (m v NH); 3061 (f, v =C — H);
2921,2861 (f, f; CHy); 1595 (F; v C=C); 1276-1242 (F, F; v =C-NH); 1215 (F; 6 O —
H); 1112 (m; v C — 0); 1198-967 (m, f; 6 =C — H); 751 (m; y =C — H); 710 (m, y O — H).
PF: 118-119°C.

CHN: encontrado 74,90% C, 6,35% H e 8,80% N e calculado 74,98% C, 6,29% H e
8,74% N.

UV-vis (acetona, A, - handa de absorgio em 210 nm.
Rendimento: 75%, sélido marrom.
ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 321,1565 e calculado m/z 321,1603.

2.2.4.3 Sintese da N,N"-bis[(metileno)(2-hidroxifenileno)benzeno-1,3

fenilenodiamina] (3R)

N/©\N HN/©\NH

NaBH, , CeCl,

| | .
©f MeOH, 15 minutos
OH HO 89% OH HO

3 3R

RMN de H: (200 MHz; DMSO-ds; dpwmso 2,50), 6 ppm, (multiplicidade, integrago,
constante de acoplamento): 9,45 (s, 2H, OH), 7,16 (d, 2H, 2 CH, 3J=7,2 Hz), 7,03 (t,
2H, 2 CH, %J=7,2 Hz) , 6,82 - 6,67(m, 5H, 5 CH), 5,90 - 5,80 (m, 3H, 3 CH), 5,59 (s,
2H, 2 NH), 4,11 (s, 4H, 2 CH)).

RMN de 13C: (50 MHz; DMSO-ds; dbmso 39,43), (6 ppm): & 155,0; 149,6; 129,1;
128,2; 127,3; 126,2; 118,6; 114,7; 101,3; 96,5; 41,6.

IV (KBr) ¥ (cm?): 3406 (f, L; v O — H); 3269 (F, v NH); 3055 (f, v =C — H);
2975,2847 (f, f; CHy); 1597-1593 (F, F; v C=C); 1264-1245 (m, F; v =C-NH); 1206 (m;
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6 O — H); 1097 (m; v C — 0); 1168-936 (m, f; 6 =C — H); 755 (m; y =C — H); 725 (m, y
O -H).

PF: 151,0-153°C.

CHN: encontrado 75,00% C, 6,37% H e 8,67% N e calculado 74,98% C, 6,29% H e
8,74% N.

UV-vis (acetona, A om): banda de absor¢do em 209 nm.

Rendimento: 89% sélido amarelo.
ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 321,1447 e calculado m/z 321,1603.

2.2.5 Preparacdo dos complexos bis-hidroxi-iminas e bis-hidroxi-aminas com
paladio
Os complexos foram sintetizados mediante adaptacio da literatura®? com o uso

de acetato de paladio e tolueno.

Metodologia Geral para a sintese dos complexos de paladio

Em um baldo de 50 mL contendo 20 mL de tolueno adicionou-se 1 mmol das
bis-iminas ou bis-aminas, mantendo-se sob temperatura de refluxo até completa
solubilizacdo. Posteriomente, adicionou-se 1 mmol; 224,5 mg de acetato de paladio. O
solido formado foi filtrado sob vacuo e lavado com tolueno. Estas reaces foram

monitoradas por CCD observando o consumo do ligante.
2.2.5.1 Sintese do complexo de paladio Pd01

Seguiu-se a metodologia descrita anteriormente, porém com um tempo de reagédo

de 12 horas.
_N; EN_ Pd(OAc), _N\\ /N_
tolueno, 12h O/Pd\O:@
OH HO 75%

1 Pd01

RMN de 'H (200 MHz; DMSO-de; dbmso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integracéo,
constante de acoplamento): 9,21 (s, 2H, HC=N), 8,38-8,34 (m, 2H, 2 CH), 7,77-7,73
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(m, 2H, 2 CH) 7,49-7,42 (m, 4H, 4 CH), 7,03 (d, 2H, 2 CH, 3J = 8,8 Hz), 6,72 (t, 2H, 2
CH, % =8,0 Hz).

RMN de 13C: (50 MHz; CDClIs; & cpciz 77,00), (5 ppm): §167,4; 152,4; 143,5; 136,3;
135,3; 127,9; 122,6; 120,50;115,9; 115,7.

IV (KBr) v (cm™): 3082 e 3010 (f, a; v =C — H), 1608 (F; v C=N), 1578-1438 (m, F; v
C=C), 1152 (F; v C — O), 1152-952 (F, m; ¢ =C — H), 932-754 (m, F; y =C — H), 566-
540 (f; v Pd — O), 460 (f; v Pd — N).

CHN: encontrado 57,13% C, 3,40% H e 6,55% N e calculado 57,09% C, 3,35% H e
6,66% N.

UV-vis (etanol, xmax’ m): banda de absor¢do em 208 nm.

PF: 163,0-165°C.
Rendimento: 75%, sélido marrom.
ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 421,0151 e calculado m/z 421,0168.

2.2.5.2 Sintese do complexo de paladio Pd02

O procedimento foi similar ao complexo Pd01, porém com o tempo de reacéo de

8 horas.
| | | |
N N Pd(OAc), N.. _.N
@ D tolueno, 8h @ /\Pd/\ D
OH HO ’
69% o 0
2 Pd02

IV (KBr) v (cm™): 3056 e 3014 (f, a; v =C — H), 1696 (m; v C=N), 1586-1438 (m, f; v
C=C), 1276 (m; v C — 0), 1154-836 (f, m; 6 =C — H), 802-736 (m, f; y =C — H), 762
(m, y O — H), 546-530 (f; v Pd — O), 486 (f; v Pd — N).

CHN: encontrado 57,13% C, 3,35% H e 6,79% N e calculado 57,09% C, 3,35% H e
6,66% N.

UV-vis (etanol, & _ . banda de absorcao em 207 nm.

PF: 141,0-143°C.

Rendimento: 69% sélido vermelho.

ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 421,0082 e calculado m/z 421,0168.
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2.2.5.3 Sintese do complexo de paladio Pd03

O procedimento foi feito de forma similar ao complexo Pd01 e Pd02, porém
com o tempo de reacgdo de 5 horas.

/©\ N\ /N
NI N Pd(OAc), AN

— = » ,

Pd

tolueno, 5h

@f b : 7N
OH  HO 76% © ©

3 Pd03

IV (KBr) v (cm): 3122 e 3156 (f, a; v =C — H), 1608 (m; v C=N), 1586-1438 (m, f; v
C=C), 1260 (f; v C - 0), 1132 (m; 6 =C — H), 866-786 (m, f; y =C — H), 756 (m, y O —
H), 430 (f; v Pd — O), 390 (f; v Pd — N).

CHN: encontrado 55,13% C, 3,25% H e 6,89% N e calculado 57,09% C, 3,35% H e
6,66% N.

PF: 163,0-164°C.

Rendimento: 76%, sélido amarelo.

UV-vis (etanol, A ): banda de absorcdo em 206 nm.
max, nm/) -

ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 421,0214 e calculado m/z 421,0168.

2.2.5.4 Sintese do complexo de paladio PdO1R
Seguindo a mesma condicdo de reacdo utilizada para a sintese dos outros

complexos, com o tempo de reacdo de 5 horas.

Pd(OAc),

NH HN N\ /N
tolueno, 5h _Pd_
OH HO 78% g B

R PdO1R
IV (KBr) ¥ (cm): 3420 (m; v O — H); 3064-3016 (m, v =CH): 1608 (F, v C=C); 1324-
1226 (M, F; 6 O — H); 1106 (m; v C — O): 1132-926 (m, m: 5 =C — H); 756 (F; y =C —
H), 724 (f, y O — H), 538-506 (m; v Pd — O), 480 (m; v Pd — N).
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CHN: encontrado 56,00% C, 4,27% H e 6,59% N e calculado 56,55% C, 4,27% H e
6,59% N.

UV-vis(acetona, xmax, m): banda de absorcdo em 208 nm.

PF: 154,5-155,5°C.

Rendimento: 78% sélido marrom.

ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 425,0484 e calculado m/z 425,0481.

2.2.5.5 Sintese do complexo de paladio Pd02R

O procedimento foi similar as sinteses anteriores, porém com o tempo de reacao

de 4 horas.

e T
cullech—alvetes

65%
PdO2R

RMN de 'H (200 MHz; DMSO-ds; Somso 2,50) (8, integracdo, multiplicidade,
constante de acoplamento), & (ppm): 8,93 (s, 2H, OH), 7,04 (m, 2H, 2 CH, 6,88 - 6,82
(m, 3H, 3 CH), 6,64 - 6,52 (m, 4H, 4 CH), 6,42 - 6,38 (m, 3H, 3 CH), 4,50 (s, 4H, 2
CHy).

IV (KBr) v (cm™): 3464 (m; v O — H); 3098-3052 (f, v =CH), 2924 (f, v CH,) 1596
(F, v C=C); 1322- 1258 (m, F; o O — H); 1108 (F; v C — 0); 1136-928 (F, m; 0 =C — H);
748 (F; y =C — H), 722 (m, y O — H), 540 (m; v Pd — O), 440 (m; v Pd — N).

CHN: encontrado 56,23% C, 4,22% H e 6,79% N e calculado 56,55% C, 4,27% H e
6,59% N

UV-vis(acetona, A ): banda de absor¢do em 207 nm.
max, nm/-

ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 425,0475 e calculado m/z 425,0481.
PF: 167,0 -168,0°C.

Rendimento: 65%, solido marrom.
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2.2.5.6 Sintese do complexo de paladio PdO3R
A sintese do composto foi da mesma forma que as metodologias anteriores, com

o0 tempo de reacdo de 9 horas.

HN/©\NH _Pd(OAc); ©\)\ / K/©
©50H Hb@ tolueno 9h

57%
3R Pd03R
IV (KBr) v (cm): 3502 (m; v O — H); 3062 (f; v =C — H), 1608(m; v C=C), 1596-
1456 (m, f; v C=C), 1262 (m; v C — O), 1154-850 (f, f; 6 =C — H), 754 (m, y O — H),
534 (f; v Pd - 0O), 438 (f; v Pd — N).
CHN: encontrado 57,54% C, 4,44% H e 7,49% N e calculado 56,55% C, 4,27% H e
6,59% N

UV-vis(metanol, - banda de absorcdo em 208 nm.
PF: 180,0-181,0°C.
ESI-MS [M + H]*: encontrado m/z 425,0472 e calculado m/z 425,0481.

Rendimento: 57%, sélido amarelo.

2.3 Reacdo de Heck
2.3.1 Procedimento experimental geral para a reacdo de Heck entre estireno e

bromobenzeno

Em um baldo de 25 mL adicionaram-se 10 mL do solvente seco e
desgaseificado, 36 mmol do haleto de arila, 54 mmol, 5616 mg de estireno, 2,2 mmol de
base, com diferentes quantidades dos catalisadores (Esquema 5), manteve-se sob refluxo
(exceto ACN e MeOH) em atmosfera inerte. Apds o término da reacdo, foram
adicionados 10 mL de &gua e a solucdo foi transferida para um funil de separacdo e a
extracdo foi realizada com diclorometano (3 x 5mL). Os produtos foram isolados e
purificados utilizando cromatografia em coluna (CC), utilizando-se o diclorometano

como eluente.
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Br "X catalisador X O
+ o,
base, solvente

Esquema 5 - Esquema geral da reacao.

Produto do acoplamento entre bromobenzeno e estireno
2.3.1.1 Sintese do (E)-1,2 difeniletano (Estilbeno)

RMN de *H (200 MHz; DMSO-ds; dpwmso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integracéo,
atribuicdo, constante de acoplamento): 7,60 (s, 4H, 4 CH), 7,37-7,28 (m, 8H, 8 CH).
RMN de C (50 MHz; CDClIs; & cpciz 77,00): (6 ppm): §137,3; 128,7; 127,6; 126,5.

2.3.2 Procedimento experimental geral para a reacdo de Heck entre acrilato de

metila/acrilato de etila e bromobenzeno e iodobenzeno

Em um baldo de 25 mL, sob atmosfera inerte, adicionaram-se 36 mmol de haleto
de arila com 54 mmol de acrilato de metila ou acrilato de etila, 2,2 Eq. de base, 10 mL
de DMA anidro e desgaseificado em temperatura de refluxo, 7,9x10° mol% dos
catalisadores (Esquema 6). Apos o término da reacdo, a solugdo foi transferida para um
funil de separacdo, e foram adicionados 5 mL de diclorometano para a extracdo do
composto de interesse. O processo de extracdo foi repetido mais trés vezes. Os produtos
foram isolados e purificados utilizando cromatografia em coluna (CC) e o solvente foi

eliminado em evaporador rotatério.

(0]
X + \)(J)\ catalisador X R
R base, solvente
X=1 R = OEt R = OEt

Esquema 6 - Esquema geral da reagéo.

Todas as reagbes de Heck foram monitoradas e quantificadas por um
cromatografo a gas acoplado a um espectrometro de massas (CG-EM), sendo feita uma
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curva de calibragdo utilizando como padrao interno dodecano e todos os testes foram

feitos em triplicata.

2.3.2.1 Cinamato de metila

RMN de 'H (200 MHz; CDCls; Stms 0,0), 6 ppm, (multiplicidade, integracéo,
atribuicdo, constante de acoplamento): 7,69 (d, 1H, 1 CH, 3J = 16,2 Hz), 7,50-7,38 (m,
4H, 4 CH), 6,43 (d, 1H, 1 CH, 3J = 16,1 Hz), 3,79 (s, 3H, OCHs).

RMN de 13C (50 MHz; CDCl3; Scociz 77,00): (Sppm): & 144,9; 130,0; 128,9; 128,0;
117,8; 51,7.

2.3.2.2 Cinamato de etila

RMN de 'H (200 MHz; CDCI3; Stws 0,0), & ppm, (multiplicidade, integracéo,
atribuicdo, constante de acoplamento): 7,44 (d, 1H, 1 CH, 3J = 15,6 Hz), 7,23-7,20 (m,
2H, 2 CH), 7,09 -7,08 (m, 2H, 2 CH), 6,18 (d, 1H, 1 CH, 3J = 15,6 Hz), 3,99 (q, 2H,
OCHa, 3J = 7,01 Hz), 1,06 (t, 3H, CHs, 3J=7,1 Hz).

RMN de C (50 MHz; CDClIs; Scociz 77,00): (Sppm): 5 166,4; 144,1; 134,0; 129,8;
128,4; 127,6; 117,9; 60,0; 13,9.

2.3.3 Quantificacdo dos produtos de Heck

Foi desenvolvida uma metodologia qualitativa e quantitativa no CG-EM para a
reacdo de acoplamento do bromobenzeno e o estireno com as seguintes condicbes
experimentais: temperatura inicial da coluna: 80°C, temperatura do injetor: 240°C,
modo split, fluxo de hélio: 25 mL/min, temperatura da interface: 240°C. O espectro de
massas foi adquirido num intervalo de m/z 50-400.

Para o acrilato de metila e acrilato de etila as condi¢Oes otimizadas foram:
temperatura inicial da coluna: 60°C, temperatura do injetor: 260°C, modo split, fluxo de
hélio: 25 mL/min, temperatura da interface: 260°C. O espectro de massas foi adquirido
num intervalo de m/z 50-400.
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A quantificacdo de todos os produtos foi feita através da construcdo de uma
curva de calibracdo com solucdo padrdo, preparando através desta, solucbes de
concentracdes de 50%, 75%, 100%, 125% e 150% m/m e injetadas no cromatografo a
gas acoplado a um espectrobmetro de massas, e com um coeficiente de correlacéo (r)
igual a 0,9984 para o estilbeno, (r) igual a 0,9939 para o acrilato de metila e 0,9990 para
o acrilato de etila. Foi utilizado o método de padronizacdo interna que consiste na
preparacdo das solucGes padrdo com concentracBes conhecidas da substancia de
interesse, e a preparacdo de solucdes padrdo de uma substancia conhecida chamado
padrdo interno (dodecano). A amostra também foi analisada ap6s a adi¢cdo da mesma

quantidade conhecida do padro interno.
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3.1 Sinteses das bis hidroxi-iminas aromaticas

Inicialmente foram obtidas bis-iminas 1, 2 e 3 (Figura 12) considerando que as
mesmas possuissem um centro de coordenacéo favoravel, visando a complexagdo com o
metal palddio. Na literatura ha diversas metodologias para a sintese dessas bis-iminas,
neste trabalho seguiu-se uma metodologia utilizada em nosso grupo de pesquisa para 0s
compostos 1 e 3, com o uso de etanol em temperatura ambiente,” e para 0 composto 2 0

uso de tolueno e refluxo.2% 8485 com rendimentos que variam de 70 a 90 %.

_ g 2 _ M : N N’ : °N
N N | | | |
N N
Cramdy CL, OO T, O
OH HO OH HO
90% 70% 87%
Figura 12 - Estrutura e rendimento das bis-iminas aromaticas sintetizadas.

Como as trés bis-iminas apresentam grande similaridade estrutural, neste
trabalho terd a discussdo dos dados espectroscopicos obtidos para a bis-imina 1 que é
um composto conhecido como salofen® na literatura, os dois outros compostos (2 e 3)
foram caracterizados de maneira analoga e se encontram na parte experimental e em

anexo.

3.1.1 Sintese da N,N"-bis(2-hidroxibenzilideno)benzeno-1,2-diimina (1)
O composto 1 foi sintetizado a partir da condensacdo da orto-fenilenodiamina

com orto-hidroxibenzaldeido (Esquema 7), onde utilizou etanol a temperatura ambiente

ZQZI
3 3,
4
NH2 4_N N= ,
Etanol 4h 6,5 5 &
NHz go% 7 OH HO 7
10

10

8 9 9 8
1

Esquema 7 - Reacdo de obtencdo do composto 1.

por 4 horas.
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No espectro de RMN de *H (200 MHz) do composto 1 (Figura 13) observou-se
um simpleto em 613,00 integrando para dois hidrogénios, atribuido aos hidrogénios das
hidroxilas. Em 68,92 ha um simpleto, integrando para dois hidrogénios, correspondente
aos hidrogénios H-4 e H-4 dos grupamentos imino (HC=N). Destaca-se que 0S Sinais
nas regides 613,05 e 8,92 estdo presentes nos espectros de RMN de *H dos compostos
1, 2 e 3. Observa-se também um dupleto em ¢ 7,66 (3J=7,2 Hz), que corresponde aos
atomos de hidrogénio H-6 e H-6'. Verifica-se ainda um multipleto na regido entre ¢ 7,42
a 7,37, correspondendo a seis hidrogénios H-2, H-2’, H-1, H-1’, H-8 e H-8’. Observa-se
entre 67,00 e 6,93 um multipleto com integracdo para quatro hidrogénios H-7 e H-7" ¢
H-9 e H-9". Analisando os valores de deslocamentos quimicos dos H-9 e H-9’ e H-7 e
H-7" verifica que se encontram mais blindados por estarem nas posi¢des 0rto e para em
relacdo a hidroxila, este fator se deve ao efeito doador de densidade eletrdnica por
ressonancia do atomo de oxigénio. Todos os dados sdo compativeis com a literatura,
Tabela 1, p.32.%7

=]
<
]
<

8.92
7.68
7.64
7.42
7.41
7.37
7.00
6.96
6.93

ooz {
€6'T L
81z L

9z'9

9zv

ppm (t1)

Figura 13 - Espectro de RMN de *H (200 MHz; DMSO-ds) para 0 composto 1.
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Tabela 1 - Comparacdo dos deslocamentos quimicos do composto 1 com dados da

literatura

Deslocamento quimico (o)
OH H-4 H-6 H-8/H-2/H-1
Composto1l 13,00 8,92 7,66 7,37-7,42

Literatura® 12,94 8,94 7,66 - 7,68 7,40 - 7,48

*solvente: DMSO-ds

No espectro de RMN de 3C (50 MHz) foram observados dez sinais de carbonos
referentes aos 20 atomos de carbono presentes na molécula (Figura 14b, p.33), isto pode
ser justificado devido a simetria da molécula. Os sinais em §163,9 e 160,3 sdo
referentes aos carbonos C=N e aos carbonos ligados as hidroxilas, respectivamente.
Estes sinais sdo caracteristicos nos espectros de RMN de *C dos compostos 1, 2 e 3.
Um sinal em 6142,1 referente aos C-3 e C-3’, sendo confirmado ao se analisar o
espectro de DEPT 135 (Figura 14a, p.33). Os sinais em §133,2 e 132,4 se referem aos
C-6 e C-6’ e C-8 e C-8’, os nlcleos mais desblindados, este fato pode ser justificado
devido as suas posicdes meta em relacdo a hidroxila. Observaram-se 0s sinais em
0127,7 e 119,6 referentes aos C-2 e C-2’ ¢ C-1 e C-1°. Em ¢ 119,4 apresentou um sinal
referente aos C-5 e C-5’, podendo ser confirmado pelo espectro de DEPT 135. O
espectro apresentou dois sinais em 6119,0 e em 116,58 referentes aos C-9 e C-9’ ¢ C-7
e C-7’ sendo os nucleos mais blindados do espectro, assim como os H-9 e H-9’ e H-7 e

H-7’ pois sofrem grande influéncia da hidroxila vizinha.
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163.895
160.320
119.603

142.137
133.315

119.370
t 118.958
116.579
o~
N
j@
o .
N
N

N
T~ 127682

I I I
150 100 50
ppm (t1)

Figura 14 - (a) Subespectro DEPT 135 (50 MHz; DMSO-ds) e (b) Espectro de RMN de
13C (50 MHz; DMSO-ds) para 0 composto 1.

O espectro no infravermelho do composto 1 (Figura 15, p.34) apresentou uma
banda larga e fraca em torno de 3411 cm?, indicando a presenca da hidroxila na
molécula. O fato da banda ser alargada evidencia a ocorréncia de ligagdo de hidrogénio
intermolecular entre os pares de elétrons livres do nitrogénio da imina e o hidrogénio da
hidroxila.88Erro! Indicador ndo definido. ymg panda intensa em torno de 1612 cm™ que é
caracteristica de estiramento C=N, sugerindo a presenca da funcdo imina. As bandas
proximas as regides de 3411 cm™ e de 1612 cm™ também estdo presentes nos espectros
na regido do infravermelho dos compostos 2 e 3. Todos o0s dados sdo compativeis com a
literatura (Tabela 2, p.34).
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Figura 15 - Espectro na regido do intravermelho para o composto 1 pastilhado em KBr.

Tabela 2 - Comparacdo dos nimeros de onda do composto 1 com dados da literatura

Numero de onda (V)

OH =C-H C=N C-O0
Compostol 3411  3052/2988 1612 1276
Literatura 3452 3052/2920 1615 1276

A anélise do espectro no UV-vis (Figura 16, p. 35) do composto 1 apresenta
duas bandas de absorcdo, uma em 209 e outra em 338 nm. A banda de absor¢édo em 209
nm pode ser atribuida a transi¢do primaria 2 (n-n") dos anéis benzénicos. A banda de
absorcdo em 338 nm pode ser atribuida a transicdo n-n~ dos pares de elétrons do

grupamento imino.148
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Figura 16 - Espectro de UV-visivel do composto 1.

No espectro de massas com ionizagdo por eletrospray (ESI-MS) no modo
positivo (Figura 17), observou-se o ion de m/z 317 compativel com a massa nominal do

composto 1 mais um préton.

Inten. (x10,000,000)

317,1255

[M+H]"

0l 2091052 2251400 2520066 2742110 3011720 M| 32725323391307 3653231  375.1858

210 220 230 240 250 260 210 280 29 30 310 320 330 340 30 360 310 380 mz

Figura 17 - Espectro de (+) ESI-MS do composto 1.

Foi selecionado o ion de m/z 317 para a fragmentacdo, através da colisdo com

um gas inerte (argbnio). No espectro de massas do experimento de MS/MS (Figura 18)
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observou-se 0 ion de m/z 211, compativel com perda do fragmento neutro de 106

(Esquema 8).
Inten. (x,000,000)
e 211.0828
851
804
751
701
651
601
557
501
457
“ 106
354
307 <
254
204
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10
ot s o I W . - S
1000 1250 1500 1750 2000 250 2500 2750 3000 3250 3500 3750 4000 4250 mz
Figura 18 - Espectro de MS/MS do ion de m/z 317.

O

. / o+
—N  HN i jN NH,

m/z 317 m/z 211

Esquema 8 - Proposta de fragmentacdo do ion de m/z 317.

A caracterizagdo dos compostos 2 e 3 foi feita de forma analoga ao composto 1,

e todos 0s espectros se encontram nos anexos (p. 11 a V1II).
3.1.2 Sintese da N,N"-bis(2-hidroxibenzeno)isoftaldiimina (2)

O composto 2 foi obtido através da condensagdo do isoftalaldeido (a) com o
orto-aminofenol, sob refluxo em tolueno por 12 h (Esquema 9, p.37).
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NH, 3 N
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70% 1 9
OH HO .
10
2

Esquema 9 - Reacéo de obtenc¢do do composto 2.

No espectro de RMN de H (200 MHz) do composto 2 (Anexo, p. 1), observou-
se um simpleto em ¢ 9,09 referente aos hidrogénios das hidroxilas. Em 6 8,81 h4d um
simpleto, integrando para dois hidrogénios, correspondente aos hidrogénios H-5 e H-5’
dos grupamentos imino. Foram observados um simpleto em 68,66 e um dupleto 68,18
com integracdo para um hidrogénio H-4 e dois hidrogénios H-2 e H-2> (3J =7,8 Hz),
respectivamente. Observaram-se um tripleto em & 7,65 (3J =7,8 Hz) equivalente ao
hidrogénio aromético H-1 e um dupleto em & 7,26 (3J =7,8 Hz) com integracdo para
dois hidrogénios aromaticos H-7 e H-7" (3J =7,8 Hz). Observou-se um tripleto em 67,11
(3J =7,3 Hz), integrando para dois hidrogénios aromaticos H-9 e H-9'. Na regi&o entre &
6,95-6,83 € possivel observar um multipleto, integrando para quatro hidrogénios, que
corresponde aos hidrogénios H-8, H-8’, H-10, H-10".

Devido a simetria da molécula foi possivel observar no espectro de RMN de 3C
(50 MHz) dez sinais de carbonos referentes aos 20 atomos de carbono presentes no
composto 2. No subespectro de DEPT 135 foram observados sete sinais de carbonos C-
H auxiliando na confirmagéo do composto 2 (Anexo, p.l1I).

No espectro de massas com ionizagdo por eletrospray (ESI-MS) no modo
positivo, observou-se o ion de m/z 317 compativel com a massa molar do composto 2
mais um proéton, um ion de m/z 339 que corresponde com a massa molar do composto
mas a adicdo de sddio e o ion de m/z 355, que seria a massa molar do composto mais
adicdo de potéssio. No espectro de MS/MS foram observados os ions de m/z 300 e 196

referentes a perda de um fragmento neutro de massa 17 e 121 respectivamente (Anexo,
p.V).
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3.1.3 Sintese da N,N"-bis[(2-hidroxibenzilideno)benzeno-1,3-fenilenodiimina (3)

Para finalizar a série de bis-imina, a sintese do composto 3 foi realizada segundo

0 mesmo procedimento usado para a obtencdo do composto 1 (Esquema 10).

1
2 2'

@\ @ etanol 4h
@ﬁ b@
HO

3

Esquema 10 - Esquema de reacdo para o composto 3.

No espectro de RMN de H (200 MHz) foi possivel identificar todos os sinais

dos hidrogénios presentes no composto 3 (Tabela 3).

Tabela 3 - Deslocamentos quimicos dos hidrogénios da bis-imina 3

Deslocamento quimico (6)
OH H-5 H-1/H-6/H-8 H-2/H-4  H-7/H-9
3* 13,13 8,66 7,47-7,37 7,22-7,18 7,08-6,93
*solvente: CDCls

No espectro de RMN de *C (50 MHz) em anexo p.VI, observaram-se onze
sinais referentes aos 20 &tomos de carbono presentes no composto 3. A analise do
subespectro de DEPT 135 (Anexo, p. V1) auxiliou na confirmagédo do composto 3.

As andlises de UV-vis, ESI-MS auxiliaram na confirmacdo das estruturas dos
compostos 2 e 3.

Os espectros na regido do infravermelho para os compostos 2 e 3 apresentam 0
mesmo perfil, onde observou-se uma banda larga e pouco intensa em torno de
3400 cm?, proveniente do estiramento da ligagdo OH. Outra banda forte muito
importante para caracterizagdo dos dois compostos aparece em torno de 1620 cm™,

sendo caracteristica de estiramento C=N.
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3.2 Sinteses das bis-hidroxi-aminas aromaticas a partir da reducéo das bis-hidroxi-

iminas

A preparacdo de aminas secundarias a partir de iminas € um método importante
em sintese organica devido a versatilidade dessas substancias na obtencdo de produtos
farmacéuticos,® dentre outros.®>121392 A desvantagem do uso das iminas € que essas
espécies sdo mais susceptiveis a hidrolise quando comparadas as suas andlogas aminas,
além da possibilidade do uso dessas como precursoras na sintese de substancias com
potenciais bioativos.?® Existem na literatura diversas metodologias de reducio de iminas
a aminas,® dentre elas o uso do agente redutor boroidreto de sddio®® (Esquema 11), mas

na maioria das vezes o processo € lento e com rendimentos insatisfatorios.%*

. NaBH, :
CH—N—"Ar > Ar CH,—NH—Ar

Ar
Ar e Ar = fenil, clorofenil, bromofenil, metoxifenil, etc.

Esquema 11 - Reducéo de imina com boroidreto de s6dio.*®

Uma possibilidade para contornar estes problemas seria o uso de ativadores,
entdo foi feita uma adaptacdo da metodologia do Luche, que consiste na reducdo de

% com o intuito de reduzir as bis-iminas com melhores

carbonilas o, insaturadas,
rendimentos e condi¢bes de reacdo, com o uso de cloreto de cério (CeCl3) como aditivo
e 0 agente redutor boroidreto de sédio (NaBH.) (Tabela 5).

Para o estudo da reacdo de reducdo das bis-iminas em bis-aminas, a primeira
tentativa de reducdo foi com o composto 1 (Tabela 4, p.40) e usando apenas 0 NaBH4
(1,2 equivalente). A reacdo foi realizada a temperatura de 0°C durante 60 minutos,
fornecendo 73% de rendimento do produto esperado (Tabela 4, Experimento 1, p.40).
Apesar do bom rendimento para a bis-imina 1, este procedimento ndo apresentava
reprodutibilidade para as outras bis-iminas. Entdo realizou-se o segundo experimento
em que optou-se pela concentracdo inicial de 1,2 equivalente de cloreto de cério (I11)
como ativador e 1,2 equivalente de NaBHi, mantendo-se a temperatura de 0 °C.
Observou-se um aumento no rendimento da reacdo, sendo o produto desejado obtido
com 80% de rendimento e com diminuicdo significativa no tempo de reacéo, de 60 para
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apenas 10 minutos. Esses resultados indicam uma influéncia do cloreto de cério (111) na
reacao.

O experimento 3 foi realizado mediante a variacdo da temperatura de 0°C para
t.a, onde pode-se perceber que praticamente ndo houve variacdo no rendimento da
reacdo (81%). Entretanto a modificacdo no tempo foi relevante, uma vez que seria
possivel 0 uso de condi¢cdes mais brandas de reacdo. No proximo estudo, foi feito a
adicdo de uma menor quantidade de cloreto de cério (I11) (0,6 equivalente) e observou-
se que a reducédo na quantidade do aditivo ndo prejudicava nem no rendimento e nem no
tempo de reacdo (Tabela 4). O experimento 4 foi de grande importancia uma vez que
implica em uma reducéo significativa da quantidade de cloreto de cério(lll) na reacao.
No entanto, quando reduziu a quantidade de cloreto de cério (l11) para 0,3 equivalente
(Experimento 5), houve um pequeno aumento no tempo reacional e uma reducdo no

rendimento.

Tabela 4 - Estudo da reacdo de reducdo utilizando o cloreto de cério (l11) e boroidreto

_NE EN_ NaBH4 , CeC|3 _ NH HN
MeOH
OH HO OH HO

de sédio

1 1R
Experimentos (qui\e/gllgn te) Tempo (min) Temf:)i:r: e Rem:(:/:)r;ento
1 ---- 60* 0 73
2 1,2 10 0 80
3 1,2 10 t.a 81
4 0,6 10 t.a 83
5 0,3 15 t.a 78

*Foram adicionados mais 0,12 equivalente de NaBH4 ap6s 30 minutos de reacdo.

Ap0s o estudo da influéncia do cloreto de cério (111) como aditivo e boroidreto

de sodio como agente redutor, foi possivel estabelecer as melhores condicdes
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experimentais que sdo o uso de 0,6 equivalente de cloreto de cério (I11), tempo de 10
min em metanol a temperatura ambiente, sendo estas condi¢Ges entdo utilizadas na

reducdo das bis-iminas em bis-aminas.

3.2.1 Sintese do N,N’-bis[metileno(2-hidroxifenileno)benzeno-1,2 fenilenodiamina
(IR)

A reducdo do composto 1 para o composto 1R (Esquema 12) foi feita utilizando
cloreto de cério (CeCls) e boroidreto de sédio (NaBHs) em metanol em temperatura

2 2
3 3
NaBH, , CeCl; 4 NH HN 4

—N 6 5 5’ 6
MeOH '
OH HoO 10 minutos 7 0 OH HO - 7

83% 8 o —
1 ’ wr °°®

Esquema 12 - Reducdo da bis-imina 1 para a bis-amina 1R.

ambiente.

No espectro de RMN de 'H (200 MHz) do composto 1R (Figura 19, p.42),
observou-se um sinal largo em & 9,75, referente aos hidrogénios das hidroxilas. Em &
7,21 (3J=7,3 Hz) é possivel observar um dupleto, integrado para dois hidrogénios, que
corresponde aos hidrogénios H-6, H-6’ e um tripleto em 67,06 (3J=7,6 Hz) integrando
para dois hidrogénios H-8 e H-8’. Esses hidrogénios sdo os mais desblindados, por
estarem em posicdo meta em relagdo a hidroxila. Dois sinais foram observados em &
6,84 (3J=7,3 Hz) e 56,73 (3J=7,3 Hz) sendo um dupleto e um tripleto, com integracio
referentes aos hidrogénios H-9 e H-9” e H-7 e H-7’ respectivamente. Esses hidrogénios
sdo os mais blindados devido a sua disposi¢do orto e para em relagdo a hidroxila. Na
regido entre o 7,45-7,43 é possivel observar um multipleto, integrando para quatro
hidrogénios, que corresponde aos hidrogénios H-1, H-1’, H-2 e H-2’. Observou-se ainda
um simpleto em 65,07, integrado para dois hidrogénios, que se refere aos hidrogénios
NH. Destaca-se o simpleto em o6 4,24 com integragdo para quatro hidrogénios que

correspondem aos hidrogénios, H-4 e H-4. E importante ressaltar que no foi
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observado o sinal préximo a & 8,60, caracteristico do grupamento imino, que estava

presente no espectro do material de partida.

9.750

[INIS RN

PRoo =
oW w

Lot L L
3

B 89'[| <\
00 |

I
10.0 5.0 0.0
ppm (1)

Figura 19 - Espectro de RMN de *H (200 MHz; DMSO-ds) para 0 composto 1R.

No espectro de RMN de 'C (50 MHz) para o composto 1R foi possivel
identificar dez sinais (Figura 20a, p.43) relativos aos 20 &tomos de carbono. Observa-se
um sinal em 6155,2 relativo aos carbonos C-10 e C-10’. O sinal em 6136,1 representa
os carbonos aromaticos C-3 e C-3” ligados ao nitrogénio da amina. Essas atribuicfes
podem ser confirmadas analisando o subespectro de DEPT 135. Observaram-se um
sinal em 6128,4 e outro em 6127,4 referentes aos C-6 e C-6’ ¢ C-8 e C-8’ sendo os
mais desblindados do espectro pela posicdo meta em relacdo a hidroxila. Nos
deslocamentos quimicos ¢125,7/118,6 e 117,2 se referem aos carbonos C-5 e C-5’/ C-9
e C-9° e C-7 e C-7’. Os carbonos C-1 e C-1°/ C-2 e C-2’ apresentam deslocamentos
quimicos 6114,9 e 110,0. Para finalizar foi possivel observar o sinal referente ao
carbono metilénico C-4 e C-4> em 42,2 e pode ser confirmado mediante o subespectro
de DEPT 135 (Figura 20b, p.43).
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Figura 20 - (a) Espectro de RMN de 3C (50 MHz; DMSO-ds) e (b) Subespectro de
RMN de DEPT 135 (50 MHz; DMSO-ds) para 0 composto 1R.

O espectro no infravermelho do composto 1R (Figura 21, p.44), apresentou
bandas na regido de 3390 - 3290 cm, caracteristicas do estiramento da ligacio OH e
NH. A presenca de bandas alargadas ocorrem devido a ligacdo de hidrogénio
intramolecular entre os pares de elétrons livres do nitrogénio da amina e o hidrogénio da
hidroxila 88Erro! Indicador ndo definido. - Ag pandas presentes em 3054 a 3038 cm
caracterizam estiramento CH de carbono sp?. A presenca de bandas intensas em 1602,
1490 e 1456 cm™ sdo caracteristicas de estiramento de anel aromatico. Observou-se

uma banda intensa em 1238 cm?, estiramento C-O do grupo fenol.
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Figura 21 - Espectro no infravermelho pastithado em KBr do composto 1R.

O espectro no UV-vis (Figura 22) do composto 1R apresenta uma banda de
absor¢ao em 209 nm. A banda de absor¢ao em 209 nm pode ser atribuida a transi¢ao «-
n" dos anéis benzénicos (banda de transicdo primaria 2). Destaca-se 0 ndo aparecimento
da banda de absorcao entre 300 e 400 nm, observada para os compostos 1, 2 e 3 que
pode ser atribuida a transicdo n-n~ dos elétrons ndo ligantes presentes no nitrogénio do

grupo imino.°

2,0-

ZQZ.
1,5+ Dty
) 4
%—NH HN )
6 5 5 6
OH HO :
7 10 10 7

1,0_ 8 9 g 8

209,00 , 1,281

Abs
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Figura 22 - Espectro no UV-visivel do composto 1R em etanol.
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No espectro de massas com ionizacdo por eletrospray (ESI-MS) no modo
positivo (Figura 23), observou-se o sinal referente ao ion de m/z 321 compativel com a

massa nominal do composto 1R mais um préton.

Inten. (x100,000)

325 321,1565

3.00+

11

275+
2 2 +
$2 [M+H]
4 NH HN—2
225 6 5 5
OH H :
200 7 o 010‘ 7

8 9 9 8
175+

150~
125
100
0.754
050
215.1221
0.25+
] |

OB B L e L e e I N A e e e o o I BN DUAR AR AR AR S A

150.0 175.0 200.0 2250 250.0 2750 3250 350.0 375.0 400.0 4250 450.0 mz

Figura 23 - Espectro de (+)-'ESI-MS do composto 1R.

Para a analise de MS/MS foi selecionado o ion de m/z 321, no modo positivo
(Figura 24), que apos a fragmentacdo forneceu o ion de m/z 215 mediante perda do

fragmento neutro 106 (Esquema 13, p.46), perda compativel com a estrutura 1R.

Inten.(x1,000,000)
1 215.p936
1.0-]
] 11

0.9 ZQ 2
] 3 3
] 4 4
0.8+ NH  HN -
] 6 5 5 ¢
] OH HO :
0.7+ ’ 10 10 7
1 s o hadt

0.6—2 106

y 3

E 109. ‘0650 ‘

— 7 77 77 777 — 7 T 7 [ T
100.0 125.0 150.0 175.0 200.0 225.0 250.0 275.0 300.0 325.0 m/z

Figura 24 - Espectro de MS/MS do ion de m/z 321.
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106 N
NH  H,N- NH - NHs

mf/z 215
miz 321

Esquema 13 - Proposta de fragmentagdo para o ion de m/z 321.

O procedimento para reducdo dos compostos 2R e 3R foi similar ao utilizado

pra reduzir o composto 1R.

3.2.2 Sintese do composto N,N"-bis(2-hidroxibenzeno)isoftaldiamina (2R)

4

3 3
2 2
| | NaBH, , CeCls ;0 1 °
N N 8 6_NH HN_ g g
©: :@ MeOH, 13 minutos ©i j@
9 11 11 g
75% OH HO g
10 10
2R

Esquema 14 - Reducdo da bis-imina 2 para a bis-amina 2R.

A analise do espectro de RMN de 'H (200 MHz, p. 1X.) contribuiu para a

elucidacdo estrutural do composto 2R (Tabela 5).

Tabela 5 - Deslocamentos quimicos para a bis-amina 2R

Deslocamento quimico ()

OH H-1 H-3eH-4 H-7 H-9 H-8eH-10 NH CH:
Composto 2R*
9,29 7,37 7,23 6,68 656 6,44-6,37 5,22 4,26

*solvente: DMSO-dg

As analises de RMN de *C (50 MHz), ESI-MS (m/z 321 que é a massa do
composto mais um préton), infravermelho, UV-vis, *C e DEPT 135 auxiliaram na

confirmacéo inequivoca do composto 2R (Anexo, p. IX A XI1).
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3.2.3 Sintese do composto N,N"-bis[(metileno)(2-hidroxifenileno)benzeno-1,3-

fenilenodiamina] (3R)

NaBH4 , CeCI3 1

| | 7 L .7
8 6 -5 56 g
MeOH, 15 minutos |
o 1 1 9
OH HO 89% OH HO i

3 3R
Esquema 15 - Reducdo da bis-imina 3 para a bis-amina 3R.

A bis-imina 3R foi devidamente caracterizada pelas técnicas de RMN de H
(200 MHz) (Tabela 6), RMN de *C (50 MHz), ESI-MS, infravermelho, UV-vis e *C
DEPT 135 e os dados espectroscopicos se encontram no capitulo de anexo (p. XII a
X1V).

Tabela 6 - Deslocamentos quimicos referentes a bis-amina 3R

Deslocamento quimico (o)
OH H-7 H-9 H-8/H-10eH-4 H-3eH-1 NH CH:

3R* 945 7,16 7,03 6,82-6,70 5,90-5,80 5,59 4,11

*solvente;: DMSO-ds

3.3 Sinteses dos complexos de paladio a partir das bis-iminas e bis-aminas

aromaticas

Apoés a preparacdo e caracterizacdo das bis iminas e aminas aromaticas, estes
foram utilizados como ligantes para a sintese dos complexos de paladio. O ponto de
partida foi a sintese utilizando como ligante o composto 1, sendo esse complexo
descrito na literatura.®’

Foram feitas diversas tentativas para as sinteses dos complexos. Foram
utilizados cloreto de paladio, acetato de paladio e tetracloropaladato de potassio em
diferentes solventes seguindo algumas metodologias,Erro! ndicador nao definido.Erro! Indicador

ndo definido.98 mag a melhor condicio encontrada foi adaptando a metodologia descrita por
47



CAPITULO 3 - RESULTADOS E DISCUSSOES: SINTESE DOS LIGANTES E
COMPLEXOS DE PALADIO

Mohamed e colaboradores para a sintese de complexos com bases de Schiff Erro! Indicador
nao definido. que utiliza acetato de paladio e tolueno sob refluxo. Nessas condicdes os
complexos foram obtidos em rendimentos de 52 - 89%. N&o ha relatos na literatura do
uso dos ligantes 3, 1R, 2R e 3R para a formacéo de complexos com paladio, portanto os
complexos obtidos neste trabalho sdo inéditos. Os complexos foram caracterizados por
RMN, IV, UV-vis e Espectrometria de Massas de Alta Resolu¢cdo (APCI-MS). Para o

complexo Pd01 foi possivel obter um monocristal para a anélise de difracdo de raios-X.

3.3.1 Sintese do complexo de paladio Pd01

Apbs a reacdo do composto 1 com acetato de paladio em tolueno, sob refluxo
por 4 horas, obteve-se 0 complexo proposto Pd01 em 89% de rendimento (Esquema
16). Foi feito o acompanhamento desta reacdo via cromatografia em camada delgada
(CCD), observando o consumo do material de partida. A elucidagdo estrutural desse
composto foi realizada mediante analises de RMN de 'H e de 3C, infravermelho, UV-
vis, APCI-MS e difracdo de raios-X. Na analise elementar (CHN), o resultado
encontrado esta de acordo com o calculado com um erro menor que 2%, indicando que

o complexo é formado por uma proporcao de 1:1 do ligante e paléadio.

2 Q 2'
3 3'
Pd(OAc), 4 ¥

—N N=—

tolueno, 4h \Pd,
VRN
OH HO 89% ! 10

1 Pd01
Esquema 16 - Sintese do complexo de paladio PdO1.

A anélise de difracdo de raios-X do monocristal (Figura 25, p.49) corresponde a
estrutura cristalina da literatura,®® ou seja, o experimento confirmou a estrutura do
composto Pd01. Os parametros de cela unitaria foram determinados usando um
conjunto de 36 imagens e foram coincidentes (ndo diferiram por mais de 0,5%) com

aqueles relatados na literatura para a estrutura em quest&o.
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Figura 25 - Estrutura de raio-X para o composto Pd01.

Para auxiliar na confirmacdo da estrutura proposta, foi feita uma comparacédo
entre o espectro de RMN de *H (200 MHz) do complexo Pd01 e do seu ligante 1
(Figura 26, p.50). Néo foi possivel observar em ¢ 13,0 o sinal referente aos hidrogénios
das hidroxilas no espectro do Pd01, sinal este que estava presente no espectro do ligante
1, o que sugere uma ligacdo entre o paladio e o oxigénio. Foi possivel observar um
aumento no deslocamento quimico do sinal referente ao hidrogénio (H-C=N-) de cada
grupo imino em relacdo ao deslocamento quimico do mesmo grupo no espectro do
ligante 1. Os sinais dos a&tomos de hidrogénio H-7 e H-9 do complexo apresentam mais
desdobrados, quando comparados ao espectro na mesma regido para o ligante. Os

valores encontrados foram comparados com a literatura (Tabela 7, p.50).1%°
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Figura 26 - (a) Espectro de RMN de *H (200 MHz, DMSO-ds) do composto 1 e (b) e 0
espectro de RMN de *H (200 MHz, DMSO-ds) do complexo Pd01.
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Tabela 7 - Analise comparativa dos deslocamentos quimicos do Pd01 com aqueles
descritos na literatura

Deslocamento quimico (o)

HC=N H-8eH-6 H-7 H-9
PdO1 9,21 8,38-8,34 7,03 6,72

Literatura* 9,19 8,34 7,09 6,71
*solvente: DMSO-ds

No espectro de RMN de 3C (50 MHz) (Figura 27, p.51), foi possivel verificar
dez sinais referentes a estrutura proposta para o complexo de Pd01 (Tabela 8, p.51).
Observa-se um sinal em 6167,4 e um sinal em 6152,4 referentes aos carbonos do
grupamento imino e os carbonos ligados ao oxigénio, respectivamente. O sinal em
0143,5 representa os carbonos aromaticos C-3 e C-3’. Observou-se um sinal em
0 115,7 referentes aos C-9 e C-9’ sendo os mais blindados do espectro pela posi¢ao

orto em relagéo a hidroxila.
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Composto 1 38 3 [ R R RPN 0w o <
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Figura 27 - Espectro de RMN de **C (50 MHz; CDCl3) do composto 1 (a) e do
complexo Pd01 (b).

Tabela 8 - Deslocamentos quimicos de nucleos de carbono no composto Pd01

Deslocamento quimico (o)

C=N C-OH C-3 C-9

PdO1 167,4 152,4 1435 1157

No espectro no infravermelho do composto Pd01 (Figura 28, p.52) ndo foi
possivel observar a banda de estiramento O-H em 3411 cm™, presente no ligante livre
(composto 1), sugerindo uma ligacdo O-Pd. A presenca de uma banda intensa em 1608
cm? é caracteristico do estiramento C=N, indicando a integridade do grupo imino, no
ligante essa banda aparece em 1612 cm™. As bandas em 566 e 540 cm? sdo
caracteristicas da deformagéo Pd-O e Pd-N, respectivamente.®®
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Figura 28 - Espectro no infravermelho do complexo Pd01 pastilhado em KBr.

No espectro de (+) APCI-MS (Figura 29) foi possivel confirmar a massa molar

do complexo Pd01 de m/z 421 [M+H]" relativa a massa do isotop6logo (sdo moléculas

que diferem apenas na composi¢do isotdpica) com o paladio 106 (mais abundante),

condizente com a propor¢do de um paladio para um ligante. Foi possivel observar

também o perfil isotopico do paladio no complexo Pd01 (Figura 30a, p.53) e esta de

acordo com o perfil isotopico simulado (Figura 30b, p.53).
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154 1 1
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12 6 5, \Pd/ 5' 6
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Figura 29 - Espectro de APCI-MS do complexo Pd01.
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Figura 30 - Espectro expandido de APCI-MS do complexo Pd01 (a) e o seu espectro

simulado (b).

Para a analise de MS/MS foi selecionado o ion de m/z 421 (Figura 31) que ap06s
a fragmentacéo forneceu o ion de m/z 315 mediante a perda do fragmento neutro 106
(Esquema 17, p.54), perda compativel com a estrutura PdO1.

Inten. (x1,000,000)
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Figura 31 - Espectro de MS/MS do ion de m/z 421.
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106 —N NH
Pd’
_N\106 /N_ 5/
/Pd H
o7 Dot
H miz 317
miz 421

Esquema 17 - Proposta de fragmentacdo para o ion de m/z 421.

No espectro no UV-vis do ligante observam-se duas bandas de absorcdo, uma
em 209 nm atribuida a transi¢do m-n dos anéis aromaticos e outra 338 nm referente as
transicdes n-n° do par de elétrons ndo ligante do nitrogénio do grupo imino,Erro!
Indicador ndo definido. ja no espectro do complexo (Figura 32) a banda de absor¢édo
em 338 nm desapareceu sugerindo coordenacdo do paladio com o par de elétrons do

nitrogénio do grupamento imino.

l/Composto Pd01
1.0+
W

0.5 Composto 1

T T T T T 1
200 300 400 500 600 700 800
Comprimento de onda (nm).

Abs

Figura 32 - Espectro no UV-vis dos compostos Pd01 e 1.

3.3.2 Sintese do complexo de paladio Pd02
Seguindo a mesma metodologia utilizada na sintese do composto Pd0l1, o

composto Pd02 foi sintetizado com 69% de rendimento, ap6s 8 horas de reacdo
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(Esquema 18). A elucidacéo estrutural desse composto foi realizada com o auxilio das
técnicas de infravermelho, (+) APCI-MS e ultravioleta. Devido a baixa solubilidade
desse complexo nos solventes deuterados disponiveis no laboratério, ndo foi possivel
adquirir espectros de RMN H e de 3C. Também apesar dos esforcos, ndo foi possivel
obter um monocristal para a caracterizacdo por raios-X. Na analise elementar os
resultados encontrados estdo de acordo com os calculados com erro menor que 2%, 0

que corresponde com a proporc¢do de um ligante para um palédio.

2 2
3 3
N
| | Pd(OAC), ¢ o N N

5

6
N N _— > 7 St 5 7
©: :@ tolueno, 8h . 10 /Pd\ 10 .
OH HO 69% o O (e} 5

2 Pd02

Esquema 18 - Sintese do complexo de paladio Pd02.

Comparando o espectro na regido do infravermelho de Pd02 com o material de
partida 2 (Figura 33), observa-se que a banda referente ao estiramento da ligacao -OH
do ligante 2 em 3434 cm™ desapareceu, indicando a formagéo da ligagdo O-Pd. As
bandas em 530 e 486 cm™, caracteristicas da ligacdo Pd-O e Pd-N, respectivamente,
também foram observadas. Foi feita uma analise comparativa do espectro do ligante

livre e do complexo Pd02 (Tabela 9, p.56).Erro! Indicador ndo definido.
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Figura 33 - Espectro de infravermelho do complexo Pd02.

Tabela 9 - Numero de onda (v ) do complexo Pd02 e o composto 2

NUmero de onda (cm™)

O-H =C-H C=N Cc-0O Pd-N Pd-O
2 3434 3044 e3024 1626 1244
Pd02  ------ 3056 € 3014 1696 1276 486 530

Apo6s uma andlise do espectro no UV-vis do ligante Pd02 (Figura 34, p.57), foi
possivel verificar a presenca de uma banda de absorcdo na regido de 207 nm sendo
atribuida & transicdo n-n” dos anéis benzénicos, presente tanto no espectro do ligante 2
guanto no espectro do complexo Pd02. No espectro do ligante livre, observaram-se as
bandas em 277 e 348 nm referentes as transicdes n-n~ dos elétrons ndo ligantes do
nitrogénio do grupo imino, no entanto, essas absor¢des estdo ausentes no espectro do

complexo Pd02.
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Figura 34 - Espectros de UV-visivel em etanol do complexo Pd02 e do composto 2.

Analisando o espectro de (+) APCI-MS (Figura 35) observou-se a presenca de

um sinal de m/z 421, condizente com a massa molar proposta para a estrutura Pd02 e

ainda foi possivel verificar o padrdo isotopico (Figura 36, p.57) caracteristico da

presenca de um paladio na molécula.
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Figura 35 - Espectro de APCI-MS do complexo Pd02.
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Figura 36 - Espectro expandido de APCI-MS do complexo Pd02 (a) e o simulado (b).

No espectro de MS/MS do isotopdlogo de m/z 421 do Pd02 (Figura 37) no modo

positivo, visualizou se um sinal de m/z 315 que se refere a massa molar do composto

com a perda de um fragmento neutro de massa 106, condizente com o perfil de

fragmentacédo (Esquema 19, p.59).
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Figura 37 - Espectro (+) MS/MS do ion de m/z 421.

58



CAPITULO 3 - RESULTADOS E DISCUSSOES: SINTESE DOS LIGANTES E
COMPLEXOS DE PALADIO

Q X,
e 0 EANNS

miz 421 miz 315
Esquema 19 - Proposta de fragmentacdo para o ion de m/z 421.

3.3.3 Sintese do complexo Pd03

Seguindo a mesma condicédo utilizada para a sintese dos outros dois complexos
(Pd01 e Pd02), o composto Pd03 foi obtido em 52% de rendimento, apds 5 horas de
reacdo (Esquema 20), Foi feito o acompanhamento da reacdo por CCD e tentou-se a
caracterizacdo do complexo Pd03 pela técnica de RMN, mas devido a sua baixa
solubilidade ndo foi possivel obter um espectro com boa qualidade, mas foi possivel
realizar as analises de 1V, (+) APCI-MS e UV-vis para se obter informacGes sobre a
estrutura proposta para o composto Pd03. Pelos resultados da analise elementar, foi

possivel inferir que Pd03 é formado com a proporc¢do 1:1 entre o ligante e o paladio.

N N Pd(OAc),
| | 7 6
tolueno, 5h 4 \Pd/ 7
52% 8
OH HO

3

Pdo03

Esquema 20 - Sintese do complexo de paladio Pd03.

Foi feita uma analise comparativa do espectro na regido do infravermelho, para o
complexo (Figura 38, p.59) e o ligante, sugerindo a formacéo da ligacdo O-Pd (Tabela
10, p.60), devido a presenca das bandas em 518 e 430 cm, caracteristicas da ligagdo

Pd-O e Pd-N, respectivamente.??

59



CAPITULO 3 - RESULTADOS E DISCUSSOES: SINTESE DOS LIGANTES E
COMPLEXOS DE PALADIO

% 3 |
5 = 1
88 3 & &
3 | <
3 [} e
80 3 I I =3
E N o S K\
E S & A
72 3 § DS
2} E 1
.S E &
o
c 64 3 ﬁ‘
«C E
= E
£ 756 3 AR
2 28
=48
S 3 1
S E
20 3 &
- =
E )
32 P »
= 1 [y
E 2 2 3
E oo
24 3 3 3 ’L
E N N
16 3 g Ly 11"4‘ 5 2 %
E '4/Pd\ .
EE:) 0 1 8
8 3 s © o
- | LA B LSRN B N B L B L B N L TT T T T
4500 4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

) ] Numero de onda (cm)
Figura 38 - Espectro no infravermelho pastilhado em KBr do complexo Pd03.

Tabela 10 - Comparacéao dos resultados de infravermelho para o Pd03 e 3

Namero deonda ( v) (cm?)

O-H =C-H C=N C-O0 Pd-N Pd-O
3 3435 3051 e 2990 1621 1195 ---- -
Pd03 ---- 3122 e 3156 1608 1260 432 518

No espectro no UV-vis (Figura 39, p.60) do composto Pd03 foi possivel
observar a presenca de trés bandas de absorc¢do 229, 268 e 364 nm. A banda em 229 nm
no complexo Pd03 e 205 nm no ligante podem ser atribuidas a transi¢io n-m" dos anéis
aromaticos. No espectro do ligante livre, observam-se as bandas em 268 e 364 nm
referente as transicdes n-m~ dos elétrons ndo ligantes do nitrogénio,Erro! Indicador
ndo definido. no entanto, essas bandas de absorcdo estdo ausentes no espectro do
complexo Pd03. Essas diferencas nos dois espectros de absorcdo indicam a ocorréncia

da interacdo paladio-ligante.

60



CAPITULO 3 - RESULTADOS E DISCUSSOES: SINTESE DOS LIGANTES E
COMPLEXOS DE PALADIO

04, & § 2
0345 | 3
Fl
2 0,24
<
Composto 3
0,1
Composto Pd03
0,0
T T T T T 1
200 300 400 500 600 700 800

Comprimento de onda (nm)
Figura 39 - Espectro no UV-visivel do complexo Pd03 e do composto 3.

No espectro de (+) APCI-MS foi possivel observar o sinal de m/z 421 (Figura
40) referente & massa molar da estrutura proposta para o composto Pd03. O perfil
isotopico do paladio também pode ser observado (Figura 41, p.61) e comparado com o
espectro simulado, confirmando que o complexo Pd03 é formado na propor¢do 1:1

entre ligante e palédio.
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Figura 40 - Espectro de (+) APCI-MS complexo Pd03.
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Figura 41 - Espectro expandido de (+) APCI-MS do complexo Pd03 (a) e o simulado
(b).

O espectro de MS/MS para o isotopologo de m/z 421 isolado (Figura 42)
forneceu o ion de m/z 315, mediante uma perda neutra de 106, condizente com a

fragmentacdo para a estrutura proposta (Esquema 21, p.63).
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Figura 42 - Espectro (+) MS/MS do ion de m/z 421.
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Esquema 21 - Proposta de fragmentacédo para o ion de m/z 421.

A préxima etapa consistiu na sintese dos complexos de paladio com as bis-
aminas. A formacéo dos complexos com paladio e as bis-aminas arométicas ainda ndo

foram relatados na literatura, portanto os complexos obtidos sdo inéditos.

3.3.4 Sintese do complexo Pd01R

Seguindo a mesma condicdo de reacdo utilizada para a sintese dos complexos
das bis-iminas, o compostos Pd0O1R foi obtido em 78% de rendimento, apds 8 horas de
reacdo (Esquema 22). Foi feito o acompanhamento desta reagdo por cromatografia em
camada delgada, observando o consumo do ligante. A analise elementar (CHN)
confirmou que PdO1R foi formado na proporc¢édo 1:1 entre o ligante e 0 metal.

; 2 Pd(OAc),

NH HN N
tolueno, 8h 62 \Pd/

OH HO 78% ; 1O ﬁf’ )

1R 8 9 PpdoiR
Esquema 22 - Sintese do complexo de paladio PdO1R.

O composto foi caracterizado por espectroscopia na regido do IV e
espectrometria de massas (+) APCI-MS. Tentou-se caracterizar o composto PdO1R pela
técnica de RMN, mas devido a baixa solubilidade ndo foi possivel a realizacdo do
experimento. Comparando o espectro na regido do infravermelho do composto PdO1R

(Figura 43, p.64) com o ligante 1R (Tabela 11, p.64), observou-se que a banda referente
63



CAPITULO 3 - RESULTADOS E DISCUSSOES: SINTESE DOS LIGANTES E
COMPLEXOS DE PALADIO

NH do ligante (3290 cm™) havia desaparecido indicando a formacéo da ligagdo N-Pd.
Observou-se ainda a presenca de uma banda referente a hidroxila (3420 cm™),
confirmando a presenca da hidroxila na molécula, o que estd de acordo com a proposta
de que o paladio estaria se ligando efetivamente ao nitrogénio e coordenando com a
hidroxila aromatica. Foi possivel observar bandas em 520 e 480 cm?, sendo

caracteristicas das ligacdes Pd-O e Pd-N, respectivamente.

EE A3 H
3 Bwe
] 285 .
88 3 ° A
3 & &
P —— (o4}
80 3 S £ IS
3 R
E ) goo
7 At
— N
3 =]
43
—3 i
6 7 =
< 8
o _ 3 S
<%'8§
= =
£ o3
c 4 |
[+ E 11 =
= — 8
|—2_§ 2 > OOI
X3 i N |
24 3 —N,_ N & ~
= 6_5 N 5 6 &
E Pd ,
T 5 M0 5" o9 ;
E H H
3 8 9 9 8
8 3
B e o B IR B e e L I e o B
4500 4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

NGmero de onda (cm™)

Figura 43 - Espectro de infravermelho do complexo PdO1R.

Tabela 11 - Dados espectroscopicos do composto 1R e do complexo PdO1R

NUmero de onda v (cm™)

O-H NH =CH Cc-0O Pd-N Pd-O
1R 3390 3290 3054 1195 - -
PdO1R 3420 - 3064 1226 418 520

No espectro no UV-vis do composto PdO1R (Figura 44, p.65) verificou-se a
presenca de uma banda de absor¢do em 208 nm e de 209 nm no ligante 1R essas bandas
podem ser atribuidas as transi¢des m-m~ dos anéis aromaticos. Ndo foi possivel obter
informagdes que auxiliassem na caracterizacdo do complexo por esta técnica, pois ndo

houve diferenca aparente nos espectros de ambos 0s compostos.
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Figura 44 - Espectro de UV-visivel do complexo PdO1R e do composto 1R.

LIGANTES E

O espectro de (+) APCI-MS (Figura 45) apresentou o sinal de m/z 425 referente

a massa molar do complexo PdO1R que corrobora com a proporcdo de um paladio na

estrutura. Ao expandir o sinal de m/z 425 foi possivel observar o padrdo isotdpico

caracteristico para a presenca de um paladio no composto (Figura 46, p.66).
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Figura 45 - Espectro de (+) APCI-MS do complexo PdO1R.
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Figura 46 - Espectro expandido de (+)APCI-MS (a) e o espectro simulado do complexo

PdO1R (b).

No experimento de MS/MS o ion de m/z 425 foi selecionado e fragmentado

(Figura 47), fornecendo o ion de m/z 319 mediante a perda de um fragmento neutro de

massa 106, condizente com a estrutura proposta para o Pd01R (Esquema 23, p.67).
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Figura 47 - Espectro de MS/MS do compiexo PdO1R.
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Esquema 23 - Proposta de fragmentacédo para o ion de m/z 425.

3.3.5 Sintese do complexo Pd02R

Seguindo a mesma metodologia de obtencdo do composto PdO1R, o composto
PdO2R foi sintetizado com 65% de rendimento, apds 4 horas de reacdo (Esquema 24).
O término da reacdo foi acompanhado por CCD. O resultado da analise elementar
(CNH) demonstrou que o composto PdO2R é formado por uma proporcao de um ligante

para um palédio.

2 2
) 11 ¢
Pd(OA 6 . 6
NH HN d(OAc), , 5 N\ /N 5 .
@ D tolueno, 4h . o -PA
8 . N 8
OH HO 65% . ﬂ ﬁ S
2R
PdO2R

Esquema 24 - Sintese do complexo de paladio PdO2R.

No espectro de RMN de *H (200 MHz) do composto Pd02R (Figura 48, p.68),
em o 8,93, observou-se a presenca de um simpleto, integrando para dois hidrogénios,

referente aos hidrogénios das hidroxilas. Observou-se também um simpleto em 6 4,50,
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integrando para quatro hidrogénios, que foi atribuido ao grupo metilénico. Foram
comparados os deslocamentos quimicos de alguns sinais de hidrogénios do Pd02R com

0 composto 2R (Tabela 12).
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Figura 48 - Espectro de RMN de *H (200 MHz, DMSO-ds) do composto 2R (a) e do
complexo PdO2R (b).

Tabela 12 - Deslocamentos quimicos do composto 2R e do complexo Pd02R

Deslocamentos quimicos (o)

O-H C-NH: CH>

2R 9,29 5,22 4,26

PdO2R* 8,93 4,50
*solvente: DMSO-ds

Tentou-se realizar o experimento de RMN de °C, foram feitas varias tentativas
inclusive com um maior tempo de aquisicdo, mas mesmo assim ndo foi obtido um
espectro com qualidade suficiente para as atribui¢fes dos sinais.

No espectro na regido do infravermelho (Figura 49, p.69) ndo foi observado a

banda referente ao estiramento da ligacdo NH que estava presente no espectro do
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composto 2R (3263 cm™). Observou-se a presenca de uma banda referente a hidroxila
no espectro do Pd02R, estando de acordo com a proposicdo inicial de que o paladio
(&cido mole) estaria se ligando ao nitrogénio (base mole) e coordenando com o oxigénio
(base dura) da hidroxila aromatica (Tabela 13). Foram observadas as bandas 540 e 440

cm* caracteristicas das ligagdes Pd-O e Pd-N, respectivamente.
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Figura 49 - Espectro de infravermelho pastilhado em KBr do complexo PdO2R.

Tabela 13 - Comparacdo dos nimeros de onda do complexo Pd02R e o composto 2R

Numero de onda (¥ ) (cm™)

OH NH =CH C=C Pd-N Pd-O
2R 3420 3333 3061 1595 - ----
PdO2R 3464 ---- 3098 1596 440 540

O espectro no UV-vis (Figura 50, p. 70) apresenta bandas em 210 nm para o
ligante e em 207 nm para o complexo que podem ser atribuidas a transicio n-m~ dos

anéis benzénicos, ndo foi possivel a confirmacdo da estrutura proposta por este

experimento.
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Figura 50 - Espectro de UV-visivel do complexo PdO2R e do composto 2R.

No espectro de (+) APCI-MS foi observado um sinal de m/z 425 que
corresponde a massa molar do composto PdO2R (Figura 51), expandindo este sinal

pode ser visualizado o perfil isotdpico caracteristico do palédio (Figura 52, p.71).
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Figura 51 - Espectro de (+) APCI-MS do composto PdO2R.
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Figura 52 - Espectro expandido de (+) APCI-MS (a) e o espectro simulado (b) do
complexo PdO2R.

O espectro de MS/MS para o isotopdlogo selecionado m/z 425 (Figura 53)
forneceu o ion de m/z 317, mediante uma perda neutra de 108, condizente com a

fragmentacéo para a estrutura proposta (Esquema 25, p.72).
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Figura 53 - Espectro MS/MS do ion de m/z 425.
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Esquema 25 - Proposta de fragmentacdo para o ion de m/z 425.
3.3.6 Sintese do complexo PdO3R

Seguindo a mesma metodologia utilizada para a sintese dos complexos descritos
anteriormente, o complexo PdO3R foi sintetizado em 57% de rendimento, apo6s 9 horas
de reacdo (Esquema 26). Avaliando os resultados de anélise elementar pode-se inferir
que o composto PdO3R é formado pela proporcéo de um I:1 ligante para palédio.

N N
Pd(OAc), | o i} 4'\ 1 /4 _ 8
tolueno, 9h 7 Pd 7
57% g 10 /,’ \\\ 10 8
@) @]
OH HO 5 5

PdO3R

Esquema 26 - Sintese do complexo de paladio PdO3R.

Para a caracterizacio do complexo Pd03R, utilizando a técnica de RMN de H,
foram feitas varias tentativas no intuito de se obter um espectro com qualidade
suficiente para poder atribuir os sinais, no entanto, nao foi possivel devido a baixa
solubilidade do complexo nos solventes deuterados (dimetilsulfoxido, cloroférmio,
piridina, metanol, acetona, diclorometano, agua, &cido trifluoroacético e acetonitrila)
disponiveis no laboratorio.

No espectro na regido do infravermelho (Figura 54, p.73) ndo foi observado a
presenca da banda referente ao estiramento NH no espectro PdO3R, sugerindo uma
possivel formacdo da ligagdo N-Pd. Também se verificou a presenca de uma banda
referente ao estiramento da ligac&o hidroxila no espectro do complexo (em 3502 cm™) ,
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sendo observada no espectro do ligante precursor em 3406 cm™, confirmando a
presenca das hidroxilas na molécula. As bandas em 534 e 438 cm™, caracteristicas da
ligacdo Pd-O e Pd-N, respectivamente, também foram observadas. Foi feita uma andlise
comparativa (Tabela 14), das bandas de estiramentos do ligante 3R e do complexo
PdO3R.
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Figura 54 - Espectro no infravermelho pastilhado em KBr do complexo PdO3R.

Tabela 14 - Comparacdo dos numeros de onda do complexo PdO3R e o composto 3R

NUmeros de onda (V)

OH NH =CH CH2 C=C Pd-N  Pd-O
3R 3406 3269 3055 2975 1597 - —
PdO3R 3502 ---- 3062 2920 1596 438 534

No espectro no UV-vis (Figura 55, p.74) do composto PdO3R e no do ligante 3R
sdo observadas bandas de absorcdo em 208 e 209 nm respectivamente, referente a
transi¢do m-m dos anéis benzénicos, ndo fornecendo nenhuma informac&o adicional que

auxiliasse na confirmacdo da estrutura proposta por este experimento.
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Figura 55 - Espectro de UV-visivel para o complexo PdO3R e o composto 3R.

No espectro de (+) APCI-MS observa-se o sinal de m/z 425 (Figura 56) que se

refere a massa molar do composto. Evidenciou-se também a presenca do paladio na

estrutura, pois foi possivel observar ao expandir o sinal (Figura 57, p.75), o perfil

isotopico do

metal que esta de acordo a proporcdo de 1:1, metal/ligante observada na

analise elementar.
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Figura 56 - Espectro de (+) APCI-MS do complexo PdO3R.
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Figura 57 - Espectro expandido de (+) APCI-MS (a) e o espectro simulado do

complexo PdO3R (b).

No experimento de MS/MS, o ion de m/z 425 foi selecionado e fragmentado

fornecendo o ion de m/z 319 mediante a perda do fragmento neutro de massa 106 e o

ion de m/z 211 referente a perda do segundo fragmento neutro de massa 106 a partir do

ion m/z 319. A analise de MS/MS auxiliou na confirmacdo da estrutura do PdO3R

(Figura 58, p.76), ja que foi possivel detectar dois fragmentos que condizem com a

estrutura proposta (Esquema 27, p.76).
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Esquema 27 - Proposta de fragmentacédo para o ion de m/z 425.
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4. Resultados e Discussao

A aplicacdo de novos catalisadores na reacdo de Heck também tem sido alvo de
inimeros estudos nos ultimos anos. O uso de derivados das bases de Schiff na formacao
de complexos de paladio possuem grandes vantagens devido a sua estabilidade, alta
seletividade, facil sintese, possibilidade de reuso além das propriedades estéricas e
eletronicas favoraveis, o

Existem relatos na literatura sobre o uso de complexos de paladio derivados de
bis-iminas como o salofen, mas ndo ha estudos do uso dos complexos das bis-aminas
como catalisadores nas reacdes de acoplamento C-C como a reagdo de Heck.®’

Seis complexos de paladio derivados das bis-iminas e bis-aminas devidamente

sintetizados e caracterizados (Figura 59), foram avaliados frente a suas atividades

— I I
N\Pd/N__ N\Pd/N N. _N
/N LN "Pd”
H H O// \\O

cataliticas na reacdo de Heck em fase homogénea.

PdO1 PdO1R Pd02
N A N
Croe T OO Ty O
o~ o o’ o o’ e
H H H H H H
PdO2R Pd03 PdO3R

Figura 59 - Complexos de paladio avaliados como catalisadores na reagdo de Heck.

4.1 Reacao de Heck usando estireno e bromobenzeno

O mecanismo proposto no ciclo catalitico por Mizoroki e Heck pode ser
resumido em trés etapas consecutivas: i) adi¢cdo oxidativa entre o catalisador de paladio
e a espécie eletrofilica, ii) insercdo syn do paladio na olefina em questdo e, por fim, iii)
eliminacdo redutiva levando a formacéo de uma molecula contendo a uma nova ligagéo

C-C e a regeneragdo da espécie catalitica. 102
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Os haletos de arila mais utilizados sdo os bromoarenos, iodoarenos e triflatos, os
cloroarenos sdo menos reativos, pois sofrem a etapa de adicdo oxidativa mais
lentamente.’®® De uma forma geral, a reacdo de Heck funciona melhor com olefinas
terminais e com grupos retiradores de elétrons, se tornando mais lenta e menos efetiva
quando se utilizam olefinas ricas em elétrons,97Erro! Indicador ndo definido. 104

Para o inicio do estudo da reagdo de Heck, foi feita uma adaptacdo da
metodologia desenvolvida por Ban e colaboradores sendo o estilbeno escolhido como
alvo modelo, que pode ser obtido mediante o acoplamento entre 36 mmol; 5652 mg de
bromobenzeno e 54 mmol; 5616 mg de estireno, 2,2 mmol de base anidra, 10 mL de

solvente seco e desgaseificado e a uma temperatura de 140°C (Esquema 28).1%

Br "X catalisador NN O
+ .
base, solvente

Esquema 28 - Reagcdo modelo para o estudo da reacdo de Heck.

Nesse estudo foram avaliados os seguintes parametros: catalisador (complexos
sintetizados, Figura 59, p.78), quantidade do catalisador, solvente, base e tempo de
reacdo. Todos os testes de acoplamento foram conduzidos em atmosfera inerte e
inicialmente por um periodo de 24h a 140°C. A reacdo foi monitorada em um
cromatografo a gas acoplado a um espectrdmetro de massas (CG-EM) e todas as
analises foram feitas em triplicata.

No estudo da reagdo de Heck iniciou-se fixando o bromobenzeno como haleto
de arila, e variou-se a quantidade do catalisador Pd01 (Figura 60, p.80) e o tipo de base
(Tabela 15, p.81). Vale ressaltar que o produto do acoplamento obtido foi,
exclusivamente, no carbono B do estireno, sendo que a arilagdo ocorreu no carbono
estericamente menos impedido da olefina. Também néo foi constatado a formagéo do E-
estilbeno, que pode ser comprovado mediante a caracterizagdo do produto formado por
RMN.
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Figura 60 - Complexo PdO1.

Avaliando a quantidade de catalisador, iniciou-se com 4,0x10 mol% do Pd01,
carbonato de sddio como base e o solvente DMA, como houve sucesso ha formacéo do
produto, diminui-se a quantidade do Pd01 até 7,9x10° mol% que foi a menor
quantidade em que foram obtidos os melhores rendimentos para a reagdo. Um fato
observado, ao aumentar a quantidade de catalisador houve uma diminui¢cdo no
rendimento da reacdo. Destaca-se que a quantidade em mol % de catalisador utilizado é
inferior a maioria dos trabalhos descritos na literatura, 0610597

O segundo parametro analisado foi o efeito da base na reagdo, com acetato de
sodio, carbonato de sddio e carbonato de césio. Mesmo tendo encontrado a quantidade
ideal de catalisador PdO1 com carbonato de sodio, variou-se novamente a quantidade de
Pd01 para cada base utilizada (Tabela 15, Experimentos 1 a 11, p.81). Os melhores
resultados observados com relacéo a base foram obtidos quando se utilizou carbonato de
sddio/DMA (69%) e acetato de sodio/DMA (57%) com 7,9x10° mol% de catalisador.
Com o uso de carbonato de césio, que é uma base utilizada nas reacdes de Heck,'%’ nio

houve formacéao do produto.
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Tabela 15 - Estudos da reacdo de Heck variando-se a quantidade de catalisador e base

Br I X catalisador X O
B ——
base, DMA O
24h

Trans-estilbeno

Experimentos| Complexo Base é\c/)lr(;lg/fe?(i Rendimento (%)
1 Pdo1 Carbonato de sddio 4,0x10% 35
2 Pdo1 Carbonato de sddio 2,0x102 30
3 Pdo1 Carbonato de sddio 9,9x1073 28
4 Pdo1 Carbonato de sddio 7,9x10°3 69
5 Pdo1 Carbonato de sddio 6,6 X103 36
6 Pd01 Acetato de sddio 9,9x1073 22
7 Pdo1 Acetato de sédio 7,9x10°3 57
8 Pdo1 Acetato de sodio 6,6x103 28
9 Pdo1 Carbonato de césio 6,6x10° 0
10 Pdo1 Carbonato de césio 7,9x10° 0
11 Pdo1 Carbonato de césio 9,9x1073 0
12 Pd(OAc). | Carbonato de sddio 7,9x10° 45
13 ggESpAOgé; Carbonato de sodio 7,9x10°° 32

Ainda na etapa de otimizacdo foi comparado o uso de Pd(OAc), como
catalisador e a mistura de Pd(OAc), + composto 1 (Figura 12, p.30)" avaliando a
formacéo do complexo PdO1 in situ, no entanto os rendimentos foram inferiores, 45 e
32% respectivamente.'%®

Correia e colaboradores estudaram o uso de temperaturas mais brandas de reagéo
nos estudos de Heck,?® com o uso dos solventes ACN e MeOH e Bhattacharya e
colaboradores utilizaram agua e surfactantes.® Esses solventes foram avaliados com as

bases carbonato de sodio, acetato de sddio e carbonato de césio.’’® No entanto com o

*Todos os substratos foram adicionados ao mesmo tempo ao meio reacional. 81
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catalisador Pd01 os resultados com ACN, MeOH e agua foram inferiores comparados
com DMA/carbonato de sodio (Tabela 16, Experimentos 1 a 7).

Tabela 16 - Estudos da reacdo de Heck para o PdO1 variando-se o solvente e a base

Pdo01
Br N X 7,910 mol% S
base, solvente O

24h
Experimentos | Solvente Base Rendimento (%)
1 ACN Acetato de sédio 12
2 ACN Carbonato de sodio 17
3 ACN Carbonato de césio 0
4 MeOH |  Acetato de sédio 5
5 MeOH | Carbonato de sodio 9
6 MeOH | Carbonato de césio 0
7 H20 Carbonato de sodio 28

Na tentativa de se avaliar o fator tempo, selecionou-se a melhor condicéo
encontrada com 24 horas de reacdo, que se utilizou DMA, a quantidade de 7,9x10°3
mol/% de catalisador e o carbonato de s6dio como base. Fez-se 0 acompanhamento da
reacdo por um cromatografo a gas acoplado a espectrometria de massas (CG-EM),
mediante retirada de aliquotas de 30 em 30 minutos até total de 12 horas e depois de 1
em 1 hora até completar 24 horas. Observou-se que até 12 horas houve formacao do
estilbeno e que apds as 12 horas, ndo houve mais aumento na conversao, portanto, o

melhor tempo de reacdo foi de 12 horas (Tabela 17, Experimentos 1 a 6, p.83).
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Tabela 17 - Estudos da reacdo de Heck para Pd01 variando o tempo de reagéo e a base

Pdo01
Br N ©/\ 7.9x103 mol% S
base, DMA O

tempo
Experimentos Base Tempo (h) [Rendimento (%)
1 Carbonato de sodio 0 0
2 Carbonato de sédio 6 50
3 Carbonato de sédio 12 69
4 Carbonato de sodio 24 69
5 Acetato de sodio 12 57
6 Carbonato de césio 12 0

As melhores condi¢des encontradas para o complexo Pd01 no acoplamento do
estireno e bromobenzeno nos fatores tempo, solvente e base foi com 12 horas de reacéo,
solvente DMA, carbonato de sodio e acetato de sédio como base.

Empregaram-se as melhores condi¢cdes com o complexo Pd01 nos catalisadores
Pd02 e PdO3 (Figura 61), com o propoésito de observar a atividade catalitica de
diferentes complexos de paladio derivados das bis-iminas. A diferenca estrutural entre

os trés catalisadores estd na mudanca na posicdo do nitrogénio em relacdo ao anel

| | N° : N
Lo Cr e
“Pd” :@ Pd
o/ \0 c)/ \0

Pd02 Pd03

Figura 61 - Complexos sintetizados.

central.

Pode-se perceber que na reacdo catalisada pelos complexos Pd02 e Pd03, o
melhor rendimento foi com carbonato de sédio (77% e 74%) comparado com acetato de

sodio (62% e 65%), respectivamente. O uso de acetato de sddio também apresentou
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bons rendimentos, porém inferiores quando comparados ao uso de carbonato de sodio

(Tabela 18).

Tabela 18 - Estudos da reacdo de Heck para Pd02 e Pd03 no tempo de 12 horas

Complexo
©/Br N ©/\ 7,9x10°3 mol% §
base, DMA O
12h
Experimentos | Complexo Base Rendimento (%)
1 Pd02 Acetato de sédio 62
2 Pd02 | Carbonato de sodio 17
3 Pd03 Acetato de sodio 65
4 Pd03 | Carbonato de sédio 74

Comparando os trés catalisadores de palédio derivados das bis-iminas Pd01,

Pd02 e Pd03, nas mesmas condi¢Oes reacionais, observa-se que o Pd02 exibe atividade

catalitica ligeiramente superior (Figura 62, p.85).

X

oo

Complexo
7,9x10° mol%
DMA
carbonato de sédio
12h

oh
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100 - .. ‘-
Atividade Catalitica

Rendimento (%)
N w B (on] (@3] ~l
o o o o o o

[EEN
o
I

o

Pd01 Pd02 Pd03
Complexos de paladio

Figura 62 - Andlise comparativa entre os catalisadores Pd01, Pd02 e Pd03 para a
reacdo de Heck nas melhores condicOes encontradas.

A etapa seguinte consistiu na avaliacdo da atividade catalitica dos outros trés
complexos de palddio, agora derivados das aminas Pd01R, Pd01R e PdO3R (Figura
63). Vale destacar que ndo ha relatos na literatura da atividade catalitica das bis-aminas
derivadas das bases de Schiff.

Q /(j\ NL)\N
N\ /N N\ /N \ /
oy T O
o o o° o o o
H H H H H H

PdO1R Pd02R PdO3R
Figura 63 - Complexos de bis-aminas com paladio.

Ja tinha sido observado que a quantidade de 7,9 x10° mol% dos complexos das
bis-iminas foi o que forneceu melhores rendimentos para a reagdo de Heck, mas no
intuito de se confirmar este resultado, modificou-se novamente a quantidade de PdO1R
em mol% mantendo o DMA como solvente, carbonato de sédio e acetato de s6dio como
base, no tempo de 12 horas (Tabela 19, Experimentos 1 a 7, p.86). O melhor resultado
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para o complexo PdO1R (78%), foi de encontro com as melhores condi¢fes para 0s
complexos das bis-iminas com o uso de carbonato de sédio e 7,9 x10° mol% de

catalisador.

Tabela 19 - Avaliacdo da reacdo de Heck com o complexo PdO1R

Br N X Pdo1R S O
base, DMA O

12h

Experimentos Base Mol% de catalisador Rendimento

(x10%) (%)

1 Acetato de sodio 6,6 43

2 Acetato de sodio 7,9 53

3 Acetato de sodio 9,9 21

4 Carbonato de sodio 6,6 55

5 Carbonato de sodio 79 78

6 Carbonato de sodio 9,9 67

7 Carbonato de césio 7,9 4

A proxima etapa foi avaliar a atividade catalitica dos outros dois complexos de
palédio derivados das aminas Pd02R e PdO3R (Figura 63, p. 85).

Confrontando os resultados encontrados para os complexos PdO2R e PdO3R
(Tabela 20, Experimentos 1 a 6, p.87) todos foram bons tanto com carbonato de sodio e
acetato de sodio, destacando que o complexo Pd02R apresentou melhor atividade com
rendimento de 85%. Como ja observado nos experimentos de otimizagdo com 0s
complexos de iminas, o0 uso do carbonato de césio como base na reacdo de Heck,!

também ndo funcionou para os complexos derivados das aminas.
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Tabela 20 - Estudos da reagdo de Heck com os complexos PdO2R e PdO3R

Complexo
Br N X 7,9x 102 mol% N
base, DMA O

12h
Experimentos| Complexo Base Rendimento (%)

1 PdO2R Acetato de sodio 79
2 PdO2R Carbonato de sodio 85
3 PdO2R Carbonato de césio 0
4 PdO3R Acetato de sédio 47
5 PdO3R Carbonato de sodio 69
6 PdO3R Carbonato de césio 0

A comparagdo entre os trés complexos derivados de aminas revelou uma

atividade catalitica superior para o complexo PdO2R (Figura 64).

100 +

80 -
70 -
60 -
50 -
40 -

Conversdo (%)

30 -
20 A
10 -+

0 .
PdO1R PdO2R PdO3R
Complexos de paléadio

Figura 64 - Resultados da reacdo Heck para os complexos Pd01R, PdO2R e PdO3R.
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Dos seis complexos de palédio, trés derivados de bis-iminas e trés de bis-aminas,
testados como catalisadores todos apresentaram boas atividades cataliticas, mas o

melhor resultado (Figura 65) foi utilizando o catalisador PA02R.

Complexo
Br n X 7,9x 103 mol% X
DMA O
carbonato de sodio

12h

100 -

Atividade catalitica
90
80
70
(=)
.60
=
250
[¢B)
E 0
©
T30
04
20
10
0 T T T T T

Pd01 Pd02 Pd03 PdO1R PdO2R PdO3R
Complexos de paléadio

Figura 65 - Grafico comparativo dos resultados obtidos para os complexos de paladio
das bis-iminas e bis-aminas.

Um parametro utilizado para calcular a eficiéncia de um catalisador, além do
rendimento, é o nimero de Turnover, TON (do inglés, Turnover number)®, que avalia a
proporcdo de produto formado em relacdo a concentracdo de catalisador. Todos os
catalisadores avaliados foram eficientes em termos de TON, com destaque para 0
Pd02R com um valor de 10.552 (Tabela 21, p.89).
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Tabela 21 - Comparacéao entre os melhores resultados obtidos para os complexos de

paladio das bis-iminas e bis-aminas

Complexo
Br N X 7,9% 103 mol% X
DMA O

carbonato de sodio

12h
Complexo | TON
Pd01 8.619
Pd02 9.577
Pd03 9.163
Pd01IR | 9683
PdO2R | 10.552
PdO3R 8.547

Estudos referentes a cinética da reacdo foram realizados para cada catalisador
observando o consumo do bromobenzeno e a formacdo do estilbeno (Esquema 29), nas
condi¢Bes Otimas de reacdo analisados em um cromatografo a géas acoplado a um
espectrometro de massas (CG-EM). Foram retiradas aliquotas do meio da reacédo a cada

30 minutos até o tempo de 12 horas e depois a cada 1 hora até o tempo de 20 horas.

Complexo
Br N X 7,9x 108 mol% \
DMA O
carbonato de sodio
12h

Esquema 29 - Reacdo modelo para o estudo cinético da reacdo de Heck.

Utilizando os complexos derivados das bis-iminas, s6 ocorreu a formagédo do
produto e consequentemente consumo de bromobenzeno apos 2 horas de reacdo para o
PdO01, 4 horas para o Pd02 e 3,5 horas para o0 Pd03 (Figura 66 a, b e ¢, p.90). No estudo
cinético da reacdo catalisada pelos complexos das bis-aminas, ocorre a formacdo do
produto depois de 30 minutos para o PdO1R, PdO3R e 1,5 horas para o PdO2R (Figura
66 d, e ef, p.90).
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Figura 66 - Estudo da cinética da reacdo de Heck para os complexos Pd01 (a), Pd02 (b), Pd03 (c), PdO1R (d), PdO2R (e) e

PdO3R (f) com bromobenzeno e estireno.
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Avaliando a cinética da reagdo, no geral, com o uso de complexos de paladio
derivados das bis-iminas a reacdo € mais lenta do que com os complexos da bis-aminas,
uma justificativa para este fato é que as iminas (m aceptores) estariam estabilizando o

paladio, o que poderia estar diminuindo a reatividade na etapa de pré-ativacao.

4.2 Reacdo de Heck entre acrilato de metila, acrilato de etila, bromobenzeno e

iodobenzeno

Dentre os diversos fatores que podem interferir na reacdo de Heck, um deles é o
o tipo de olefina utilizado pois estudos sugerem que essas podem atuar na etapa de pré
ativacdo do palddio e na formacdo de subprodutos. Entdo é de grande importancia o
estudo da interacdo de diferentes olefinas ligadas a grupos doadores e retiradores, com
os catalisadores de paladio derivados das bis-iminas e bis-aminas.*'?

Como na primeira parte optou-se por iniciar os estudos com uma olefina rica em
densidade eletronica, nessa segunda parte foram selecionadas duas olefinas pobres em
densidade eletrénica (acrilato de metila e etila). Essas reacdes também foram
monitoradas por um cromatografo a gas acoplado a um espectrdmetro de massas (CG-
EM) sendo todos os testes feitos em triplicata. Em todos os testes realizados, s6 houve a
formacédo do E-cinamato de metila/etila, resultado comprovado apés a caracterizagdo do

produto por RMN (Esquema 30).
o]

0
R : N
N catasador one
©/ + \)J\Olwe base, solvente

E-Cinamato de metila

Esquema 30 - Estudo da reacéo de Heck.
Os primeiros testes foram conduzidos com o0s seis complexos de paladio,

bromobenzeno e acrilato de metila, carbonato de sédio como base, DMA como solvente

e a quantidade de 7,9x10°mol% de catalisador por um periodo de 12 horas. Dos seis
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complexos testados, somente os complexos Pd02 (15%) e PdO2R (10%) apresentaram
atividade catalitica.

Frente a esses resultados resolveu-se avaliar esse acoplamento com
iodobenzeno, que apresenta uma reatividade maior na etapa de adicdo oxidativa. A
reacdo de acoplamento entre iodobenzeno e acrilato de metila, catalisada pelo complexo
PdO01 foi monitorada por CG-EM pelo periodo de 12 horas (Figura 67) para se observar

o fator tempo, verificando que apos transcorridos 6 horas a reacao havia terminado.

o

| o Pd01 “
-3 o,
©/ + \)J\OMe 7,9x10° mol% ©/\)‘\0Me
carbonato de sédio
DMA
100 - .. -
Atividade Catalitica - Complexo Pd01

90 -

80 -
= 70 -
S
S 60 -
& 50
E
5 40 -
o
¢ 30 -

20 -

10 -

- : : ,
0,5 3,5 6 12
Tempo (horas)

Figura 67 - Resultados obtidos em diferentes tempos reacionais para o complexo
derivado da bis-imina PdO1.

As condigOes de reacdo que foram otimizadas para o bromobenzeno e estireno
foram reproduzidas com iodobenzeno e acrilato de metila sendo DMA, 7,9x107° mol%
de catalisador, carbonato de sodio e acetato de sédio. Como pode se observar na Tabela
22, Experimentos 1 a 6, p.93 os catalisadores Pd01, Pd02 e Pd03 foram eficientes na
reacdo de Heck entre o iodobenzeno e o acrilato de metila, destacando-se o Pd02 (90%)

na presenca de carbonato de sodio. Com acetato de sodio, todos os complexos das bis-
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iminas foram eficientes, porém inferiores quando comparados ao uso de carbonato de

sédio.

Tabela 22 - Comparacdo entre os melhores resultados obtidos para os complexos de

paladio das bis-iminas com iodobenzeno e acrilato de metila

o

| (o) complexo S
-3
n \)J\OMe 7,9x10° mol% OMe
base, DMA

6h
Experimentos| Complexo Base Rendimento (%)
1 Pd01 Carbonato de sddio 75
2 Pd01 Acetato de sodio 62
3 Pd02 Carbonato de sédio 90
4 Pd02 Acetato de sodio 69
5 Pd03 Carbonato de sddio 68
6 Pd03 Acetato de sodio 62

Os trés catalisadores de palddio (PdO1R, Pd02R e PdO3R) com as bis-aminas

também foram testados com carbonato de sodio e todos apresentaram bons rendimentos,

com destaque para 0 PdO2R (84%). Utilizando-se como base acetato de sédio (52%) o

resultado foi satisfatorio, porém inferior ao obtido com carbonato de sédio (Tabela 23,

Experimentos 1 a 6, p.94).
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Tabela 23 - Comparacdo entre os melhores resultados obtidos para os catalisadores de
paladio das bis-aminas com iodobenzeno e acrilato de metila

| o complexo “ o
©/ n \)J\OMe 7,9x10°® mol% ©/\)‘\0Me
base, DMA
6h
Experimentos | - complexo Base Conversao (%)
1 PdO1R Carbonato de sodio 70
2 PdO1R Acetato de sodio 45
< PdO2R | Carbonato de sodio 84
4 PdO2R Acetato de sodio 52
5 PdO3R Carbonato de sddio 54
6 PdO3R Acetato de sodio 52

Apesar dos testes anteriores com o uso de solventes proticos na sintese do
estilbeno, a partir do estireno e bromobenzeno, ndo terem sido satisfatorios, ainda assim
foi avaliado o comportamento catalitico dos seis catalisadores com ACN na formacéo
do cinamato de metila. No entanto os rendimentos foram inferiores de 30%.

Comparando a atividade catalitica dos seis complexos de paladio nas mesmas
condigdes da reagdo, o melhor resultado foi para o complexo Pd02 (90%) derivado da
bis-imina, usando a quantidade de 7,9x10° mol%, carbonato de sodio e DMA como
solvente (Figura 68, p.95). Todos os catalisadores avaliados foram eficientes em termos
de TON, com destaque para o Pd02 com um valor de 11172 (Tabela 24, p.95).
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Figura 68 - Comparacéo entre os melhores resultados obtidos para 0s seis complexos.

Tabela 24 - Comparagédo entre os melhores resultados obtidos para os complexos de
paladio das bis-iminas e bis-aminas

(0]

| o complexo “
X 7,9x10 mol% OMe
©/ + \)]\O'VIe carbonato de sodio ©/\)‘\
DMA
6h
Complexo| TON
Pd01 9310
Pd02 11172
Pd03 8441
PdO1R 8690
PdO2R 10428
PdO3R 6703

Assim como foi feito para o acoplamento entre bromobenzeno e estireno, a
cinética do acoplamento entre iodobenzeno e acrilato de metila também foi monitorada
(Figura 69, p.97). Esse monitoramento foi realizado mediante a retiradas de aliquotas do

meio de reacdo, seguidos de injecdo no cromatogrdfo a gas acoplado a um
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espectrometro de massas (CG-EM), com um intervalo de 30 minutos até as primeiras 6
horas, depois a cada 1 hora até 20 horas de reacao.

A formacgdo do cinamato de metila e consumo do iodobenzeno se iniciou nos
primeiros 30 minutos tanto para as bis-iminas quanto para a bis-aminas, exceto o

PdO3R cuja cinética teve inicio antes disso.
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Figura 69 - Cinética da Reacdo de Heck para os complexos de paladio Pd01, Pd02, Pd03, Pd01R, Pd0O2R e PdO3R com

cinamato de metila e iodobenzeno.
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CAPITULO 4 - RESULTADOS E DISCUSSOES: APLICACAO DOS COMPLEXOS NA
REACAO DE HECK

Dando continuidade na investigacdo do comportamento catalitico dos complexos
de paladio derivados das bis-iminas e bis-aminas frente a diferentes olefinas (Esquema
31), fixou-se o acrilato de etila, os solventes DMA e ACN, a quantidade de catalisador
sendo 7,9x10°mol%, as bases carbonato de sddio e acetato de sodio e os haletos de arila

(bromobenzeno e iodobenzeno).
o

o
X SN
X catalisador OEt

©/ + \)J\OEt base, solvente

7,9x10° mol%
X= Br
X=1

Esquema 31 - Estudo da reacéo de Heck.

Ocorreu formagéo do produto de acoplamento entre 0 bromobenzeno e acrilato
de etila, com rendimento de 7% somente na reacdo catalisada pelo Pd02R, 0 mesmo
ocorreu com o acrilato de metila, isso pode ser justificado devido a menor reatividade
do bromobenzeno em relacéo ao iodobenzeno.

Na reacdo de acoplamento entre o iodobenzeno e o acrilato de etila todos os trés
complexos derivados das bis-iminas testados apresentaram boa atividade catalitica tanto
utilizando acetato de s6dio quanto carbonato de sddio (Tabela 25, Experimentos 1 a 6),

vale ressaltar que com o catalisador Pd02 (93%) obteve-se a maior conversao.

Tabela 25 - Comparagédo entre os melhores resultados obtidos para os complexos de
paladio das bis-iminas com iodobenzeno e acrilato de etila
o

| \)OJ\ catalisador X OEt
AN .
©/ + OEt "pase, DVMA

6 horas
7,9x10°mol%

Experimentos | Complexo Base Rendimento (%)
1 Pdo1 Carbonato de sodio 79
2 Pd01 Acetato de sodio 50
3 Pd02 Carbonato de sédio 93
4 Pd02 Acetato de sodio 60
5 Pd03 Carbonato de sodio 61
6 Pd03 Acetato de sodio 30
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REACAO DE HECK

Comparando os complexos das trés bis-aminas testadas, os melhores resultados
foram com o PdO2R (87%) e carbonato de sdédio, o PdO1R (78%) também apresentou

um bom resultado, porém inferior ao Pd02R (Tabela 26, Experimentos 1 a 6).

Tabela 26 - Comparagéo entre os melhores resultados obtidos para os complexos de

paladio das bis-aminas com iodobenzeno e acrilato de etila

o
|
©/ + \)J\OEt

o

catalisador X OEt
—_—
base, DMA

6 horas
Experimentos | Complexo Base Rendimento (%)
1 PdO1R Carbonato de sodio 78
2 PdO1R Acetato de sodio 70
3 PdO2R Carbonato de sodio 87
4 PdO2R Acetato de sodio 42
5 PdO3R Carbonato de sodio 55
6 PdO3R Acetato de sodio 50

Apbs os testes de acoplamentos, com os seis complexos de paladio, entre

acrilato de etila e iodobenzeno, o resultado encontrado foi similar com os obtidos

anteriormente para o acrilato de etila, sendo que os complexos Pd02 e PdO2R sdo os

melhores, com uma pequena vantagem para o Pd02 (Figura 70 e Tabela 27, p.100).
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Pdo1 Pd02 Pd03 PdO1IR PdO2R PdO3R
Complexos de paladio

Rendimento (%)

Figura 70 - Comparacdo entre os melhores resultados obtidos para os complexos de

paladio das bis-iminas e bis-aminas com iodobenzeno e acrilato de etila.

Tabela 27 - Melhores resultados em termos de TON para os complexos de paladio das
bis-iminas e bis-aminas com iodobenzeno e acrilato de etila
o

o
| )
©/ + \)J\ OEt catalisador . ©/\)‘\0Et
carbonato de sodio
DMA

6 horas

Complexo| PdO1 Pd03 | PdO1R | PdO2R | PdO3R
TON 9807 | 11545 | 9683 | 10800 | 6828

A cinética desse ultimo acoplamento também foi realizada, fornecendo dados
muitos semelhantes com os obtidos para o acrilato de metila (Figura 71, p.101). De uma

forma geral a reagéo se inicia mais rapidamente do que para estireno e bromobenzeno.
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Figura 71 - Cinética da Reacdo de Heck para os complexos de paladio Pd01 (a), Pd02 (b), Pd03 (c), PdO1R (d),
PdO2R (e) e PdO3R (f) com cinamato de etila e iodobenzeno.
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CAPITULO 5 - ESTUDO MECANISTICO DA REACAO DE HECK POR
ESPECTROMETRIA DE MASSAS COM IONIZACAO POR ELETROSPRAY (ESI-MS)

5. Introducéo
5.1 Investigacdo mecanistica por ESI-MS

A espectrometria de massas tornou-se uma técnica muito eficiente no estudo do
mecanismo das reac¢fes quimicas e biologicas. Esse avango adveio do desenvolvimento
de fontes de ionizago a pressdo atmosférica (API).12 A espectrometria de massas com
ionizacdo por eletrospray (ESI), caracterizado pela transferéncia de ions em solugdo
para a fase gasosa, vem sendo largamente estudada para se detectar espécies idnicas,
dando acesso para a investigacdo direta de intermedidrios em solucdo e assim
proporcionando o entendimento do mecanismo das reagdes.!**15116 Normalmente sio
utilizadas duas formas de monitoramento das rea¢6es que é o modo online e offline. No
estudo offline sdo retiradas aliquotas da solucdo, em tempos programados para
investigar a formacgdo de diferentes intermediarios enquanto reagentes s&o
transformados em produtos.!”*® Uma das limitagdes inerentes desta abordagem,
portanto, é que as espécies tem que ser estaveis o suficiente para serem detectadas. No
monitoramento online utilizam-se reatores conectados nas fontes de ionizacdo, esta
metodologia possibilita a identificacdo de produtos estaveis e intermediarios reativos
com tempo de vida de milisegundos. O reator acoplado online ao espectrometro de
massas € a propria seringa.!'® A técnica de ESI-MS vem sendo explorada no estudo do
comportamento das reacdes de Baylis—Hillman,**° na degradacdo oxidativa da
cafeina,?! Suzuki,'?? Stille,!% dentre outros.'?4 125

A formacdo de novas ligacdes C-C mediadas por complexos de paladio é de
grande importancia na sintese de diversas moléculas biologicamente ativas. A
investigacdo do mecanismo desse tipo de acoplamento pela espectrometria de massas
com ionizagéo por eletrospray (ESI-MS), pode ser uma alternativa para a deteccdo de
intermediarios importantes que poderiam ajudar a entender o mecanismo proposto para
a reacdo de Heck.126:127.125

Uma estratégia também utilizada para a investigacdo de mecanismos de reacao
pela espectrometria de massas € o uso de compostos idnicos, tambem chamados de

marcadores ibnicos. Os marcadores mais comuns (Figura 72, p.104) apresentam um
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cation organico (ions amoénio, dialquilimidazélio e alquilpiridinio) e um anion
inorganico (haletos, PFs” e BF4).1?® Dentre esses se destacam os imidazdis que sdo
compostos heterociclicos que podem ser altamente polares e sollveis em &agua,

dependendo do grupamento R.

A R,
R
R—_ N /\ H— R | ~ ﬁ/
+/
|
R
1,3-diaquilimidazélio L-alquilpiridinio 1. 1-diaquilpirrolidinio

Figura 72 - Cations normalmente utilizados em compostos marcados.

O uso de Bases de Schiff com sais imidazélios na preparacdo de complexos de
paladio sdo de grande valia (Figura 73), ja que possuem uma maior solubilidade em
solventes organicos polares, podem ser facilmente detectados pela técnica de ESI-MS ja

gue sdo sais idnicos, dentre outros fatores.*>*2°

N N
A OH HO A
N N—
N \) . &/ N
PF¢
A=
BF,

Figura 73 - Estrutura do tipo Salen com imidazol.'?°
5.2 Objetivos
v Sintetizar a bis-imina i6nica.
v Sintetizar o complexo de paladio com essa bis-imina iénica.
v Avaliar comparativamente a eficiéncia entre os complexos de paladio iénicos e

ndo ibnicos, para a catalise de formacdo de novas ligacGes carbono-carbono, como a

reacao de Heck.
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v Investigar a participacdo dos complexos de paladio sintetizados, na reacdo de

Heck pela técnica Espectrometria de massas com ionizacdo por eletrospray (ESI-MS).

5.3 Metodologia e caracterizagdo do complexo de paladio a partir bis-imina iénica
Para a sintese do complexo de paladio a partir da bis-imina idnica foi feita uma
adaptacdo da metodologia proposta por Sonar e colaboradores'?® com o uso de etanol

em refluxo.

5.3.1 Sintese do 5-clorometil-2-hidroxibenzaldeido (4)
OH OH
HCl1, HCOH
24h cl
CHO 56% CHO

Em um baldo de 250 mL foram adicionados o formaldeido (0,11 mmol; 3,3 mg
37%), salicilaldeido (141,4 mmol; 17250,8 mg) e acido cloridrico concentrado (150
mL) a temperatura ambiente por 24 horas. O solido foi filtrado, lavado com éter

dietilico e recristalizado em hexano a quente.

RMN de *H (200 MHz; DMSO-ds; domso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integragéo,
constante de acoplamento): 10,91 (s, 1H, OH), 10,26 (s, 1H, CHO), 7,71 (d, 1H, 1 CH,
8) =2,0 Hz), 7,59 - 7,57 (dd, 1H, 1 CH, % = 8,5 Hz), 7,02 (d, 1H, 1 CH, 3] = 8,5 Hz),
4,74 (s, 2H, CHy).

Rendimento: 56%, s6lido branco

PF: 84-85°C

5.3.2 Sintese do cloreto de 1-(3-formiI-4-hidroxibenzil)-3-meti|imidazol 5)

OH
\/@ N/\ tOIueno \\ \/@
“ ' </
CHO 50/

Em um bal&o de 100 mL foi preparada uma solugdo com N-metil imidazol (14,0
mmol; 1150,0 mg) em 30 mL de tolueno a temperatura ambiente e atmosfera inerte.
Apbs completa solubilizagdo adicionou-se 5-clorometil-2-hidroxibenzaldeido (11,7
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mmol; 1989,0 mg) por 3 horas. O soélido foi filtrado a pressdo reduzida e lavado com

éter dietilico.

RMN de 'H (200 MHz; DMSO-ds; domso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integracéo,
constante de acoplamento): 10,28 (s, 1H, OH), 9,43 (s, 1H, CHO), 7,86-7,63 (m, 4H, 4
CH), 7,26-7,21 (m, 2H, 2 CH), 5,40 (s, 2H, NCH>), 3,86 (s, 3H, NCH3).

RMN de 13C (50 MHz; DMSO-ds; dbmso 39,43), (5 ppm): 6190,4; 161,5; 136,7; 128,8;
125,9; 124,3; 122,98; 122,5; 118,6; 51,4; 36,2.

CHN: encontrado 57,00% C, 5,12% H e 11,01% N calculado 57,04% C, 5,19% H e
11,09% N

ESI-MS [M-CI]*: encontrado m/z 217,0888 e calculado m/z 217,0972.

Rendimento: 95%, sélido amarelo

PF: 185-186 °C

5.3.3 Sintese do hexafluorofosfato de 1-(3-Formil-4-hidroxibenzil)-3metilimidazol

(6)

\N OH \
\\\ H,0, HPF, N\\ OH
U e L
CHO 3h \ N
cr 82% CHO

PF{

Em um baldo de 250 mL foram adicionados o cloreto de 1-(3-formil-4-
hidroxibenzil)-3-metilimidazol (5,87 mmol; 1482,6 mg) e 100 mL de agua a
temperatura ambiente, até a completa solubilizacdo. Posteriormente foi adicionado uma
solucdo aquosa de hexafluorofosfato de sodio (8,81 mmol; 1479,7 mg). A reacéo foi
mantida em banho de gelo por 1 hora e por mais 3 horas a temperatura ambiente. A

mistura de reacdo foi filtrada e o s6lido, lavado com éter dietilico.

RMN de 'H (200 MHz; DMSO-de; dbmso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integracéo,
constante de acoplamento): 10,98 (s, 1H, OH), 10,28 (s, 1H, CHO), 9,15 (s, 1H, 1 CH),
7,76-7,59 (m, 4H, 4 CH), 7,08-7,04 (d, 1H, 1 CH, 3J = 8,7 Hz), 5,35 (s, 2H, NCH>),
3,85 (s, 3H, NCHa).
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RMN de 3C (50 MHz; DMSO-ds; domso 39,43), (6ppm): 6191,1; 161,4; 136,9; 129,7;
126,0; 124,3; 122,8; 122,5; 118,4; 51,6; 36,2.

CHN: encontrado 39,62% C, 3,54% H e 7,60% N e calculado 39,79% C, 3,62% H e
7,73% N

Rendimento: 82%, s6lido amarelo

Ponto de fusdo: 131-133°C

ESI-MS [M - PFe]*: encontrado 217,0883 e calculado 217,0972.

5.3.4 Sintese do tetrafluoroborato de 1-(3-formil-4-hidroxibenzil)-3-metilimidazol

(7)

\N\\ OH
H20 NaBF,
U LX Qﬁ
CHO o
or 75/

Em um baldo de 250 mL foram adicionados o cloreto de 3-(3-formil-4-
hidroxibenzil)-3-metilimidazol (5,87 mmol; 1482,6 mg) e 100 mL de &gua a
temperatura ambiente, até a completa solubilizagdo. Neste adicionou-se 0
tetrafluoroborato (4,75 mmol; 413,3 mg). A reacdo foi mantida por 3 horas a

temperatura ambiente. A mistura de reacdo foi filtrada e o sélido, lavado com agua.

RMN de 'H (200 MHz; DMSO-de; dbmso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integracéo,
constante de acoplamento): 10,98 (s, 1H, OH), 10,28 (s, 1H, CHO), 9,15 (s, 1H, 1 CH),
7,76-7,59 (m, 4H, 4 CH), 7,08-7,04 (m, 1H, 1 CH), 5,35 (s, 2H, NCH>), 3,85 (s, 3H,
NCHj).

CHN: 47,50% C, 4,27% H e 9,15% N e calculado 47,40% C, 4,31% H e 9,21% N
Rendimento: 75%, sélido amarelo.

Ponto de fusdo: 104-105°C.

ESI-MS [M - BF4+]*: encontrado 217,0887 e calculado 217,0972.
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535 Sintese do hexafluorofosfato de 3-(3-(((2-aminofenil)imino)metil)-4-

hidroxibenzil)-1-metil-1H-imidazol-3 (8).

H; 72%

O V@ Etanol
L m{ﬁ

Adicionou-se em um baldo de 50 mL o hexafluorofosfato de 1-(3-formil-4-
hidroxibenzil)-3-metilimidazol (1 mmol; 361,9 mg) em 20 mL de etanol a temperatura
ambiente. Apds a solubilizacdo foi adicionado lentamente a orto-fenilenodiamina (1
mmol, 109 mg) e a reacdo foi mantida por 6 horas. A mistura de reacdo foi filtrada a

vacuo e o solido amarelo foi lavado com etanol.

RMN de 'H (200 MHz; DMSO-ds; domso 2,50), & ppm, (multiplicidade, integracéo,
constante de acoplamento): 12,80 (s, 1H, OH), 9,15 (s, 1H, N=CH), 8,81 (s, 1H,
N=CH), 7,79-7,68 (m, 3H, 3 CH), 7,49-7,45 (m, 1H, 1 CH), 7,13-7,03 (m, 3H, 3 CH),
6,66-6,62 (m, 2H, 2 CH), 5,36 (s, 2H, NCH), 5,14 (s, 2H, NH2), 3,85 (s, 3H, NCHa).
RMN de BC (50 MHz; DMSO-ds; dbwmso 39,43), (& ppm): & 163,3; 160,4; 143,2;
142.,4; 136,8; 134,4; 133,4; 132,4; 128,5; 125,5; 124,3; 122,5; 120,6; 119,9; 118,6;
117,2; 115,8; 51,8; 36,2.

CHN: encontrado 47,60% C; 4,27% H e 12,25% N; calculado 47,79%C; 4,23%H e
12,39%N.

ESI-MS [M - PFe]*: encontrado m/z 307,1385 e calculado m/z 307,1453.

Rendimento: 72% solido amarelo.

5.3.6 Sintese da bis hexafluorofosfato de [1-metil-1H-Imidazol, 3,3'-[1,2

fenilenebis[nitrilometilidine(4-hidroxi-3,1-fenileno)metileno] (9)
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/“/i) QN\
Para a sintese da bis-imina foi adicionado em um baldo de 125 mL o 1-(3-
formil-4-hidroxibenzil)-3-metilimidazol hexafluorofosfato (Immol; 361,9 mg) em 20
mL de etanol sob refluxo. Ap6s a solubilizacdo foi adicionado lentamente a orto-

fenilenodiamina (2 mmol, 218 mg) e a reacdo foi mantida por 6 horas. A mistura de

reacao foi filtrada a vacuo e o solido amarelo foi lavado com etanol.

RMN de *H (400 MHz; ACN; dacn 1,90), 6 ppm, (multiplicidade, integracédo, constante
de acoplamento): 13,38 (s, 2H, OH), 8,74 (s, 2H, N=CH), 8,44 (s, 2H, N=CH), 7,59 (s,
2H, 2 CH), 7,44-7,36 (m, 10H, 10 CH), 6,99-6,97 (m, 2H, 2 CH), 5,26 (s, 4H, NCH>),
3,83 (s, 6H, NCHba).

RMN de C (100 MHz; ACN; dacn 116), (Sppm): 6164,8; 162,4; 143,0; 136,8; 134,8;
134,4; 129,2; 125,2; 124,9; 123,0; 120,5; 120,3; 118,6; 53,0; 36,8.

CHN: encontrado 45,01% C; 3,68% H e 10,50% N; calculado 45,24% C; 3,80% H e
10,55% N.

UV-vis: bandas de absor¢édo centradas em 216, 255, 333 e 466 nm.

Ponto de fusdo: 179-180 °C.

ESI-MS [M - 2PF¢]?*: encontrado m/z 506,2240 e calculado m/z 506,1420.
Rendimento: 80% solido amarelo.
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5.3.7 Sintese da bis tetrafluoroborato de [1-metil-1H-Imidazol, 3,3'-[1,2-
fenilenebis[nitrilometilidine(4-hidroxi-3, 1-fenileno)metileno] (20)

@ﬁ 106 E:‘:‘B d @

Para a sintese da bis-imina foi adicionado em um baldo de 50 mL o 1-(3-formil-
4-hidroxibenzil)-3-metilimidazol tetrafluoroborato (1mmol; 304 mg) em 20 mL de
etanol a temperatura de refluxo. Apds a solubilizacéo foi adicionado lentamente a orto-
fenilenodiamina (2 mmol; 218 mg), a reacdo foi mantida por 6 horas. A reacdo foi

filtrada a vacuo e o solido amarelo foi lavado com etanol.

RMN de *H (400 MHz; ACN; dacn 1,90), 6 ppm, (multiplicidade, integracéo, constante
de acoplamento): 13,09 (s, 2H, OH), 9,11 (s, 2H, N=CH), 8,87 (s, 2H, N=CH), 7,73-
7,65 (m, 6H, 6 CH), 7,50-7,41 (m, 6H, 6 CH), 7,0 (d, 2H, 2 CH, 3] = 8,2 Hz), 5,35 (s,
4H, NCHy), 3,82 (s, 6H, NCH3).

RMN de C (100 MHz; ACN; dacn 116), (5 ppm): 6§162,9; 160,8; 142,0; 136,4; 133,8;
132,5; 128,1; 125,1; 123,9; 122,2; 119,5; 117,5; 51,4; 35,8.

CHN: encontrado 52,89% C; 4,40% H e 12,30% N; calculado 52,97%C; 4,45%H e
12,36%N.

Rendimento: 61% solido amarelo.

Ponto de fusdo: 191-192 °C.

ESI-MS [M - 2BF4]?%*: encontrado m/z 506,1162 e calculado m/z 506,1420.
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5.3.8 Preparacdo dos complexos de paladio da bis-imina marcada ionicamente
(PdO1M)

Pd(OAc),

——N N="7] —_— —=N_ /N_
Metanol, Sh “pd”
PF.- OH HO PF¢ PF¢ o/ \o PF,
Gﬁ N+ ﬁ N+
/:) Q”\ /”\) &/"\

NS

Em um bal&o de 50 mL foi adicionado (1 mmol; 795,9 mg) da bis-imina em 25
mL de metanol e manteve-se sob refluxo até completa solubilizacdo. A esta mistura
reacional adicionou-se (1 mmol, 224,5 mg) de acetato de paladio. Apds 8 horas de

reacao, o sélido formado foi filtrado sob vacuo e lavado com metanol.

RMN de *H (400 MHz; ACN; dacn 1,90), 6 ppm, (multiplicidade, integracéo, constante
de acoplamento): 8,43 (s, 1H, N=CH), 8,11 (s, 1H, N=CH), 7,37 (s, 1H, CH), 7,24-7,20
(m, 6H, 6 CH), 7,04-7,02 (d, 2H, 2 CH), 6,86 (m, 1H, 1 CH), 6,37 (d, 2H, 2 CH, 3J =
8,6 Hz), 4,96 (s, 2H, NH2), 3,66 (s, 3H, NCHj3).

RMN de 3C (100 MHz; ACN; dacn 116), (6 ppm): & 166,5; 153,3; 143,0; 137,1;
136,3; 136,0; 128,5; 124,0; 122,2; 121,9; 120,8; 120,0; 116,2; 100,1; 36,0.

CHN: encontrado 39,90% C; 3,08% H e 9,27% N; calculado 39,99% C; 3,13% H e
9,33% N.

IV (KBr) v (cm™): 3422 (f, a; v OH), 1626 (F; v C=N), 1575 (m, F; v C=C).

ESI-MS [M - 2PF¢]?*: encontrado m/z 610,1348 e calculado m/z 610,1298.

UV-vis: bandas de absorcéo centradas em 218, 267 e 333 nm.

Ponto de fusdo: 209 °C.

Rendimento: 88% solido amarelo.
5.4 Resultados e Discussao

Nesta etapa foi feita a sintese dos salicilaldeidos marcados 6 e 7 com o N-metil-

imidazol a partir do saliciladeido neutro, como precursor da imina (Esquema 32, p.112).
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OH tolueno \ OH
@ HCI, HCOH OH  1-metil-imizadol N\\\ ﬁ
—_—
CHO  24h cl 3h NN Ho
cr 5

76% CHO 95%
Saliciladeido 4 ‘

H,0, NaBF, H,0, NaPFg
6h 3h
75% 82%
\N\\ OH \N\\ OH
|
&’1‘ Q\/\N
CHO * CHO
BF4 6 PFe 7

Esquema 32 - Aldeidos i6nicos sintetizados.

Na primeira etapa obteve-se o aldeido 4 (1-clorometil-2-hidroxibenzaldeido), a
partir da reacdo do salicilaldeido e formaldeido na presenca de acido cloridrico a
temperatura ambiente por 24 horas. O composto 4 foi caracterizado de forma
inequivoca, mediante comparacdo dos dados no espectro de RMN de *H encontrados
com os descritos na literatura (Tabela 28). Os espectros se encontram em anexo, p.

XVIII.

Tabela 28 - Andlise comparativa dos deslocamentos quimicos do composto 4 com

aqueles descritos na literatura

Deslocamento quimico (o)
OH CHO H-2 CH:
4 10,91 10,26 7,71 4,74
Literatura” 10,92 10,26 7,70 4,74
*solvente: DMSO-ds

A préxima etapa realizada consistiu na reagdo de substituicdo do cloro do
composto 4 pelo N-metil-imidazol em tolueno a temperatura ambiente e em atmosfera

inerte. Os dados encontrados no espectro de RMN de *H foram comparados com os da
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literatura,*?® onde pode-se confirmar de forma inequivoca a sintese do composto 5
(Tabela 29).

Tabela 29 - Andlise comparativa dos deslocamentos quimicos do composto 5 com

aqueles descritos na literatura

Deslocamento quimico (o)
OH CHO CH: CHs

5 10,28 9,43 5,4 3,86
Literatura 10,31 9,31 5,39 3,86

Ap0s a preparacdo do aldeido idnico 5, a etapa seguinte consistiu na preparacao
de mais dois aldeidos com contra ions diferentes (hexafluorofostato e tetrafluoroborato),
com o objetivo de avaliar sua influéncia na reacdo de Heck e no monitoramento por
ESI-MS. O composto hexafluorofosfato de 1-(3-formil-4 hidroxibenzil)-3-metilimidazol
(6) foi sintetizado a partir do composto 5 com hexafluorofosfato de sédio em agua a
temperatura ambiente, e o composto tetrafluoroborato 1-(3-formil-4 hidroxibenzil)-3-
metilimidazol (7) foi sintetizado a partir do composto 5 com tetrafluoroborato de sédio
em agua a temperatura ambiente.

Devido a grande similaridade estrutural entre os aldeidos e de ndo serem
inéditos, a caracterizacdo dos compostos 5, 6 e o 7 foi feito de forma analoga e
inequivoca e 0s espectros se encontram no capitulo de anexo, p. XVIII a XXII.

Uma vez que foram obtidos os aldeidos ibnicos 5, 6 e 7 almejou-se a sintese de
bis-iminas, contendo um grupo imidazo6lico a partir de monoiminas idnicas para a
sintese de complexos de paladio e futura investigacdo do comportamento destes
compostos no mecanismo de Heck. A vantagem do uso dos mesmos é que como ja
possuem carga podem ser mais facilmente detectados pela técnica da espectrometria de
massas com ionizacgéo por eletrospray (ESI-MS).

Na primeira tentativa visando a sintese da monoimina contendo um grupo
imidazolico foi utilizado o aldeido iénico 5 (Esquema 32, p.113) com a orto-
fenilenodiamina na proporgédo 1:1 em etanol, inesperadamente a reagdo ndo funcionou.
Foram feitas varias tentativas, modificando o tipo e a quantidade de solvente (tolueno,
metanol e acetonitrila), temperaturas (ambiente e refluxo), ordem de adicdo dos
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reagentes e tempo de reacdo (4 a 24 h), mas em todos o0s casos ndo houve formacao do

produtO,ErrOI Indicador ndo definido.,Erro! Indicador ndo definido. sendo possivel a recuperagéo dos

=

materiais de partida.

Solvente,
\\ temperatura
Tempo de reagao;; j

orto-fenilediamina
Esquema 32 - Tentativa de sintese da monoimina iénica.

A proxima tentativa de sintese da monoimina contendo um grupo imidazoélico
consistiu na reacdo do aldeido 6 (Esquema 33) com a orto-fenilenodiamina na
proporcéo 1:1 em etanol. Pode-se observar gque se a reacdo fosse conduzida sob refluxo,
levava a formagdo da bis-imina contendo dois aneis imidazolicos como produto
majoritario, e se fosse conduzida a temperatura ambiente s6 havia a formacdo da
monoimina com um anel imidazolico. Com o controle de temperatura foi possivel obter

0 composto 8 com 72% de rendimento em 6 horas de reacdo.

Qv@ O

72% +
ortofenilenodiamina /§N

Esquema 33 - Sintese do composto 8.

Analisando o espectro de RMN de 'H para o composto 8 (Figura 74, p.115),
atribuiram-se o sinal em 612,80 ao hidrogénio da hidroxila H-15, dois sinais em 69,15
e 8,81 aos hidrogénios do grupo imino H-17 e H-8 respectivamente. Observa-se um
multipleto entre 67,79-7,68 com integracdo para trés hidrogénios, referentes aos
hidrogénios H-19, H-20 e H-10. Esses atomos de hidrogénios se apresentam mais

desblindados por estarem localizados no anel imidazolico e o outro ocupa a posi¢éo
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meta em relacdo a hidroxila. Verifica-se um dupleto em ¢ 7,47, integrando para um
hidrogénio, referente ao H-12. Verifica-se ainda um multipleto na regido entre 6 7,13-

7,03, referentes aos hidrogénios H-4, H-6 e H-13. Observa-se um multipleto entre &
6,66-6,62, referente a H-3 e H-5, os mesmos séo os hidrogénios menos blindados, pois
estédo localizados na posicdo orto e para em relacdo a grupo amino. Observou-se um
simpleto em ¢ 5,36, com integracdo para dois hidrogénios, que se refere ao hidrogénio
H-16. Um sinal em 65,14 que se refere ao hidrogénio H-1. Finalmente, hd um sinal em

0 3,85 referente ao hidrogénio H-8.

12,80

oro€ ;4

ppm (t1)

Figura 74 - Espectro de RMN de H (200 MHz; DMSO-ds) do composto 8.

O espectro de RMN de *3C a 200 MHz do composto 8 (Figura 75, p.116)
apresenta um total de dezoito sinais referentes aos dezoito atomos de carbono da
molécula. Os sinais referentes aos carbonos C-8 e C-14, aparecem em 6163,3 e 160,4.
O sinal em ¢143,2 refere-se ao carbono C-1 ligado diretamente ao grupo amino. O sinal
em 6142,4 refere-se ao C-7, vizinho ao grupo imino, podendo ser confirmado também
pelas auséncia no espectro de DEPT 135 e o sinal em §136,8 referente ao carbono
imino no anel do imidazol. Em ¢ 134,4; 133,4 e 132,4 sdo observados 0s sinais

referentes aos carbonos C-12; C-10 e C-4 que, por estarem em posicdo meta em relagdo
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a hidroxila e ao grupo amino, se apresentaram como 0s mais desblindados no espectro.
Os sinais em ¢128,5; 125,5; 124,3 e 122,5 referem-se aos carbonos C-6; C-11; C-19 e
C-20, embora o valor seja bastante proximo entre os C-11 e C-19, a sua atribuicéo
inequivoca foi realizada a partir do espectro de DEPT 135 (Figura 76, p.116), onde o
sinal de C-11 nao foi observado. Os deslocamentos quimicos dos nucleos mais
blindados do espectro 6120,6; 119,9; 118,6 e 117,2 sdo referentes aos C-9; C-3; C-5 e
C-13 que, assim como os respectivos hidrogénios, sofrem também grande influéncia do
grupamento OH e NH,. Observou-se um sinal em 51,5 sendo referente ao carbono C-

16 e para finalizar um sinal em 6 36,2 referente ao C-18.

S e

4

163,49
160,42
143,15
142,41
136,82
51,84

36,18

5
6 3

7 2
0 9 s_N INHZ
PF¢ 16 11 o
17 .,
—N 14 15
12 13
—N
b A
19
\H
|
| |
I I
I 11
|
\ \ \ \ \
200 150 100 50 0
ppm (t1)

Figura 75 - Espectro de RMN de **C (50 MHz, DMSO-ds) para o composto 8.
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17,
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Figura 76 - Subespectro DEPT 135 (50 MHz, DMSO-ds) para o0 composto 8.

Analisando o espectro de (+) ESI-MS (Figura 77) foi possivel observar um sinal
de m/z 307 que corresponde a massa molar da monoimina 8 proposta e um sinal de m/z

225 que seria a monoimina com a perda do fragmento do N-metil-imizadol neutro.

Inten. (x100,000)
4004
307.1385
3754 54
3% 6 3
7 2

35 —N NH,

10 9/ 1
300 PFS 16 11

OH
17

275 —N 14 15

12 13

—N 20
250 18 F
19
225
2004
1759
1509
1259
100 2251187
0754
0504
0254
000 815420120425 1530851 _ 2no560q 2531435 _  3la0660 3930800 4708834 5133405485833 5869517 BA7.0300
Ed 10 15 20 PN EQ) 0 0 50 50 50 60 650 mz

Figura 77 - Espectro de (+) ESI-MS do composto 8.
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Isto pode ser comprovado no espectro de MS/MS (Figura 78), em que o ion de
m/z 307 foi selecionado e fragmentado, fornecendo um sinal correspondente ao ion de

m/z 225 referente a massa da monoimina idnica com a perda do N-metil-imidazol neutro

(Esquema 34).
Inten. (x10,000)
954 225.0992
9.04
854
80+
75+
7.0
6.5
6.0
554
504
45+
404
354
30 82
25
204
154
1.04
ks e oA, Ly, 1839999 L, | 2400200, | 2854872300000 3306007 38522
100.0 1250 150.0 1750 200.0 2250 250.0 2750 300.0 325.0 350.0 3750 miz

Figura 78 - Espectro de (+) MS/MS do composto 8.

1
Z+
o |
I z
E
o+ |
I z
z
-

_N m/z 225
& mlz 307

Esquema 34 - Proposta de fragmentag&o do ion de m/z 307.
Nesta etapa 0 objetivo foi sintetizar a bis-imina contendo um grupo

imidazolico a partir da monoimina idnica 8 e o salicilaldeido neutro (Esquema 35,

p.119). Foram feitas diversas tentativas, modificando o tipo e quantidade de solvente,
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temperaturas (ambiente e refluxo). Foi feito 0 acompanhamento desta reacdo por CCD

observando o consumo do salicilaldeido.

OH - N
C[ + PFg OH Etanol
CHO /,:__N Temperatura OoH HO
Tempo PF. 6
~N \/ 10

Esquema 35 - Sintese da bis-imlna |on|ca.

salicilaldeido

Pode-se observar que ap6s seis horas de reacdo houve a formacdo de um sélido
amarelo que foi analisado por RMN e (+) ESI-MS, verificando a formagéo da bis-imina

com dois anéis imidazolicos com 40% de rendimento e a bis-imina neutra com 10% de

rendimento (Esquema 36).

\
/ bis-imina idnica monoimina ionica
m/z 307

m/z 253

PF¢ < ;
OH HO
Aldeido ionico :© C§:OH Hob

miz 217

bis-imina neutra
bis-imina idnica miz 317

m/z 411
Esquema 36 - Proposta de compostos que podem ser formados na sintese da bis-imina

com um anel imidazolico.

Com o objetivo de racionalizar esse resultado, a reacdo foi monitorada por ESI-

MS. No inicio da reacdo soO foi possivel verificar os sinais respectivos aos ions de m/z
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307 e 225 referente a massa da monoimina idnica e a massa da mesma com a perda do

N-metil-imidazol neutro (Figura 79).

Inten. (x100,000)
325+

225.0927 307.0840
300

2754
250+
2254
200+
175+
150
125+
1.00
0.75+
050+

308.171
025

81.9955‘ __ ‘1‘53‘.08‘64‘ el ‘26‘7.0‘98‘4‘ : 3342514‘ __
100

Figura 79 - Espectro de (+) ESI-MS no inicio da reacéo.

0005 ———

Observaram-se no espectro de ESI-MS com 100 minutos e 6 horas de reagéo
(Figuras 80 e 81, p. 121) os sinais de m/z 253 e 225 séo referentes a massa da bis-imina
com dois grupos imidazélicos e a massa desta com a perda de um N-metil-imidazol
neutro respectivamente, o sinal de m/z 217 refere-se a massa do aldeido idnico e o de
m/z 317 corresponde a bis-imina neutra mais um préton (Esquema 37, p. 122). Né&o se
notou o sinal de m/z 411 que corresponde a massa da bis-imina com com uma carga.
Para que se formasse a bis-imina iénica observada de m/z 253, seria necessario a reacdo
da monomina 8 com o aldeido i6nico 6, no entanto, esse aldeido ndo foi adicionado e
nem 0s materiais de partida estavam contaminados, fato este que pode ser observado no
espectro de ESI-MS no tempo inicial. Pode-se afirmar que esses sinais eram da bis-
imina com duas cargas e o aldeido i6nico pela analise de MS/MS (Figura 82, p.122).
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Inten. (x100,000)

- ESTUDO MECANISTICO DA REACAO DE HECK POR

14+

134

124

114

10+

0.9

0.8

0.7

0.6

05

04

0.3

0.2

0.1+

153.9628
00—+

225.0664

217.086f

307.1258

25‘3.%364‘
|

17.9804

T
150.0 1750

I 7
2000 2250

7 R T U L
2500 2750 3000 3250 3500 375.0 400.0

Figura 80 - Espectro de (+) ESI-MS ap6s 100 minutos da reacéo.
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Figura 81 - Espectro de (+) ESI-MS ap06s 6 horas da reagéo.
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Figura 82 - Espectro de (+) MS/MS do ion de m/z 253.
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Esquema 37 - Proposta de fragmentacdo para a bis-imina com dois anéis imidazolicos.

Com o objetivo de entender o que estava acontecendo, foram avaliados as
reacOes de outros aldeidos isoméricos (3-hidroxi-benzaldeido, 4-hidroxi-benzaldeido) e
0 benzaldeido (Esquema 38, p.123) com a monoimina ionica (8) em etanol tanto na
temperatura de refluxo como na temperatura ambiente. Da mesma forma que na sintese
anterior, essas reacdes foram monitoradas por espectrometria de massas com ionizagédo

por eletrospray (ESI-MS).
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Tempo

+ PF¢ Etanol
————  PF{
Temperatura
salicilaldeido

R = OH na posi¢ao meta e para R = OH na posi¢ao meta e para
R=H R=H

Esquema 38 - Sintese da bis-imina com um anél imidazdlico com diferentes aldeidos.

Analisando o espectro de massas das trés reacfes (Figuras 83, 84 e 85, p. 123 e
124), no final das seis horas foi possivel observar o mesmo sinal de m/z 253, referente a
formagdo da bis-imina dois anéis imidazolicos e um sinal de m/z 217 referente a massa
do aldeido i6nico livre (Esquema 36, p.119). No espectro da reagdo com o benzaldeido
ainda foi possivel observar um sinal de m/z 197 referente a massa da monoimina neutra

mais um préton (Figura 85, p.124).

Inten. (x100,000)
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Figura 83 - Espectro de (+) ESI-MS ap0s 6 horas de reagdo entre o 3-hidroxi-

benzaldeido e a monoimina idnica.
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Figura 84 - Espectro de (+) ESI-MS ap6s 6 horas de reacao entre o 4-hidroxi-
benzaldeido e a monoimina idnica.
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Figura 85 - Espectro de (+) ESI-MS ap0s 6 horas de reacéo entre o benzaldeido e a

monoimina idnica.
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Apesar dos esforcos ndo foi possivel obter a bis-imina e nem a monoimina
ibnica a partir do aldeido idnico com o contra ion cloro. Quando utilizou-se o aldeido
ibnico com o contra ion hexafluorofosfato houve a formacdo da bis-imina com duas
cargas, ndo sendo possivel a formacdo da bis-imina idnica desejada (Esquema 38,
p.123).

Pode-se observar durante esta sintese que se a reacdo fosse conduzida sob
refluxo, levava a formacdo da bis-imina com duas cargas como produto majoritario,
sendo que cada um dos produtos foi isolado e caracterizado, obtendo rendimentos de
40% para a bis-imina com e 5% da monoimina ligada a um anel imidazdlico. Quando a
reacdo era conduzida em temperatura ambiente a monoimina idnica era o produto
majoritario, com rendimentos de 72% da monoimina i6nica e 10% para a bis-imina com
duas cargas.

Como o objetivo deste trabalho era a sintese de bis-iminas ibnicas para a
formacdo do complexo de palddio para futura investigacdo do mecanismo de Heck,
fixou-se na sintese entdo da bis-imina (9 e 10) com duas cargas a partir dos aldeidos
ionicos (hexafluorofosfato de 1-(3-formil-4 hidroxibenzil)-3-metilimidazol 6 e o
tetrafluoroborato de 1-(3-formil-4 hidroxibenzil)-3-metilimidazol 7) e a orto-
fenilenodiamina na proporcdo 2:1 em etanol, sob refluxo, fornecendo a bis-iminas 9 e
10, com rendimentos 80 e 61% respectivamente (Esquema 39, p.126) em 6 horas de

reacao.
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Esquema 39 - Sintese das bis-iminas 9 e 10.

No espectro de RMN de *H (400 MHz) do composto 9 (Figura 86, p.127)
observaram-se 0s simpletos em o 13,38; 8,74 e 8,44 com integracdo para dois
hidrogénios cada sinal, sendo referentes aos hidrogénios das hidroxilas, dos
grupamentos imino e dos hidrogénios imidazdlicos H-12 e H-12’, H-8 e H-8’.
Observou-se um simpleto em 6 7,59 com integracdo para dois hidrogénios, referentes
aos H-10 e H-10°. Na faixa de & 7,44-7,36 é possivel observar um multipleto,
integrando para dez hidrogénios, que correspondem aos hidrogénios H-5 e H-5°, H-6 e
H-6’, H-15 e H-15", H-14 e H-14', H-3 e H-3’. Observou-se um dupleto em 6,98 com
integracdo para dois hidrogénios, referentes aos hidrogénios H-2 e H-2’. Foi observado
um dupleto em 65,26 referente aos hidrogénios metilénicos H-9 e H-9'. E para finalizar
observou-se um simpleto em ¢ 3,83 que corresponde aos hidrogénios das metilas H-7 e
H-7".
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Figura 86 - Espectro de RMN de H (400 MHz; CDsCN) do composto 9.

O espectro de RMN de *3C a 50 MHz do composto 9 (Figura 87a, p.128) possui
um total de quinze sinais referentes aos trinta atomos de carbono da molécula. Tal fato
se deve a simetria da molécula e por isso existe a equivaléncia de diversos atomos de
carbono dos anéis aromaticos. Observaram-se trés sinais em 6164,8/ 162,4 e 143,0
referentes aos C-12 e C-12’; C-8 e C-8/C-1 e C-1" que foram confirmados no espectro
de DEPT 135 (Figura 87b, p.128). Os sinais em 6136,8 e 134,8 sdo referentes aos
atomos de carbonos mais desblindados C-3 e C-3’; C-10 e C-10°, devido as suas
posicdes meta em relacdo a hidroxila. O sinal em & 134,4 refere-se aos carbonos C-14 e
C-14’ e os sinais em §129,2; 125,2; 124,9 e 123,0 se referem aos carbonos C-4 e C-4;
C-13 e C-13"; C-6 e C-6’ e C-5 e C-5. Foram observados um sinal & 120,5, que se
refere aos carbonos C-15’ e C-15 e, um sinal com 6 120,3 e 118,6 que se referem aos
carbonos C-11 e C-11 e C-2 e C-2". O sinal em &53,0 ¢é referente aos carbonos C-9 e C-
9" e finalmente um sinal com deslocamento quimico ¢ 36,8 referente aos carbonos da
metila C-7 e C-7.
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Figura 87 - a) Espectro de RMN de *3C (100 MHz, CDsCN) e b) Subespectro DEPT
135 (100 MHz, CD3CN) para o composto 9.

Analisando o espectro no UV-vis (Figura 88, p.129) do composto 9 constatou-se
a presenca de quatro bandas de absorgdo em 216, 255, 333 e 466 nm. As bandas de
absor¢do em 216 e 255 nm podem ser atribuidas as transi¢des n-n” dos anéis aromaticos.
A banda de absor¢do em 466 nm podem ser atribuidas as transicdes n -n" dos elétrons

do grupamento imino.*3°
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Figura 88 - Espectro de UV-vis da bis-imina 9.

Vale ressaltar que a espectrometria de massas € uma ferramenta que caracteriza

0s compostos pela medida da relacdo massa/carga de seus ions, e como a bis-imina (9)

tem duas cargas, no espectro de (+) ESI-MS (Figura 89) foi possivel identificar um sinal

de m/z 253 referente a massa da bis-imina i6nica dividida por dois. O sinal de m/z 253

foi expandido e pode-se observar que os isotop6logos [M*] e [M+1] se diferem em 0,5

unidades, caracteristica de compostos com duas cargas (Figura 90, p. 130).
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Figura 90 - Espectro de (+) ESI-MS expandido do composto 9.

O ion de m/z 253 referente a massa do isotopdlogo mais abundante da bis-imina
ibnica (9) foi selecionado e fragmentado (Figura 91) e no espectro de MS/MS foi
observado o sinal de m/z 423 que se refere a massa molar do 8 com a perda de um

fragmento carregado de massa m/z 83 (Esquema 40, p.131).

Inten. (x100,000)
2751 423.1736
. 1 15
14§ 14
250 13 13
ey an
205 ] 1011y o 1110
P OH HO: 3 PE
8 yt‘ 4 1 1 4 '\I s
200 - R 3 =
NQ-" SQN
7N >
6
175+
150~
125+
1
1
1.00 1
1
1
0.75 1
1
! 83
050 1
I
1
025 1
1
i |
|1y - 1l
000 pt———~ F— -kl "
100 150 250 350 400 450 500 550 600 650 mz

Figura 91 - Espectro de MS/MS do ion de m/z 253.
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Esquema 40 - Proposta de fragmentacdo para o ion de m/z 253.

A caracterizacdo do composto 10 foi feita de forma analoga ao composto 9, e
todos os espectros de encontram em anexo, p.XXIV a XXV.

Foram sintetizados dois ligantes idnicos sendo bis-iminas ligadas a dois anéis
imidazolicos, a etapa seguinte entdo foi a preparacdo do complexo de paladio (Pd01M).

O complexo de paladio PdO1M foi obtido, a partir de metodologia adaptada da
literatura proposta por Banik e colaboradores (Esquema 41),1° com o ligante 9 e acetato
de paladio em metanol, sob refluxo por 5 horas, com rendimento de 88%. N&o existem
descricBes na literatura para a sintese do complexo de paladio com o salofen ligado a
grupos imidazolicos, sendo entdo o complexo sintetizado neste trabalho um composto
inédito.
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Esquema 41 - Sintese do complexo PdO1M.

O espectro de RMN de *H do complexo Pd01M foi comparado com o espectro
de RMN de *H do composto 9. O sinal referente ao hidrogénio da hidroxila que aparece
no espectro do ligante com deslocamento quimico ¢ 13,38 (Figura 92a, p.132)
desaparece no espectro do complexo PdO1M (Figura 92b, p.132). Os sinais referentes
aos atomos de hidrogénio H-15 e H-15"; H-14 e H-14" H-3 e H-3, que se encontravam
sobrepostos no espectro do ligante com deslocamento quimico 6 7,41-7,36, se separam e
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apresentam diferentes no espectro do complexo (Figura 93b). Os hidrogénios H-14 e H-

14" sofrem maior blindagem.
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Figura 92 - Espectro de RMN de 'H (400 MHz; CDsCN) do ligante 9 (a) e do Pd01M
(b).

Foi feita a comparacio entre espectro de RMN de *C do complexo Pd01M
(Figura 93b, p.133) com o espectro do ligante 9 (Figura 93a, p.133), sendo possivel
verificar que o sinal de alguns atomos de carbono sofreram variacdes nos seus
deslocamentos quimicos, 0 C-12 ligado ao nitrogénio variou do & 164,8 para 166,5 e 0

C-1 variou de 6143,0 para 153,3 uma evidéncia do efeito do metal ligado.
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Figura 93 - Espectro de RMN de *C (100 MHz, CD3CN) do ligante 8 (a) e do
complexo Pd01M (b).

O espectro no UV-vis do composto PdO1M apresentou trés bandas de absor¢édo
em 213, 270 e 355 nm (Figura 94, p.134). As bandas na regido de 213 e 270 nm,
presentes tanto no complexo quanto no ligante, podem ser atribuidas a transicdo m-m
dos anéis aromaticos. Observa-se que a banda em 466 nm*3 esta presente somente no
espectro do ligante. Essa diferenca nos dois espectros de absorc¢do indica a existéncia de

uma interagdo paladio-nitrogénio.
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Figura 94 - Espectro de UV-vis do ligante 9 e do complexo PdO1M.

Fez-se a proposta de que a estrutura do complexo de paladio Pd01M (Figura 95,
p.135), estaria na proporcdo 1:1 de um ligante i6nico sendo este a bis-imina iénica para
um palddio. Ao analisar o0 espectro de massas, isso pode ser confirmado, pois
evidenciou-se um sinal de m/z 305 que corresponde a massa do complexo de palédio
proposto dividido por dois, sendo que o complexo possui duas cargas. Os sinais de m/z
264 e 223 sdo referentes a massa do complexo Pd01M com a perda de 1 e 2 anéis
imidazolicos neutros de massa 82, respectivamente. Analisando o padrdo isotopico do
paladio no espectro do complexo Pd01M (Figura 96a, p.135) pode-se observar as
massas dos oito is6topos mais estaveis e suas respectivas abundancias relativas estando

de acordo com o perfil isotopico simulado (Figura 96b, p.135).
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Figura 95 - Espectro de (+) ESI-MS do composto PdO1M.
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Figura 96 - Espectro de (+) ESI-MS expandido composto Pd01M (a) e o simulado (b).

O ion de m/z 305 foi selecionado e fragmentado (Figura 97, p.136) e no
experimento de MS/MS observa-se o sinal de m/z 264 referente a perda de uma unidade
do N-metil-imidazol neutro (Esquema 42, p. 136). Este experimento confirma que o ion
de m/z 264 é produto da dissociacdo do ion de m/z 305, observado no espectro anterior.
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Figura 97 - Espectro de (+) MS/MS do ion de m/z 305.
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Esquema 42 - Proposta de fragmentac&o do ion de m/z 305.

s

5.5 Investigacdo do mecanismo da reacdo de Heck com o uso dos complexos
sintetizados, neutros e i6nicos

Para o estudo do comportamento do complexo de paladio, sintetizado a partir da
bis-imina ligada a dois anéis imidazolicos, no ciclo proposto por Heck foram feitas
diversas reacGes com cada um dos complexos, entdo eram retiradas aliquotas em tempos

determinados e analisadas via ESI-MS.

5.5.1 Complexos de paladio neutros e idnicos
Para o estudo da reacdo de Heck foi utilizada a condicdo otimizada que
apresentou os melhores resultados no modo positivo e negativo por um periodo de seis

horas com bromobenzeno, estireno, DMA, PdO01 e carbonato de sodio (Esquema 43).
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Esquema 43 - Reacdo de Heck com PdO01.

O estudo foi feito com o uso da técnica espectrometria de massas com ionizagdo
por eletrospray (ESI-MS) pois, permite a identificagdo de espécies carregadas em
solucdo, tornando possivel a deteccao tanto dos substratos e produtos da rea¢do, como
também de intermediarios de reagdo mesmo que tenham um tempo de vida curto. '*° Foi
feito o monitoramento, retirando aliquotas do meio de reagdo em tempos programados.
A reacéo foi monitorada por CG-EM e ESI-MS. Na técnica de CG-EM os materiais de
partida e o produto foram monitorados para garantir que a reacdo estava funcionando.
Ap0s esta certeza a reacdo foi monitorada por ESI-MS.

Foi feita uma proposta baseada na literatura para os possiveis intermediarios que
estariam participando do ciclo catalitico de Heck.'31>* Este ciclo pode ser resumido em
trés etapas consecutivas: i) adi¢cdo oxidativa entre o catalisador de paladio e a espécie
eletrofilica, ii) insercdo syn do paladio na olefina e iii) eliminacdo redutiva levando a
formacdo de uma molécula contendo a nova ligacdo C-C (Esquema 44, p.138).

No espectro de ESI-MS no tempo inicial e nem no tempo de 120 minutos, foi
possivel detectar nenhum intermediario que poderia estar participando do ciclo de Heck
(Figura 98 e 99, p.138 e 139). Como ja era de se esperar ndo foram observados o sinais
referentes ao bromobenzeno e estireno, mas observou-se o sinal de m/z 421 referente a

massa do complexo Pd01 mais um proton.
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Esquema 44 - Proposta de intermediarios formados no ciclo proposto por Heck.
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Figura 98 - Espectro de ESI-MS (+) da reacdo no tempo inicial.
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Figura 99 - Espectro de ESI-MS (+) da reacdo no tempo 120 minutos.

Os primeiros estudos sobre a possibilidade de arilagdo com o uso de sais de
arenodiazonio no lugar dos haletos de arila foi relatado por Matsuda em 1977, mas ficou
mais conhecida como a reacdo de Heck-Matsuda.’?” A utilizacdo de sais de
arenodiazonio apresenta algumas vantagens, por exemplo, condi¢fes suaves e tempos
curtos de reacao.

No estudo do mecanismo da reacdo de Heck e Matsuda houve a troca do
bromobenzeno pelo 4-metoxibenzenodiazonio tetrafluoroborato®®?133 (Esquema 45,
p.139) com estireno em metanol sendo acompanhada por ESI-MS e CG-EM por um
periodo de 6 horas. Na técnica de CG-EM os materiais de partida e o produto foram
monitorados para garantir que a reacdo estava funcionando. Apos esta certeza a reacao
foi monitorada por ESI-MS. O esquema 46, p.140 apresenta possiveis intermediarios

gue podem participar desse ciclo catalitico.
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Esquema 45 - Reagéo de Heck e Matsuda com PdO01.
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Esquema 46 - Proposta de intermediarios formados no ciclo proposto por Heck

e Matsuda.

Retirou-se uma aliquota no tempo inicial (Figura 100, p.141) e em 90 minutos
(Figura 101, p.142), nos espectros de massas respectivos foi possivel observar a
presenca dos sinais de m/z 135 e 357 referentes a massa do sal de diaz6nio e o dimero
do sal de diazbnio mais aduto de sodio, esta afirmacdo pode ser feita pela analise de
MS/MS do ion de m/z 357 (Figura 102, p.142), e ndo observou-se o sinal de m/z 421
referente a massa do complexo de paladio mais um proton. Analisando o espectro de
massas no tempo de reacdo de 120 minutos (Figura 103, p.143) ndo foi detectado

nenhum sinal diferente do espectro de massas no tempo de 90 minutos.
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Analisando a reacdo apds 120 minutos pode-se observar o sinal de m/z 193
sendo referente a massa do produto do acoplamento entre o sal de diazénio mais um
préton e o sinal de m/z 162 sendo referente a massa do produto mais um préton com a
perda de metanol neutro, esta afirmacéo esta de acordo com a anélise de MS/MS do ion
de m/z 161 (Figura 104, p.143), mas nao foi possivel detectar o sinal referente a nenhum

intermediério.
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Figura 100 - Espectro de ESI-MS (+) no tempo inicial.
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Figura 101 - Espectro de ESI-MS (+) da rea¢do no tempo de 90 minutos.
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Figura 102 - Espectro de MS/MS (+) do ion m/z 357.
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Figura 103 - Espectro de ESI-MS (+) da reacdo no tempo de 120 minutos.
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Figura 104 - Espectro de MS/MS (+) do ion m/z 193.

Vale ressaltar que esses estudos foram repetidos diversas vezes, em alguns testes
eram adicionados todos os substratos a0 mesmo tempo e em outros eram adicionados

primeiro o complexo, solvente e base e o haleto e ap6s uma determinada hora era
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adicionado a olefina. Todos os produtos foram detectados por CG-EM, néo foi possivel
interceptar nenhum intermediario de paladio por ESI-MS.

Deu-se continuidade na investigacdo mecanistica da reacdo de Heck, utilizou-se
0 4-bromobenzaldeido e 4-iodoanisol com estireno (Esquema 47). Esta escolha foi feita
baseando no fato que estes possuem maior possibilidade de protonacdo em relacdo ao
bromobenzeno, e isto poderia auxiliar na deteccao de intermediarios de paladio por ESI-
MS, mas ndo foi possivel visualizar nenhum sinal que pudesse ser atribuido a possiveis

intermediarios.

ye
4-bromobenzaldeido (la) O (1a)
a

Pdo1
AN N
7,9x107 mol%
base, solvente
MeO

Q 4-iodoanisol (1b) (1b)

=N, N=
'Pd
o o
Pdo01
Esquema 47 - Reacdo de Heck com 4-bromobenzaldeido e 4-iodoanisol.

Ainda na tentativa de se investigar o mecanismo de Heck, primeiramente foi
avaliado a atividade catalitica do complexo de paladio i6bnico com o grupo N-metil-
imidazol derivado do salofen! sintetizado e caracterizado (Figura 105, p.145). A
escolha do complexo foi feita baseada na possibilidade de se estudar o mecanismo
proposto no ciclo catalitico de Heck através da detec¢do dos intermediarios da reacao,
por espectrometria de massas com ionizagcdo por eletrospray, uma vez que esses
compostos ja sdo idnicos.® N&o existem relatos na literatura da atividade catalitica deste
complexo de paladio da bis-imina derivada da base de Schiff, funcionalizada com duas
unidades de N-metil-imidazol, sendo portanto inédito.
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Figura 105 - Complexo de paladio idnico P01 M.

Para esse estudo foram selecionadas as condi¢Oes otimizadas para o catalisador
de palddio derivado da bis-imina sem carga Pd01, que possui grande similaridade
estrutural com o complexo de paladio derivado da bis-imina i6nica PdO1M. Assim
usou-se DMA como solvente, a base carbonato de sédio ou acetato de sddio, 6 horas de
reagdo e 7,9x10°mol% de catalisador (Esquema 48).

PAO1M

Br N X 7.9x103 mol%
DMA
base

@Q}

//

PdO1M

Esquema 48 - Reacdo de Heck com Pd01M.

A reacdo entre bromobenzeno e estireno foi escolhida como reagdo modelo. O
complexo marcado Pd01M exibiu atividade catalitica satisfatoria tanto com carbonato
de sddio (49%) quanto acetato de sddio (34%) (Figura 106, p.146), porém os resultados
foram inferiores quando comparado com o complexo neutro Pd01l (79 e 50 %),

respectivamente.
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Figura 106 - Atividade catalitica dos complexos PdO1M e Pd01 com bromobenzeno e
estireno.

A préxima etapa consistiu na troca do haleto para iodobenzeno e das olefinas
para acrilato de metila/acrilato de etila com carbonato de sddio ou com acetato de sodio,
catalisada pelo Pd01M (Esquema 49). A formacdo do cinamato de metila e do cinamato
de etila ocorreram em bons rendimentos, 49 e 60% respectivamente, porém o0s
resultados foram inferiores quando comparado com o complexo ndo marcado Pd01 com
rendimentos de 79 e 75% para cinamato de metila e cinamato de etila respectivamente.
O uso de acetato de sodio com os dois catalisadores apresentaram resultados
satisfatorios (Figura 107, p. 147).

Pd01M

O O
I -3 ("
N \)LR 7,9x10° mol% Nk
DMA
R= OMe ou OEt base
6h R= OMe ou OEt

Q
Rootess

P, PF
/"D Pd01M C\"\

Esquema 49 - Reacgdo de Heck com Pd01M.
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Figura 107 - Atividade catalitica dos complexos Pd01 e Pd01M com iodobenzeno e

acrilato de metila ou acrilato de etila.

O melhor resultado obtido com o complexo idnico foi utilizado para avaliar a
formacdo dos intermediarios por ESI-MS (Esquema 50). Foram feitas propostas de
intermediarios que podem estar envolvidos do ciclo de HeckErro! Indicador ndo definido.
(Esquema 51, p.148).

0 Pd01M o
| -3
7,9x10™° mol%
©/ + \)J\OEt > ©/\)‘\0Et
DMA
carbonato de sodio
6h
A

PR PF
— "@ Pd01M C" ~

Esquema 50 - Reacdo de Heck com PdO1M.
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Esquema 51- Intermediarios propostos para o ciclo de Heck para o Pd01M.

No tempo inicial (Figura 108), no espectro de ESI-MS visualizou-se os sinais de
m/z 305, 264 e 223 (Esquema 52, p.149) que se referem ao complexo PdO1M, o sinal de
m/z 197 e 175 relativo a massa do dimero do DMA mais aduto de sodio e a massa do

dimero do DMA, respectivamente.
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Figura 108 - Espectro de ESI-MS (+) no inicio da reagé&o.
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Esquema 52 - Espécies detectadas durante a investigagdo do mecanismo de Heck.

No tempo de 30 (Figura 109) e 90 (Figura 110, p.150) minutos, ndo houve
nenhuma mudanca em relacdo ao espectro no tempo inicial, ndo sendo possivel observar
nem formacdo do produto nem a interceptagdo de intermediario algum. Esta reacao foi
acompanhada por CG-EM onde foi possivel observar a formacao do produto.
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Figura 109 - Espectro de ESI-MS (+) com 30 minutos de reacao.
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Figura 110 - Espectro de ESI-MS (+) com 90 minutos de reacao.
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Apesar de todos os produtos terem sido isolados, quantificados e caracterizados,

mesmo apos diversas tentativas ndo foi possivel interceptar nenhum intermediario que

poderia estar participando do ciclo de Heck e Heck e Matsuda por ESI-MS.
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Obtencdo e caracterizacdo das bis-iminas, bis-aminas e complexos de paladio

Neste trabalho foram sintetizadas trés bis-iminas arométicas com rendimentos
entre 70 e 90% a partir da condensagdo entre orto-hidroxibenzaldeidos com
fenilenodiaminas ou entre o isoftalaldeido com orto-aminofenol (Figura 111).

Essas bis-iminas aromaticas sintetizadas foram reduzidas as analogas bis-

aminas, com o uso de boroidreto de sodio e o aditivo cloreto de cério com bons

_Q— pﬁ qQNI
Groeddy CL, O O, JO

1

rendimentos entre 75 e 89%.

90% 70% 87%

NH HN HN” : "NH
NH HN
wedy OO
OH HO OH HO
1R 2R 3R

83% 75% 89%

Figura 111 - Compostos sintetizados.

Foram sintetizados seis complexos de paladio com rendimento entre 57 e
78%, sendo trés derivados das bis-iminas e trés derivados das bis-aminas, entre eles
(Pd03, Pd01R, PdO2R e PdO3R) séo inéditos.

Reacéo de Heck

Todos os complexos de palddio promoveram efetivamente a reagdo de Heck.
Apos a otimizagdo dos parametros da reacdo (base/solvente/catalisador de paladio), a
melhor base utilizada no geral foi carbonato de sédio e o melhor solvente foi DMA em
todas as condigdes, a base acetato de sodio também apresentou bons resultados, porem
inferiores ao uso de carbonato de s6dio. Uma justificativa sobre esses resultados seria

uma maior solubilidade da combinagdo base/solvente/catalisador. A quantidade de
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catalisador que apresentou melhor atividade catalitica foi de 7,9x10°mol% para todos

os complexos de paladio, destaca-se que esta quantidade é inferior a maioria dos

trabalhos descritos na literatura.

Bromobenzeno e estireno

A melhor atividade catalitica foi observada com o complexo PdO2R com 85%
de rendimento e 10552 de TON. Os resultados mostraram que os complexos de paléadio
formados a partir das bis-aminas sdo melhores catalisadores do que os formados a partir
das bis-iminas, exceto o complexo PdO3R que apresentou resultados inferiores aos
outros cinco. Avaliando a cinética das reagdes, a formacdo do estilbeno em todos os

casos sO ocorreu ap0ds 2 horas de reacdo, com um tempo final de 12 horas.

Bromobenzeno/ iodobenzeno e acrilato de metila e etila

No estudo das olefinas deficientes em elétrons, somente os complexos Pd02 e
PdO2R apresentaram atividade catalitica com bromobenzeno e acrilato de metila e o
PdO2R (7%) para bromobenzeno e acrilato de etila. A explicacdo para este fato seria
que a ligacdo C-Br é mais forte que a ligacdo C-I tornando o iodobenzeno mais reativo
na etapa de adi¢do oxidativa que o bromobenzeno.

Comparando a atividade catalitica dos seis complexos de paladio nas mesmas
condigdes da reacdo, o melhor resultado foi obtido para o complexo derivado da bis-
imina Pd02 com 90% de rendimento e 11172 de TON para acrilato de metila e 93% de
rendimento e 11545 de TON para acrilato de etila.

Avaliando a cinética da reacdo, a formacdo do cinamato de metila/etila ocorre

com 30 minutos de reagdo, com um tempo total de 6 horas.

Obtencdo e caracterizacdo do complexo de paladio a partir de bis-iminas ligadas a

dois anéis imidazdélicos como catalisadores na Reacdo de Heck

Foi sintetizado um complexo de paladio, derivado da bis-imina ligada a dois

anéis imidazolicos, com rendimento de 82% (Figura 112, p. 154).
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Figura 112 - Complexo de paladio sintetizado a partir da bis-imina idnica.
O complexo marcado Pd01M exibiu atividade -catalitica em todos o0s

acoplamentos C-C na formacdo do estilbeno, cinamato de metila e cinamato de etila,

porém os resultados foram inferiores quando comparado com o complexo neutro Pd01.
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8.1 ESPECTROS

8.1.1 ESPECTROS REFERENTES AO COMPOSTO 2
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Figura 113 - Espectro de RMN de H (200 MHz; DMSO-ds) para 0 composto 2.
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Figura 114 - Espectro de RMN de *C (50 MHz; DMSO- ds) para 0 composto 2.
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Figura 119 - Espectro de MS-MS do ion de m/z 317.
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Figura 120 - Espectro de RMN de *H (200 MHz; CDClIs) para o composto 3.
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Figura 121 - Espectro de RMN de *C (50 MHz; CDCls) para 0 composto 3.
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8.1.3 ESPECTROS REFERENTES AO COMPOSTO 2R
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Figura 127 - Espectro de RMN de *H (200 MHz; DMSO- dg) para 0 composto 2R.
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Figura 134 - Espectro de RMN de *H (200 MHz; DMSO- dg) para 0 composto 3R.
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8.1.5 ESPECTROS REFERENTES AO TRANS-ESTILBENO
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Figura 139 - Espectro de RMN de 'H (200 MHz; CDCIs) para o composto trans-
estilbeno.
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Figura 140 - Espectro de RMN de C (50 MHz; CHCIs) para o composto trans-
estilbeno.
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8.1.6 ESPECTROS REFERENTES AO E-CINAMATO DE METILA
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Figura 141 - Espectro de RMN de *H (200 MHz; CHCIs3) para o composto E- cinamato

de metila.
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Figura 142 - Espectro de RMN de *C (50 MHz; CHClI3) para 0 composto E-cinamato

de metila.
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8.1.7 ESPECTROS REFERENTES AO E-CINAMATO DE ETILA
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Figura 143 - Espectro de RMN de 'H (200 MHz; CHClIs) para o composto E-cinamato
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8.1.8 ESPECTROS REFERENTES AO COMPOSTO 4
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Figura 145 - Espectro de RMN de 'H (200 MHz; DMSO- dg) para 0 composto 4.

8.1.9 ESPECTROS REFERENTES AO COMPOSTO 5
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Figura 146 - Espectro de RMN de 'H (200 MHz; DMSO-ds) para 0 composto 5.
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Figura 148 - Espectro de (+) ESI-MS para o composto 5.
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8.1.11 ESPECTROS REFERENTES AO COMPOSTO 6
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Figura 149 - Espectro de RMN de H (200 MHz; DMSO- dg) para 0 composto 6.
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Figura 151 - Espectro de infravermelho do composto 6 pastilhado em KBr.

8.1.10 ESPECTROS REFERENTES AO COMPOSTO 7
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Figura 152 - Espectro de RMN de H (200 MHz; DMSO-ds) para 0 composto 7.
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Figura 153 - Espectro de RMN de *C (50 MHz; DMSO-ds) para 0 composto 7.
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Figura 154 - Espectro de (+) ESI-MS para o composto 7.
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8.1.14 ESPECTROS REFERENTES AO COMPOSTO 8
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Figura 155 - Espectro de infravermelho do composto 8 pastilhado em KBr.
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Figura 156 - Espectro de infravermelho do composto 9 pastilhado em KBr.
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8.1.13 ESPECTROS REFERENTES AO COMPOSTO 10
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Figura 157 - Espectro de RMN de H (200 MHz; DMSO- dg) para o composto 10.
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Figura 158 - Espectro de RMN de 3C (50 MHz; DMSO- ds) para o composto 10.
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Figura 159 - Espectro de (+) ESI-MS para o composto 10.
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Figura 160 - Espectro de (+) MS-MS para o composto 10.
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