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Abreviaturas

BINAM — (5)-1,1’-binaftaleno-2,2’-diamina
br s — broad signal

Cat/subs — Relacio catalisador/substrato em massa
Conv. — Conversao

CTO — Crude tal oil

¢e — excesso enantiomérico

EM — Espectrometria da massa

ESI — Ionizacao por electrospray

FID — Flame ionization detector.

GC — Cromatografia gasosa

J — Constante de acoplamento

m — multipleto

m/m — Relacio massa/massa

MS — Mass spectrometry

m/z — Relacio massa carga

M" - i3o molecular



Pd/C — Catalisador de palddio imobilizado em catvio

Pf — Ponto de fusao

ppm — partes por milhdo

P,;,— Pressao de hidrogénio

RMN "C — Espectroscopia de ressonancia magnética de carbono
RMN 'H — Espectroscopia de ressondncia magnética nuclear de protio
Ru/C — Catalisador de ruténio imobilizado em carvio

s — singleto

t — tripleto

T — Temperatura em °C

TLC — Thin layer chromatography

TMAOH — Hidroxido de tetrametilamonio

TMS — tetrametilsilano

TOF — Turnover frequency

ty — Tempo de retengao em segundos

UV — Ultra violeta

& — Desvio quimico em ppm



Resumo

A colofénia é uma matéria-prima natural composta por inimeros componentes de
multiplas funcionalidades, o que lhe confere um elevado interesse tanto a nivel académico
como industrial. Esta é uma matéria-prima biorrenovavel que ja tem inimeras aplicacoes
industrias (tintas, vernizes, resinas, entre outras), tanto na forma nativa como apos sofrer

diversas transformacdes quimicas.

O trabalho descrito nesta dissertacdo orientou-se no sentido de otimizar as condicoes
da reagdo de hidrogenacido da colofénia através do uso de catalisadores heterogéneos de
diversos metais de transicdo. Efetuaram-se ainda estudos de sintese de trés novos ligandos,
heteroaromaticos para potencial preparacio de complexos metalicos de menor custo e¢/ou
menos poluentes, de ferro (Fe) e/ou cobalto (Co). No primeiro capitulo, apresenta-se uma
revisao critica da literatura focada nas principais tematicas desenvolvidas no decurso do
trabalho experimental, nomeadamente nas aplicacdes industriais dos componentes da

colofénia e dos respetivos produtos hidrogenados.

Os estudos experimentais, descritos no Capitulo 2, iniciaram-se com a caraterizagao
da colofénia, analisando os seus constituintes através de cromatografia gasosa acoplada a
espectrometria de massa (GC-MS) e de espectroscopia de ressonancia nuclear, tendo-se
identificado, essencialmente, componentes do tipo abiético (60 %) e do tipo pimarico (38
%). A otimizagdao da reacdo de hidrogenagdo dos diferentes componentes da colofénia foi
feita, inicialmente, utilizando um catalisador de Pd/C (5 % m/m), variando as condi¢des de
reacdo (substrato, relacio catalisador/colofénia, temperatura, pressio de hidrogénio e

tempo de reagao). Desta avaliacao, concluiu-se que as condi¢des mais apropriadas foram



conseguidas usando uma relagio catalisador/substrato de 1:785, temperatura de 180 °C,
pressio de hidrogénio de 35 bar, auséncia de solvente e 18 h de reacdo, que conduziram a
uma conversio de 75 % da colofénia em produtos hidrogenados. De seguida, foi efetuado
um estudo comparativo da atividade/seletividade de trés catalisadores heterogéneos na
reacdo de hidrogenacio da colofénia: Pd/C, Ru/C e Ni(sponge), nas condi¢oes otimizadas
anteriormente com o catalisador de Pd/C (5 % m/m). Neste estudo, observou-se que a
utilizagdo do catalisador de Ru/C (5 % m/m) conduz a obtencio de conversoes
semelhantes ao catalisador de Pd/C (78 e 75 % trespetivamente), apresentando a vantagem

de originar menos produtos de dismutagao (12 e 24 % respetivamente).

Num capitulo separado desta dissertacao apresentam-se os estudos de otimizagao da

reagao de hidrogenacio da colofénia e ainda de trés ésteres de estruturas variadas,
1: ’ . . . 2

recorrendo ao auxilio de calculos computacionais para efetuar um planeamento fatorial 2° e

3 . . .
27, escolhendo os fatores que se consideram mais apropriados.

No Capitulo 3 apresentam-se os estudos de sintese de ligandos do tipo N-
heterociclico, incluindo compostos dos tipos carboxamida, dicarboxamida e diimina. A
reagao de aminocarbonilagao de 7-iodoindole na presenga de (§)-1,1’-binaftil-2,2’-diamina
catalisada por complexos de paladio/trifenilfosfina permitiu obter os compostos (§)-N-(2'-
amino-1,1"-binafto-2-ilo)-1H-indol-7-carboxamida ¢  (5)-IN,IN’-(1,1'-binafto-2,2'-di-ilo)-
bis(1 H-indole-7-carboxamida), com rendimentos de 35 % e 40 %, respetivamente. Por fim,
usando uma metodologia adaptada da literatura, sintetizou-se o composto 2,6-
diacetilpiridina-bis(2,6-diisopropilanilina), através da reacdo de 2,6-diacetilpiridina com
2,6-diisopropilanilina, na presenca de acido acético, tendo-se obtido o composto
pretendido com um rendimento de 60 % e com elevado grau de pureza. A caracterizagiao
quimica de todos os compostos foi efetuada recorrendo a técnicas de espectroscopia de
ressonancia magnética nuclear (RMN) e espectrometria de massa (MS) e encontra-se

descrita no Capitulo 4.
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Abstract

Rosin is a natural raw material composed of numerous components of multiple
functionalities, which gives it a high interest at both academic and industrial levels. This is a
biorenewable raw material that already have numerous industry applications (inks,

varnishes, resins, etc.), either in native form or after chemical transformations.

The work described in this thesis was oriented towards optimizing the conditions of
the hydrogenation reaction of rosin through the use of heterogeneous catalysts of various
transition metals. Moreover, the synthesis of three new heteroaromatic ligands with
potential for preparation of metal complexes of lower cost and/or less polluting, iron (Fe)
and/or cobalt (Co) was performed. The first chapter presents a critical review of the
literature, focused on the main themes developed in the course of the experimental work,
particularly in industrial applications of rosin components and the respective hydrogenated

products.

The experimental studies described in Chapter 2 began with the characterization of
rosin, analysis of its constituents by gas chromatography coupled to mass spectrometry
(GC-MS) and nuclear resonance spectroscopy, with identification of the components of
abietic type (60 %) and pimaric type (38 %). The optimization of the hydrogenation
reaction of rosin components was initially performed using a Pd/C catalyst (5 % w/w), by
varying the reaction conditions (substrate, catalyst/rosin ratio, temperature, hydrogen
pressure and time). From this evaluation, the appropriate conditions were found to be a
catalyst/substrate ratio of 1:785, a temperature of 180 °C, a hydrogen pressure of 35 bat,

the absence of solvent and 18 h reaction, leading to a 75 % conversion of rosin into its

vii



hydrogenated products. Then, a comparative study of the activity/selectivity of three
heterogeneous catalysts, Pd/C, Ru/C and Ni (sponge), was carried out for the
hydrogenation reaction of rosin, under the previously optimized conditions with the Pd/C
catalyst. In this study, it was found that the use of the Ru/C catalyst leads to similar
conversions to those obtained with the Pd/C catalyst (78 and 75 %, respectively), with the
advantage of causing less dismutation products (12 and 24 %, respectively), thus showing

higher selectivity.

In a separate chapter of this thesis, the optimization studies of rosin hydrogenation
and it’s esters of various structures is presented, using computational calculations to carry

out two experimental designs, by selecting the factors that are considered most appropriate.

Chapter 3 presents the synthesis of a N-heterocyclic type ligand, including
compounds of carboxamide, dicarboxamide and diimine type. The aminocarbonylation
reaction of 7-iodoindole in the presence of (§)-1,1'-binaphthyl-2,2'-diamine, catalyzed by
palladium/triphenylphosphine complex, afforded the compounds (5)-N-(2'-amino-[1,1'-
binaphthalen]-2-yl)-1H-indole-7-carboxamide ~ and  (5)-IN,IN'-([1,1"-binaphthalene]-2,2'-
diyl)bis(1H-indole-7-carboxamide), with yields of 35 % and 40 %, respectively. Finally,
using a methodology adapted from the literature, the diimine 2,6-diacetylpyridine-bis(2,6-
diisopropylaniline) was synthesized, by reaction of 2,6-diacetylpyridine with 2,6
diisopropylaniline, in the presence of acetic acid, reaching the desired compound in 60 %
yield and with high degree of purity. The characterization of all compounds was performed
through nuclear magnetic resonance spectroscopy (NMR) and mass spectrometry (MS)

techniques, which are described in Chapter 4.
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Capitulo 1

Introducao

1.1. A colofénia

A procura de produtos de origem natural como fonte de matéria-prima ecologica e
renovavel tem contribuido significativamente para o desenvolvimento de novos materiais
com propriedades fisico-quimicas melhoradas e adequadas as aplicagdes especificas
pretendidas. Este topico foi recentemente considerado pelas politicas Europeias do
Horizonte 2020 como uma das vertentes prioritatias para o desenvolvimento sustentavel da
economia nacional e europeial’z’3 *De entre os indmeros tipos de produtos de origem natural
que podem servir de base a estas transformagoes salienta-se a colofénia, matéria-prima que
pode ser utilizada tanto na sua forma natural como ap6s modificacio quimica, permitindo a
sua aplicagao tanto na industria de quimica fina (farmacéutica e cosmética) como na industria

. . 5 6
de grande escala (tintas e vernizes, etc).” "

Salienta-se que a industria de resinas, em 2011,
obteve uma faturacio mundial de € 2,7 mil milhoes.’

A posicao geografica central de Portugal permite-lhe ocupar um lugar de destaque no
comércio mundial desta matéria-prima sendo mesmo uma das principais vias de entrada no
mercado Europeu nomeadamente, Alemanha, Espanha, Suica, a Franca e Reino Unido.? No
relatério de 2008 da DGRF (Direcio Geral de Recursos Florestais)® é relatada e analisada a
evolugao do sector de industria de resinagem em Portugal. A, descreve-se que esta atividade

tem sofrido uma evolu¢ao complexa e oscilante que tem tido grandes consequéncias a nivel

econdémico e social.



1. Introdugio

A colofonia pode ser obtida por diferentes processos a partir de arbustos e arvores da
familia das coniferas. De entre eles salientam-se a resinagem seguida de destilagaio da goma
do pinheiro, a destilacio do Za// 0il, subproduto da industria do papel, e a extra¢ao direta, com
solventes organicos, a partir da resina da madeira.*”"" No que diz respeito 4 técnica da
resinagem, também designada por resinagem quimica, sao efectuados cortes nas arvores
seguidos de aplica¢ao de uma mistura de acidos. Num vaso colocado na arvore é recolhida a
resina ou goma do pinheiro na forma de um liquido viscoso de cor amarela, Figura 1.1. Em
Portugal a resinagem ¢é feita tanto no pinheiro-manso como no pinheiro-bravo e esta

regulamentada legislativamente.4

Figura 1.1. Resinagem tipica do pinheiro em Portugal.!!

Apbs resinagem, a goma do pinheiro (resina) ¢ encaminhada para a industria de 1°
transformacao, onde sofre os seguintes processos: i) aquecimento seguido de filtragao para
remover impurezas solidas presentes na goma; ii) destilagdo, para separar a fragao volatil,

(aguarrés ou terebintina) da fragio nao volatil, designada por colofénia, Figura 1.2."

Apbs a separacao destes dois componentes cada um ¢é encaminhado para as inddstrias
de 2* transformagao que através de reagdes quimicas dao origem aos diferentes derivados da
terebintina. Estes tém multiplas aplica¢des incluindo, a medicina, inddstria de sabores e
fragrancias, resinas terpénicas.13’14’15’16 E também nas industrias de 2* transformacio que sao
produzidos derivados da colofénia para outras aplicagdes nomeadamente, industria de tintas,

L. . . L. 510,1517
colas, cosmética, alimentar, e resinas de colofénia.™ ™
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Figura 1.2. Esquema da rota da resina desde a resinagem até a sua aplicacio final.12

Figura 1.3. Modo de obtencio industrial de Colofénia, A — Resinagem, B — Destilagdo do CTO,
C - Extragio da colofénia com solventes organicos. !¢

Para além da utilizacdo da resinagem (via A, Figura 1.3) existem outros processos para
a obten¢do de colofénia nos quais ¢ utilizada diretamente a madeira como fonte de matéria-
prima (vias B e C, Figura 1.3). No processo B a colofénia é obtida por destilagio do

designado “crude tall 0i” (CTO), que é um subproduto da industria da pasta de papel.”® No
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processo C a colofénia ¢ obtida da maceragao das lascas de madeira seguido de extragdo com
solventes organicos. Salienta-se que na industria Portuguesa o processo de obtencio da

colofénia mais utilizado é o que envolve a técnica de resinagem acima descrita.

1.2. Composi¢do quimica da colofénia

Os componentes da colofénia e respetivas percentagens relativas variam em fungao do
local de origem da resina, uma vez que a biossintese dos diferentes acidos depende, nao so,
da espécie de planta envolvida, mas também, do solo, do clima, dos processos de extragio e
mesmo do local e modo de armazenamento.>” De uma forma geral, pode dizer-se que a
colofénia (Figura 1.4) se apresenta na forma de sélido amorfo, de aparéncia ambar, com
cores que variam do amarelo ao castanho-escuro, consoante os componentes e o grau de

oxidac¢io destes.

Figura 1.4. Aparéncia da colofénia na sua forma nativa.

A colofonia é essencialmente constituida por uma pequena parte de componentes
neutros e por uma mistura de acidos carboxilicos isoméricos, do tipo diterpeno, que tém na
sua maioria a férmula geral C,)H;,O,. A sua estrutura quimica apresenta um nucleo de trés

s . P 1
anéis adjacentes de seis atomos de carbono cada, Esquema 1.1.%”"

Esta bem estabelecido que o tipo de componentes e respetiva percentagem varia
significativamente com a origem e método de extracao. A titulo ilustrativo apresenta-se na
Tabela 1.1 a estrutura quimica e a percentagem relativa dos principais componentes de

’ . ’ A ’ . . 2
colofénias extraidas pelos trés métodos referidos anteriormente.”
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Tipo abiético Tipo pimarico
16
15 47

& J

Esquema 1.1. Esqueleto e numeragio tipica de diterpenos correspondentes as classes designadas por
o 910
abiético e pimarico.

Tabela 1.1. Composicao geral dos diferentes tipos colofénia segundo a sua origem.?

Goma Madeira "tall oil”

Acid Estrut
cido %) %) %) strutura
Pimarico 2 3 3
Palustrico 18 10 10
“COOH
Isopimarico 18 11 7
Abiético 20 45 35
“COOH
Desidroabiético 4 8 20
“COOH
Neoabiético 18 7 4
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Os acidos que compdem a colofénia podem ser divididos em duas classes: tipo
abiético e tipo pimarico que diferem entre si, ndo s6, pelo numero de ligagdes duplas
endociclicas, mas sobretudo pela estrutura do grupo substituinte ligado ao carbono
numerado como 13 do esqueleto comum a todas as estruturas (Esquema 1.1). Os principais
isémeros da familia dos acidos do tipo abiético sio o acido abiético, neoabiético, paldstrico e
levopimarico. Para além destes existe ainda o derivado aromatizado designado por
desidroabiético. Por outro lado, os principais acidos com estrutura do tipo pimarico sao o
acido pimarico, isopimérico e sandaracopimarico.’ (Tabela 1.1) Os 4cidos do tipo abiético
diferem entre si pela posi¢ao das suas duas duplas ligacdes carbono-carbono. Todas estas
ligagbes duplas estao dentro dos anéis ciclicos (ligagdes duplas endociclicas) com exce¢ao do
acido neoabiético, que apresenta uma das ligacSes duplas fora dos anéis (ligagio dupla
exociclica). Os 4acidos do tipo pimarico e sandaracopimarico diferem entre si pela
configuracio do atomo de carbono identificado com o nimero 13, no qual estdo ligados um
grupo metilo e etenilo. O acido sandaracopimarico e isopimarico diferem pela posi¢ao da

dupla ligagao endociclica.

Atendendo a variabilidade da composicio da colofénia e as enormes consequéncias

nas suas multiplas aplicagoes é crucial efetuar uma caracterizagdo fisico-quimica tanto da

L. . P . A .21
matéria-prima inicial como dos produtos transformados, seguindo as normas de referéncia.

Assim, o controlo de qualidade da mistura de componentes quimicos presentes na colofénia

e seus derivados assenta de uma forma geral em quatro parametros bésicos’:

— Numero acido™ - mede a quantidade de acidos carboxdilicos livres (uma diminui¢ao deste
namero indica a ocorréncia de descarboxilacio e/ou funcionalizagio deste grupo);

— Numero de saponificagio” - mede a quantidade total de grupos carboxilicos (uma
diminui¢do deste nimero indica a ocorréncia de descarboxilagao);

— Cor™ - dé indicacdes do estado de oxidacio da colofénia (a intensidade é um fator
fundamental em varias aplicagdbes uma que um aumento na intensidade da cor da
colofénia sugere uma diminui¢ao da sua qualidade);

— Ponto de amolecimento”- mede a temperatura de transi¢io vitrea da mistura (este valor

¢ crucial para a decisao de potenciais aplicagdes da colofénia).

Na Tabela 1.2 apresentam-se valores selecionados da literatura de alguns dos
parametros basicos de classificacao da qualidade da colofénia enquanto produto industrial.

Os tipos de colofénia apresentados tém numero acido compreendido entre 155 e 170,
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pontos de fusio que variam de 65 a 85 °C, numeros de saponificacio compreendidos entre
160 e 177 e valores entre 6 e 12 para os residuos nao saponificaveis. Salienta-se que cada tipo
de colofénia apresenta valores diferentes, mas bem definidos, para cada um dos parametros
analisados. O resultado destas analises é crucial para que numa perspetiva industrial se

selecione a colofénia com a constituigao mais adequada a fungao pretendida.

Tabela 1.2. Propriedades fisicas dos diferentes tipos de colofénia e de alguns dos seus principais
derivados.10

Tipo d ~g —
PO e N° 4cido  Ponto de fusido (°C) ¢ esiduo

colofénia saponificagido insaponificavel
o
Colof6nia da ca. 170 ca. 85-65 ca. 170 6-8
goma
Colofénia do ™k ¢ ca. 78-58 177 ca. 12
il
Colofonia da 160 73" 168 6-8
madeira
Colof6nia 155 70° 160 ca. 10
dismutada
Colofénia 161 68" 167 a9
hidrogenada

* _ Valor obtido através do método anel e bola.?>

1.3. Transformagdes quimicas da colofénia e suas aplicagoes

Tal como referido anteriormente, as moléculas que constituem a colofénia (Tabela 1.1)
contém essencialmente dois grupos funcionais, o grupo carboxilo e as ligacdes duplas
carbono-carbono, sendo estes, obviamente, os locais mais suscetiveis de sofrer as
transformagdes quimicas que necessariamente vao condicionar as propriedades fisicas e
quimicas dos produtos finais. Na Tabela 1.3 apresenta-se um resumo selecionado dos tipos
de reagoes quimicas mais aplicadas na preparagao de derivados da colofénia e sua respetiva

aplicagao.
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Tabela 1.3. Transformacio efetuada na colofénia e respetiva aplicacio do produto.™”"’

Reagiao aplicada Aplicagio do produto

e Adesivos
R e Colas
Sem transformacio o
e Ceras depilatérias

e  Emulsificantes

e Adesivos
Dismutacio e TFungicida

e Agentes anticorrosivos

e Tintas de impressio
Diels-Alder e Polimerizagao

o “Paper sizing”

e Pastilhas elasticas

Hidrogenacio / ¢ Adesivos
Esterificacdo e Tintas

e Vernizes

Em seguida descreve-se mais detalhadamente cada uma das reac¢Oes referidas na Tabela
1.3. A indesejavel reacdo de oxidagdo com oxigénio molecular das ligacdes duplas carbono-
carbono e/ou das posicdes alilicas é responsavel pelo aumento da intensidade da cor amarela
do produto, o que, como referido anteriormente, para muitas aplicagdes é associada a perda
de qualidade. No Esquema 1.2 pode observar-se a reacao do acido levopimarico e do acido
neoabiético com o oxigénio molecular e luz dando origem aos respetivos componentes
oxidados na forma de perdxidos e endoperéxidos. Devido a facil ocorréncia de auto-
oxidagdo salienta-se que a colofénia deva ser armazenada ao abrigo da luz para evitar a

~ . . . ., . 26.27
formacio de radicais capazes de reagir com o oxigénio molecular.*”

O, + hv
“cooH “COOH OOH
O, + hv
“COOH “COOH
L )

Esquema 1.2. Exemplos da oxidacdo do acido levopimarico e neoabiético com oxigénio molecular.
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Uma outra reacio de transformacio catalitica da colofénia ¢ designada por dismutacio
e envolve a desidrogenagdo dos acidos do tipo abiético, originado o acido desidroabiético,
com libertagdo de uma molécula de hidrogénio que, na presenca do catalisador e
temperaturas elevadas (200-300 °C), pode promover a reducio das ligacdes duplas exociclicas
dos acidos do tipo pimarico. Esta reacao ¢ bastante utilizada a nivel industrial como forma de
tornar a colofénia mais estavel a oxidagao para poder ser aplicada na industria de adesivos
e/ou como fungicida, por exemplo. No Esquema 1.3 encontra-se a reacdo geral de

dismutacio dos 4cidos do tipo abiético a desidroabiético.”

+ Hy

COOH
Acidos do tipo abiético Acido desidroabiético Acidos do tipo pimarico hidrogenados

COOH

Esquema 1.3. Reacio de dismutagao dos acidos do tipo abiético a acido desidroabiético.

Outra transformacdo importante e utilizada na preparacio de produtos de valor
acrescentado baseia-se na utilizacio de reagdes concertadas do tipo de Diels-Alder."” Nesta
reagao, o dieno conjugado presente na molécula de acido levopimarico reage com dienéfilos
ciclicos, do tipo anidrido, e origina novas moléculas com elevadas potencialidades para

- ~ . s ’ z 29
utilizagdo como unidades monoméricas na sintese de polimeros™, Esquema 1.4.

N\ J

Esquema 1.4. Reacio de Diels-Alder do acido levopimarico com anidrido maleico.

Salienta-se também a reacdao de isomerizacio que pode ser catalisada por acidos ou
simplesmente devido a um aumento da temperatura, Esquema 1.5. Esta reacio de
isomerizagao leva a um equilibrio dinamico entre os varios acidos do tipo abiético,

. ~ ;. [ 1
encontrando-se deslocado no sentido da formacio do acido abiético em cerca de 80 %." A
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isomerizacao da colofénia pode acontecer como uma transformagao secundaria nao

controlada devido a formacao preferencial de carbocatides terciarios estabilizados.

-Hd
—_—
+ Hd

COOH

COOH

Esquema 1.5 — Reacio de isomerizacio dos acidos do tipo abiético.

Uma outra reag¢ao importante para modelar as propriedades fisicas e quimicas da
colofénia ¢ a reacdo de esterificagao, cujos produtos tém aplicagao como aditivos na industria
de pastilhas elasticas, desodorizantes, ceras alimentares e na administracio controlada de
farmacos (drug delivery), entre outros.”” Bxistem vérios tipos de ésteres da colofénia
disponiveis comercialmente, sendo os mais comuns o éster metilico, o éster de glicerol e o
éster de pentaeritritol.” Como exemplo, no Esquema 1.6 encontra-se representada a reacio

de esterificagao do acido abiético com glicerol.

HO
", 0™
COOH HO HO
AN\ Ho S

Esquema 1.6. Representagio esquemitica da reagio de esterificagdo do acido abiético com glicerol
(s6 esta representado o produto da reacido 1:1 entre os 2 reagentes).

10
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Mais recentemente, estao a surgir na literatura alguns estudos académicos no sentido
de pesquisar novas reagOes para modificar quimicamente este tipo de moléculas,
nomeadamente a utilizagilo do acido desidroabiético como componente de um
organocatalisador de catélise enantioseletiva na reagio de ciclizacio de Michael®, sintese de
novos agentes anticancerigenos’, desenvolvimento de tensioativos para a exploragio de

z 35 : : 36
petrdleo™ e novos agentes anticorrosivos ™ .

Um outro processo importante para modular as propriedades fisico-quimicas da

colofonia”! ™!

e ampliar as suas aplicacdes centra-se na hidrogenacao total ou parcial das suas
duplas ligagdes carbono-carbono com recurso a diferentes tipos de catalisadores metalicos.
Atendendo a que o desenvolvimento de novos catalisadores/processos otimizados da reagio
de hidrogenagdo da colofénia é o objetivo fulcral dos estudos realizados e descritos no

Capitulo 2 desta dissertagao apresentamos na sec¢ao seguinte uma revisao da literatura mais

detalhada referente a este topico.

1.4. Hidrogenagao catalitica

A hidrogenacao catalitica é uma reagao quimica que envolve a adi¢ao de hidrogénio a

, A - . 37 ~ -~
uma molécula organica na presenca de um catalisador.”” Em geral, estas reagdes sdao
realizadas a partir de hidrogénio molecular e catalisadores apropriados, mas ¢é possivel utilizar
outras moléculas como dadores de hidrogénio, nomeadamente alcoois e acidos externos ou o

proprio acido abiético por dismutagiao (Esquema 1.7).

Cat, H2

COOH COOH “COOH

. v,

Esquema 1.7. Exemplo da reacdo de hidrogenacio catalitica do 4cido abiético e possiveis produtos
da mono-hidrogenacio e di-hidrogenacio das ligacdes olefinicas.

11
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A utilizagao de catalisadores é de extrema importancia para que esta reagao ocofra,
uma vez que, na auséncia de catalisador, esta reacdo ¢ dificultada pelo facto do hidrogénio
molecular (H,) ser muito pouco reativo, pois esta molécula possui uma forte ligacao
covalente com uma energia de dissociagio de 450 k] mol"'. No entanto, existe uma grande
variedade de metais de transicio e de complexos organometalicos que reagem com H, de
forma a poder promover este tipo de reagdo. A rea¢do de hidrogenac¢ao catalitica pode ser
dividida essencialmente em dois tipos: hidrogena¢ao em fase homogénea, onde o catalisador
e o substrato se encontram na mesma fase; hidrogenagdo em fase heterogénea, na qual o
catalisador e o substrato se encontram em fases diferentes. Salienta-se ainda que na catalise
heterogénea a superficie dos catalisadores é de enorme importancia porque é ai que
acontecem os fenémenos de adsor¢ao do substrato e do hidrogénio.””

37,38,40-43
0 tendo

Estes dois processos encontram-se vastamente estudados na literatura
como referéncia os trabalhos pioneiros de Murray Raney com o desenvolvimento de um
catalisador heterogéneo de niquel muito ativo na hidrogenagio de oleos vegetais* e de
Wilkinson (Prémio Nobel da Quimica - 1965) que em trabalhos relevantes reportou a
utilizagio do primeiro catalisador homogéneo o [Rh(CI(PPh,),|* para hidrogenagio que

ainda hoje é designado por catalisador de Wilkinson.

Nas secg¢Oes seguintes apresentam-se exemplos selecionados da literatura de
catalisadores de reacGes de hidrogenacao de olefinas (homogénea e heterogénea) utilizando

metais de transicao de menor custo e menos toxicos.

Hidrogenagao em fase homogénea

Da analise critica da literatura pode concluir-se que a maioria dos catalisadores de
hidrogenagao de duplas ligacdes carbono-carbono, em fase homogénea, recorria a utilizagao
de complexos de iridio e rédio que devido ao preco, abundancia e toxicidade sio metais
indesejaveis para aplicagoes a nivel de industria alimentar e medicinal. Deste modo, nos
ultimos anos tem surgido na literatura uma procura crescente de complexos metalicos de
ferro, cobalto e eventualmente ruténio, capazes de gerar catalisadores ativos e seletivos para
promover reac¢oes de hidrogenacao.

Na Tabela 1.4 apresentam-se alguns exemplos selecionados dessa pesquisa.

12
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Tabela 1.4. Exemplos selecionados da literatura de catalisadores homogéneos para hidrogenagio de

olefinas.
Entrada/Referéncia Catalisador Substrato
L. YN NN
- 6 TOF: 363
P. J. Chirik e al.
| 'T‘ - ( :
N-- F/e:“‘N : TOF: 275
N2 N2
MeOZCJ\/ COMe
TOF: 3.3

2.

P. J. Chirik ef al*’

AL
Q--»Fe_-_O

IR

conv: 95%
N
NN
R R=HouMe conv: 95%  conv: 95%
5> AT SiMe,
=",
P. J. Chirik e# a/*® TS Fel‘l A
Ar SMesy Y=o | e~ ITOF:4
X Z 2-TOF: 90
Mo nr 3-TOF: 90
zﬁFe\/l/_J
|
Ar
4.
P. . Chirik e al® B ©)k( @)k(
{ N/ ] Conv: 98 %
! : ee: 78 %
N--Co---N
CHs
Cy
Conv > 98 %
ee: 39 %
5.
A
G. Zhang, et al® @A Ej/K
‘1?\00 3 : Conv: 99 %
N
Me38|H2C Cy
Conv: 100 %
6.

B. Bagh ez al®

@

Conv: 94 %
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No que diz respeito aos complexos de ferro salientam-se os trabalhos Chirik que
descrevem a sintese de complexos de ferro, com ligandos do tipo pincer diimina, estaveis
capazes de ativar a molécula de hidrogénio e reduzir ligacio carbono-carbono de estruturas
variadas em condi¢oes de reagao muito moderadas (4 bar de H, e temperatura ambiente,
entradas 1 e 2, Tabela 1.4) Contudo, é de salientar que a atividade dos catalisadores é
altamente dependente da estrutura da olefina tendo o autor obtido TOFs que variam entre
5300 (olefinas terminais) para 60 em internas e 3 em olefinas dissubstituidas.

Ainda no dominio dos catalisadores de ferro, o mesmo autor sintetizou uma outra familia de

complexos de ferro-a-diimina mas que revelaram uma atividade muito menor (TOF = 90)
mesmo na hidrogenacao de olefinas terminais (entrada 3, Tabela 1.4). Mais recentemente,
Chirik estendeu estes estudos a preparagao de complexos de cobalto-pincer diimina quirais
capazes de hidrogenar olefinas pro-quirais a temperatura ambiente, baixas pressdes e com
conversoes e excesso enantiomérico ee até 90 % (entrada 4, Tabela 1.4).

Zhang descreveu um outro tipo de complexos de cobalto coordenado com amina-fosfina no
sentido de preparar catalisadores de cobalto ativos, também sob condi¢des moderadas, em
reagdes de hidrogenagiao de olefinas (entradas 5, Tabela 1.4) que também mostraram boa
atividade na hidrogenac¢ao de olefinas em condigdes de pressio e temperatura muito suaves
(1-4 bar de H, e 22 — 25 °C). Finalmente destacamos os organometalicos de ruténio-carbeno
que revelaram boas conversoes na reagdao de hidrogenaciao de olefinas ciclicas, mais uma vez

sob condi¢bes de reacao muito suaves (4 bar H,, 50 °C).

E no entanto de real¢ar que a maioria destes catalisadores apenas tém potencialidades
para ser aplicados a nivel académico ou em processos de quimica fina, e nunca na industria
de grande escala devido as condi¢oes de reacdo exigidas na sintese dos ligandos e a
instabilidade intrinseca destes catalisadores. F por este motivo que o recurso a catalisadores
homogéneos imobilizados em suportes sélidos e/ou sistemas bifasicos é uma das melhores
solugdes para a potencial transferéncia de catalisadores homogéneos para a industria de

quimica pesada.

Hidrogenagao em fase heterogénea

O uso de catalisadores heterogéneos em reagdes de hidrogenacio tem na inddstria

.. . . . ~ 4
quimica uma enorme diversidade de aplicagées.” Da mesma forma que se procedeu para os

14
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catalisadores homogéneos foi também feita uma pesquisa para a aplicacdo de catalisadores

heterogéneos de ferro, cobalto e ruténio (Tabela 1.5).

Tabela 1.5. Exemplos selecionados da literatura de catalisadores heterogéneos para hidrogenagio de

olefinas.
Entrada/Ref. Catalisador Substrato e/ou produto
L. NH» NH»
H. Lee et al™ Ru/C >
NH» NH,
Conv: 99 %
2.
. O (0]
R. Palkovits et a/> Ru/C to)f S \‘\/\O>7
/
Conv: 99%
3.
G5-RuSil60 /\)\/\/L
R. Meijboom et al® dendimero o~
Conv: 50 %
4,
A. Moores ¢ al.™ FeSO4 + NaBH, m o #
l H,O/CH;OH Conv: 96% l
O?\M
Conv: 40%
OM 07\)\/\)\
4-8 nm Conv: 3% Conv: 12%
5.
56 /\/\) C|/ :/\
R. Hudson ¢ al. conv: 87% conv: 14% conv: 6%

Linker S

W ©/\/\
conv: 98% conv: 100%
L o
PS: Poliestireno

conv: 100% conv: 100%

0.

J. Long, et al”’ © <j>
Co@C-N

Conv: > 99 %
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Relativamente ao uso de catalisadores heterogéneos na hidrogenacao de duplas ligagoes
carbono-carbono, com H,, salienta-se a aplicagio de ruténio imobilizado em carvao Ru/C
(entrada 1 e 2, Tabela 1.5). Nos exemplos apresentados estes catalisadores de ruténio
revelaram boa atividade na reagao de hidrogenacao de ligagdes carbono-carbono de olefinas,
e mesmo de duplas ligacoes de compostos aromaticos (50 °C, 24 bar e 160 °C, 54 bar,
respetivamente). Mais recentemente foram desenvolvidos catalisadores heterogéneos de Ru
imobilizados em dendrimeros que permitiram hidrogenar seletivamente ligacGes duplas
dissubstituidas de um composto natural (citral) (entrada 3, Tabela 1.5 - 30 bar H,, 90 °C).

Da analise da tabela podemos observar também a aplica¢ao de nanoparticulas de ferro
na hidrogenagdo de olefinas. Os resultados demonstram a elevada atividade catalitica destes
sistemas na hidrogenacio de varias olefinas substituidas recorrendo a pressoes
compreendidas entre 20 e 40 bar, e numa gama de temperaturas de 80-100 °C (entradas 4 e
5, Tabela 1.5). Estes catalisadores possuem a vantagem de poderem ser reutilizados mas tém
como grande desvantagem os procedimentos e condi¢des especiais de manuseamento
(atmosfera inerte) que a sintese deste tipo de nanoparticulas de ferro envolve.

Na entrada 6 da Tabela 1.5 encontra-se ainda um exemplo da utiliza¢do de cobalto
imobilizado num suporte sélido para hidrogenacao de olefinas, utilizando isopropanol como
fonte de H,. Neste caso obtiveram-se conversoes completas mesmo com temperaturas de 80
°C.

Estes trabalhos descritos na literatura sio indicativos do potencial que os catalisadores
heterogéneos tém para a hidrogenagdo de olefinas, sendo portanto de todo o interesse
potenciar e/ou otimizar as condi¢oes de reacio que promovam a sua utilizacio/reutilizagio

na hidrogenagao da colofénia.

1.4.1. Hidrogenagao da colofénia com catalisadores heterogéneos

Nesta secgdo apresentamos uma revisio da literatura referente a utilizagdo de
catalisadores heterogéneos em reagoes de hidrogenagdo da colofénia por ser um dos

objetivos fulcrais dos estudos apresentados nesta dissertagao.

O paladio ou ruténio imobilizados em silicas mesoporosas ou em carbono deram
origem a sistemas cataliticos capazes de promover a hidrogena¢io da colofénia com

hidrogénio molecular envolvendo pressoes e temperaturas bastante elevadas. 58,39
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Existem na literatura poucos estudos sobre a hidrogenagao da colofénia. Contudo
encontram-se alguns trabalhos onde ¢é descrita a cinética da isomerizagio dos seus

componentes e a hidrogena¢io ou dismuta¢iao da colofénia com catalisadores heterogéneos

de Ru/C, Pd/C e de r11'quel.3l’60’61

Na Tabela 1.6 apresenta-se uma revisao da literatura sobre alguns métodos ja descritos

para a hidrogenacao da colofénia.

Tabela 1.6. Estudos sobre a hidrogenacido da colofénia presentes na literatura.

Entrada/Referéncia Catalisador Substrato Observagoes
1. . T =160 °C
o zcll/(gl_llz;locxi/t[)_ Colofénia P = 50 bar de Ha
F. Du, et al. ’ Sem solvente
2. T=160°C
Pd/C (5% wt) Colofénia P = 140 bar de H»
Y. Shi-tao, e# al® Sem solvente
3 T=160°C
Pd/C (5% wt) Colofénia P =190 bar de Hz + COg;
Y. Shi-tao, e# al” Solvente: COz super critico
4. . . T =200 °C
Pd/C (5 % Wt) Acido abiético P = 30 bar HZ,
M. Rintola, et al® Solvente: tolueno
5. Ru/C (5% wt) T =200 - 275 °C
o Pd/C (5% wt) Colofénia P = 345 - 690 bar H»
US Patent. Rh/C (5% wt) Sem solvente

Na Tabela 1.6 podemos observar que a utilizagio do catalisador de Pd/C é comum
para a reagdao de hidrogenaciao da colofénia. Na entrada 1 da Tabela 1.6 podemos observar
aplicacao de uma silica mesoporosa de forma a servir de suporte para o metal paladio. Este
catalisador apresenta bons resultados para a hidrogenac¢ao da colofénia a condi¢es de 50 bar
de H, e 160 °C onde se obtiveram cerca de 90 % de conversao. Nas entradas 2 e 3 da Tabela
1.6 esta descrita a hidrogenacdo da colofénia de uma forma comparativa entre o método
convencional (140 bar de H, e 160 °C), com conversio de 80 %, e a hidrogenagao com CO,
superctitico (190 bar de H, + CO e 160 °C) onde se obteve uma conversio de
aproximadamente 90 %. Esta reacdao ocorre a elevadas pressdes conduzindo a uma melhoria
no resultado quando se utiliza CO, supercritico como solvente.

Existe ainda um relato na literatura na entrada 4, da Tabela 1.6 no qual o acido
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abiético (amostra concentrada) é hidrogenado totalmente a 30 bar H, e 200 °C. Estas
condigdes, por si s6, nao sao tao elevadas como é comum observar mas ¢é utilizada uma
grande quantidade de catalisador. F de salientar que na nossa pesquisa encontramos uma
referéncia da hidrogenacio da colofénia com o catalisador de Ru/C, Pd/C e Rh/C que foi
patenteada em 1957 requerendo condi¢oes de reagdo muito severas (240 bar H,, 240 °C) e

elevados tempos de reagdo (entrada 5, Tabela 1.0).

. . .. 65 ;o ~
Existem ainda varias patentes” sobre esta tematica que envolvem alteragdes ao

processo referido na patente anterior, contudo, de uma forma geral, as condi¢oes de reagao

sao severas e parece haver um intervalo de valores para cada condicao de reagdao para obter a

hidrogenagao da colofénia.

Posto isto existe todo interesse em encontrar e definir o melhor sistema catalitico com
as condi¢des (temperatura, pressio de H,, relacio entre o catalisador/substrato e tempo de
reagao) Otimas para a hidrogenagdo total ou parcial da colofénia. Assim, o objetivo desta
dissertacdo passa por otimizar as condi¢oes de reacio da colofénia e/ou seus derivados,
nomeadamente ésteres com catalisadores heterogéneos. Constitui também objetivo a sintese
de ligandos que possam ser aplicados em sistemas cataliticos alternativos aos utilizados,
nomeadamente a sintese de ligandos que sejam capazes de coordenar e ativar metais como o
ferro e cobalto para a reacido de hidrogenacio de olefinas, uma vez que estes representam
uma alternativa mais econémica e ecoldgica aos sistemas homogéneos ja descritos para

outros metais como o rédio e o iridio.
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Capitulo 2

Resultados e Discussao

Como ja foi referido na introdugdo desta dissertagao ha todo o interesse em promover
transformagdes quimicas na colofénia no sentido de produzir compostos de valor
acrescentado a nfvel industrial.” Neste capitulo estio descritos os estudos efetuados no
sentido de promover e otimizar novos processos para hidrogenagio total ou parcial da

colofénia.

2.1. Caraterizagao da amostra de colofénia

Os estudos iniciaram-se com a caracterizagdo da colofénia que foi utilizada como
substrato nas sucessivas reagoes de hidrogenacao, recorrendo as técnicas de ressonancia
magnética nuclear proténica (RMN 'H) e cromatografia gasosa acoplada a um detetor de
massa com ioniza¢ao por impacto electrénico (GC-MS e GC-FID). Efetuou-se, em primeiro
lugar, a preparacio dos ésteres metilicos da mistura de acidos presentes na colofénia
utilizando como agente metilante diazometano (Esquema 2.1). A colofénia utilizada foi
fornecida pela empresa EURO-YSER® (colofénia indonésia Fev-2013). Numa experiéncia
tipo dissolveu-se a colofénia em 5 mL de éter etilico de seguida adicionou-se, gota-a-gota,
uma solugio de diazometano previamente preparada de acordo com o descrito na literatura®’.
A derivatizagdo encontra-se completa quando a cor amarela (caracteristica da solu¢do de
diazometano), persista. De seguida, o solvente, assim como o diazometano remanescente,

foram evaporados e o residuo foi seco numa bomba de vacuo. No manuseamento da solu¢ao
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2. Resultados e Discussio

de diazometano ¢ necessario ter muito cuidado devido ao seu perigo de explosao, desta
forma, e como descrito no capitulo experimental, é necessario manusear a solucdo a frio e

com o cuidado do material nio conter nenhuma fissura.
S
4\0 O) VR 0

R = Estrutura de qualquer um dos acidos resinicos

Esquema 2.1. Mecanismo de reacio de metilagdo dos acidos resinicos com diazometano.

Apbs esterificacdo, a resina foi analisada por RMN 'H e GC-MS e os resultados

apresentam-se na Figura 2.1 e 2.2, respetivamente.
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Figura 2.1. RMN 'H da colofénia indonésia (YSER) ap6s metilagio com diazometano (0.15 mg/ml
em CDCl).

Da analise do espectro RMN 'H ¢é possivel fazer uma atribui¢ao segundo o tipo de sinal
observado tendo em conta o tipo de protdes presentes nas moléculas dos acidos resinicos: os
sinais com desvio quimico compreendido entre 8 = 3.60 ppm e & = 3.64 ppm podem
atribuir-se aos protoes dos grupos metilicos dos diferentes ésteres; os de desvios quimicos
compreendidos entre 8 = 4.46 ppm e & = 6.18 pm correspondem aos protdes de todas as
ligagdes duplas olefinicas, sendo os sinais a 6 = 5.76 ppm e & = 5.28 ppm atribuidos aos
protoes das duplas ligagoes conjugadas do éster metilico do acido abiético; os sinais com um
desvio quimico compreendidos entre 8 = 6.86 ppm e & = 7.16 ppm sdo facilmente atribuidos

aos protoes do anel aromatico do éster desidroabiético.
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2. Resultados e Discussio

Na Figura 2.2 e Tabela 2.1 apresentam-se os resultados da analise por cromatografia de
GC-MS, do éster metilico da colofénia indonésia (YSER) que foi utilizada como substrato
em todas as reagoes efectuadas nos estudos experimentais que conduziram a escrita desta

dissertacio.
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Figura 2.2. Cromatograma da analise por GC-MS do éster metilico da colofénia indonésia (YSER).

Com uma andlise cuidada das fragmentagdes tipicas obtidas por GC-MS de cada
componente dos acidos da colofénia é possivel identificar os componentes do tipo abiético
com m/z = 241 e os componentes do tipo pimarico com m/z = 301. Para além disso foi
também identificado o componente com um valor de m/z = 121 que ¢é caracteristico da

fragmentac¢do do ido molecular do acido isopimario, Esquema 2.2.

CH3 @ B ©)

CH CHa h N
A

COOCH,3

mi/z = 241 | - m/z = 301 - m/z =121

Esquema 2.2. Fragmentos tipicos com m/z = 241, 301 e 121 dos componentes da colofénia.

Através da analise da massa do 120 molecular de cada um dos componentes presentes
na mistura identificamos o componente com tempo de retencio 13.42 min e m/z = 316
como sendo correspondente ao 10 molecular do éster isopimarico uma vez este apresenta
um padrio de fragmentacdo caracteristico deste isomero. Foram também identificados os

componentes dos ésteres pimarico e sandarocopimarico como sendo os componentes que na
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2. Resultados e Discussio

cromatografia surgem com os tempos de retencio 13.77/13.80 min e com valores de
m/z=316. Salienta-se que, com base nestes resultados, nio foi possivel atribuir
individualmente cada um dos picos uma vez que eles formam um par de diastereoisbmeros e
nao existia em padrio disponivel que permitisse fazer a sua atribui¢io inequivoca. O
componente com o tempo de retencao 14.10 min foi identificado como sendo o éster
desidroabiético observando-se o ido molecular com valores de m/z = 314. Destacamos ainda
a identificacao do componente com tempo de retengdao de 14.59 min e m/z de 316 como
sendo o do éster metilico do acido abiético, porque neste caso foi utilizado o éster metilico
do 4acido abiético comercial como padrao. Por fim, foram identificados o éster metilico do

acido palastrico e o éster metilico do acido neoabiético com tempos de retengao de

15.22/15.31 e m/z 316.

Tabela 2.1. Componentes € trewencio resultantes da analise por GC-MS da amostra de colofénia.

Componente M+ tr (min) ﬁ:ll:‘ Tiizn(ﬁ/l:; Estrutura

Ester isopimarico 316 13.42 10.33

Ester pimarico

ou
Ester 316 13.77 27.82
. 13.80
sandarocopimarico
Ester desidroabiético 314 14.1 7.45
COOMe
Ester abiético 316 14.59 37.53
COOMe
Ester paltstrico
ou 15.22
Ester neoabiético 316 15.31 1522

‘CooMe
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Em resumo, pode concluir-se que esta amostra apresenta os seguintes componentes ¢
percentagens relativas: acido isopimarico (10 %), pimarico e sandarocopimarico (28 %),
desidroabiético (7 %), abiético (38 %), palustrico.e neoabiético (15 %). Estes valores estao

aproximadamente de acordo com os descritos™ e apresentados na Tabela 1.1.

2.2. Hidrogenagido da colofénia e derivados recorrendo a Pd/C como

catalisador

Tal como referido no Capitulo 1 existem na literatura varios exemplos de utilizagao de
catalisadores heterogéneos envolvendo paladio suportado em carvao na reacio de
hidrogena¢iao da colofénia e/ou de alguns dos seus ésteres, mas nio existe um estudo
sistematico onde seja avaliado o efeito da estrutura do éster de colofénia, tempo de reagao,
pressio de hidrogénio e relacio catalisador/substrato na conversio e seletividade da reacio
de hidrogenacio.

Por questoes de facilidade, de caracterizagao e de manipulacio dos produtos, os
estudos iniciaram-se com a otimizagao da reacdo de hidrogenacao do éster metilico da
colofénia, preparado pelo método do diazometano, para evitar a ocorréncia de isomerizagao
da amostra. Numa primeira experiéncia, o éster metilico da colofénia dissolvido em tolueno
foi colocado no reator (autoclave) ao qual se adicionou Pd/C (5 % m/m), com uma relagio
de catalisador/substrato = 1:40. Apds evacuacio do at, o reator foi catregado com 10 bar de
H, e a temperatura ajustada para 80 °C. A reacdo permaneceu nestas condi¢des, sob agitacao
magnética, durante 18 horas. No final da reagdao o catalisador foi recolhido por filtra¢iao, o
solvente foi recolhido por evaporagao a vacuo e o produto permaneceu em atmosfera inerte
(N,) para evitar posteriores oxidagdes com oxigénio molecular, especialmente quando a
reagao de hidrogenacdo nao é completa. Apos este periodo o produto da reagao foi analisado

por GC-FID, donde se concluiu ter ocorrido uma conversao de 85 % (entrada 1, Tabela 2.2).

Em seguida, para avaliar se um aumento do tempo de rea¢ao poderia contribuir para
um aumento da conversio efetuaram-se duas reacoes adicionais, sob as mesmas condicoes
de reagao, durante 24 e 67 horas, e os resultados obtidos por GC-MS e RMN apresentam-se
nas entradas 2 e 3 da Tabela 3.2, respetivamente. Salienta-se que a passagem das 18 para 24
horas, e mesmo para as 67 horas, nio conduziu a melhorias significativas na conversao
tendo-se obtido os valores de 77 e 85 %, respetivamente. Estes valores de conversao sao

indicativos de que existe uma competi¢ao entre a reacdo de hidrogenagio e dismutagio,
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ocorrendo esta ultima em maior extensao quando o tempo de reagao sobe de 18 para 24
horas, para as condi¢cdes do estudo (10 bar de H2, 80 °C e 1:40 em cat/subs). Obsetvou-se
ainda que para tempos de rea¢ao mais longos, 67 horas, obteve-se novamente uma conversao
de 85 %. Os estudos prosseguiram com a avaliagio do efeito da relagao
catalisador/substrato, e obsetvou-se que a alteracdo da relagao de 1:40 para 1:100 provocou
uma diminui¢do muito significativa na conversao, tendo-se obtido apenas o valor de 18%,
apo6s 18 horas de reagdo (entrada 4, Tabela 2.2). Este resultado aponta para a relevancia da

relagdo catalisador/substrato na velocidade da reacio.

Em seguida decidimos avaliar a diferenca de reatividade entre o éster metilico da
colofénia e a utilizagio direta da colofénia ndo esterificada. Assim, realizando uma
experiéncia com as condi¢des da reagdo anteriormente descritas para a entrada 1 da Tabela
2.2 (cat/subs = 1:40; T = 80°C, P = 10 bar) mas utilizando como substrato a colofénia na
sua forma de 4cidos livres, obteve-se uma conversio de apenas 24 %, ap6s 18 horas (entrada
5, Tabela 2.2,). Desta experiéncia podemos concluir que nas mesmas condi¢des de reagao a
passagem de éster metilico para acido livre se traduz numa diminui¢do significativa da
conversio. Uma vez que pretendiamos otimizar as condigdes de reagao para eventualmente
poder utilizar a colofénia nao esterificada, os estudos prosseguiram com a avaliagao do efeito
da pressio e da temperatura na conversio desta reacao de hidrogenaciao. Efetuando uma
nova experiéncia nas condi¢oes descritas na entrada 6 da Tabela 2.2 (cat/subs = 1:100; T=
180 °C, P = 10 bar) utilizando também a mistura de acidos da colofénia como substrato,
observou-se um aumento muito significativo da conversao, 68 %. Por outro lado, quando se
manteve a temperatura a 80 °C, e a pressdao foi aumentada para 35 bar, a conversdo foi de
apenas de 37% (entrada 7, Tabela 2.2). Com o fim de combinar os efeitos de pressao e
temperatura, foi efetuada uma nova experiéncia com uma temperatura de 180 °C e uma

pressao de 35 bar, tendo-se obtido uma conversao de 75 % (entrada 8, Tabela 2.2).

Os resultados indicam que a pressio e a temperatura tém um efeito significativo na
conversao, para a reacao de hidrogenacdo da colofénia, sendo a temperatura um parametro

mais relevante do que a pressao.

Uma vez que os resultados indicam que a pressao e a temperatura podem ter um efeito
muito significativo na conversio, atendendo ao elevado preco do catalisador Pd/C,
consideramos que o estudo do efeito da relagao catalisador/substrato também era de muito
interesse para potencial aplicacdo a nivel industrial. Planeou-se entio uma nova experiéncia

com a relagio catalisador/substrato = 1:785 com uma pressao de hidrogénio de 35 bar e uma
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temperatura de 180 °C, tendo-se obtido uma conversio de 80 % (entrada 9, Tabela 2.2). Este
resultado é muito importante do ponto de vista industrial uma vez que permitiu obter boas
conversdes mesmo com quantidades de paladio relativamente baixas. Contudo, salientam-se
como efeitos indecidiveis o preco do paladio e a dificuldade de remogao deste do produto

final devido as caracteristicas do p6 muito fino do catalisador (paladio em carvio).

De seguida, no sentido de procurar condigdes mais econémicas e menos poluentes, foi
realizada uma nova experiéncia nas condi¢des descritas na entrada 10 da Tabela 2.2, mas
retirando o solvente e utilizando apenas a propria colofénia e o catalisador a uma pressao de
35 bar de H, e temperatura de 180 °C, tendo-se obtido uma conversdo de 75 %. Este valor é
muito semelhante ao obtido na reacao com solvente. Consideramos este, um resultado muito
relevante uma vez que foram atingidas condi¢oes de rea¢do com valores de conversio
aceitaveis, na total auséncia de solvente, com relagdes de catalisador/substrato e pressoes e
temperaturas inferiores a dos valores descritos na literatura e apresentados no Capitulo 1,

Tabela 1.6 (50-345 bar e 160-275 °C).

Salientamos que os valores de conversao vém afetados do erro associado a reagao de
dismutacdo que aumenta a quantidade de éster desidroabiético (até 15-20 % apds reacio),
aqui considerado como substrato. Sera pois necessario efetuar estudos na presenca de um

padrao interno para corrigir os resultados quantitativos.
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Tabela 2.2. Resultados da otimizacdo das reagdes de hidrogenacgio do éster metilico da colofénia e
dos respetivos 4cidos utilizando Pd/C (5%) como catalisador.

Entrada Substrato. cat/sub | Solvente | T (°C) | Puz(bar) | t(h) | Conv.? (%)

1 Ester-Met- 1:40 Tolueno 80 10 18 85
Colof.

2 Ester-Met- 1:40 Tolueno 80 10 24 77+
Colof.

3 Ester-Met- 1:40 Tolueno 80 10 67 85
Colof

4 Bster-Met- 1:100 | Tolueno 80 10 18 18
Colof.

5 Acido colof. 1:40 Tolueno 80 10 18 24

6 Acido colof. 1:100 Tolueno 180 10 18 68

7 Acido colof. 1:100 Tolueno 80 35 18 37

8 Acido colof. 1:100 Tolueno 180 35 18 75

9 Acido colof. 1:785 Tolueno 180 35 18 80

10 Acido colof. 1:785 = 180 35 18 75

a)Valores obtidos por GC-MS (em funcao do desaparecimento do material de partida identificado na
amostra de colofénia)

(*) Para esta reacdo houve um maior valor de dismutacdo o que faz com que este valor se encontre
abaixo dos valores esperados.
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2.3. Efeito do catalisador heterogéneo metalico na reagao de

hidrogenagao da colofénia

No seguimento dos estudos procedeu-se a avaliagago do efeito do metal na
percentagem de conversao da reacdo de hidrogenacio da colofénia (sem solvente) a uma
temperatura de 180 °C, pressio de H, de 35 bar, durante 18 horas, utilizando a relagio
catalisador/substrato apresentada na Tabela 2.3, e utilizando o mesmo procedimento geral
utilizado para as reagdes anteriores. Os resultados foram obtidos por RMN 'H, GC-FID e

GC-MS, ap6s derivatizagdo da mistura acida com diazometano.

Uma vez que todos os produtos observados sao resultantes da reagao de hidrogenagao
da colofénia, os valores de conversao apresentados na Tabela 2.3 foram obtidos através do
calculo da conversio em fun¢ao do desaparecimento do material de partida da amostra de
colofénia, previamente identificado secgao 2.1. A conversao foi também observada nos
espectros de RMN 'H através da anilise da diminui¢io da integracio dos sinais atribuidos

aos protoes das ligacoes duplas.

Tabela 2.3. Resultados da hidrogenac¢io da colofénia com diferentes catalisadores.

Entrada Catalisador Cat/Sub (g) Conversio (%)
1 Pd/C (5% m) 1:785 75
2 Ru/C (5% m) 1:785 78
3 Ni (sponge) 1:212 15

% de hidrogenacio da colofénia T = 180 °C,P =35 baret =18 h. A
conversio foi calculada através da area dos picos de cada componente obtido
por GC-FID e/ou GC-MS

Para comparagio os estudos iniciaram-se com o registo do espectro RMN 'H da
colofénia inicial que se apresenta na Figura 2.3. Da analise deste espectro na regiao de
interesse ¢ possivel atribuir os seguintes sinais: os desvios quimicos compreendidos entre 8 =
4.49 ppm e 6 = 6.20 ppm correspondem aos protoes de todas as ligagoes duplas olefinicas,
sendo o sinal centrado a 8 = 5.77 ppm atribuido a um dos protdes das duplas ligagcdes
conjugadas do acido abiético. Os sinais com um desvio quimico compreendidos entre & =
6,88 ppm e 8 = 7.17 ppm podem atribuir-se aos protoes do anel aromatico do acido

desidroabiético.
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Figura 2.3. Espectro de RMN 'H resultante da analise da colofénia, (0.15 mg/ml em CDCls)

Os estudos prosseguiram com o registo do espectro de RMN 'H do crude da reagio de
hidrogenac¢io da colofénia apds 18 horas de hidrogenacio na presenca de Pd/C (5 %) que se
apresenta na Figura 2.4 (linha azul) sobreposto com o espectro da colofénia inicial (linha

vermelha).
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Figura 2.4. Espectro de RMN 'H (expansio & = 4.1 — 7.3 ppm) resultante da sobreposi¢io do
espectro da colofénia (linha vermelha) e a da amostra correspondente 4 hidrogenacio
com paladio (linha azul); (0.15 mg/ml em CDCls).

Da analise do espectro podemos observar o total desaparecimento de sinais entre 8 =
4.49 ppm e 6 = 6.20 ppm correspondentes aos protoes das duplas ligacdes carbono-carbono.
Salienta-se que o sinal a 8 = 5.29 ppm atribui-se a existéncia de um vestigio de diclorometano
na amostra proveniente do tratamento da colofénia apds reagao. Da confrontagao deste

resultado com os valores de conversio obtidos por GC-MS (conversio de 75 %) pode
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observar-se que o desaparecimento total dos sinais dos protoes olefinicos sugere uma
conversio total para a hidrogenagao dos componentes da colofénia. Contudo, o aumento da
intensidade dos sinais atribuidos aos protdes aromaticos do acido desidroabiético é indicativo
da ocotréncia da reacio de dismutacdo, catalisada por Pd/C, tal como foi descrito por

L.\Wang, et al’.

Na experiencia de hidrogenacio da colofénia utilizando o catalisador de ruténio
efetuou-se um estudo similar, cujo espectro de RMN 'H se apresenta na Figura 2.5. Ao
contrario da experiéncia efetuada com paladio, neste caso ainda se observam alguns sinais na
regiao dos protoes olefinicos 8 = 4.49 e 8 = 6.20 ppm, tendo-se obtido uma conversao de 78
% (em relagao as olefinas). Salienta-se ainda que este catalisador da origem a menos
desproporcionagao, tal como se pode observar pela pequena diferenca entre a intensidade

dos sinais dos espectros na regiao dos protdes aromaticos.
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Figura 2.5. Espectro de RMN 'H (expansio & = 4.2 — 7.4 ppm) resultante da sobreposicio do
espectro da colofénia (linha vermelha) e a da amostra correspondente 4 hidrogenacio
com ruténio (linha azul), (0.15 mg/ml em CDCls).

Finalmente, na Figura 2.6 apresenta-se a sobreposicao dos espectros da colofénia e do
crude resultante da reagao de hidrogenac¢ao com o catalisador de niquel (sponge). Apesar das
amostras nao se encontrarem na mesma concentragao ¢ evidente que na regiao dos protoes
olefinicos ha uma clara sobreposicao de sinais, o que ¢ indicativo dos baixos valores de

conversao obtidos por cromatografia gasosa nesta experiéncia.
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Figura 2.6. Espectro de RMN 'H (expansio 8 = 4.4 — 7.4 ppm) resultante da sobreposi¢do do
espectro da colofénia (linha vermelha) e a da amostra correspondente 4 hidrogenacio
com niquel (sponge) (linha azul).

Para proceder a identificagao dos produtos obtidos nas reagoes de hidrogena¢ao acima
referidas foram efectuadas analise de CG-MS, cujo resumo dos resultados se apresenta na
Tabela 2.4. Os produtos mais comuns da hidrogenacio da colofénia, assim como os

respetivos valores de m/z, encontram-se representados no Esquema 2.3.

m/z =318

m/z = 320

\\ Cat
4>

- miz = 316 Ha

‘COOH )

Esquema 2.3. Exemplo dos produtos de hidrogenacio da colofénia e respetivos valores de m/z.
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Tabela 2.4. Compilacio dos resultados obtidos pelos cromatogramas (GC-MS) da mistura da
colofénia e os produtos das reacSes de hidrogenacio em termos de tempo de retencio e
massa correspondente a cada pico.

Entrada tr (s) s Substfat‘o Catalisador | Catalisador Catalisa.dor
(Colof6nia) | de Pd/C de Ru/C de Ni
1 12.65 322 X v v X
2 13.29 318 X v v v
3 13.42 316 v X X v
4 13.60 318 X v v »
5 13.73 320 X v v X
6 13.76 318 X v v X
7 13.77 316 v X X v
8 13.80 316 v X v v
9 13.96 318 X v v X
10 14.02 318 X v v v
11 14.10 314 v v v v
12 14.15 320 X X v X
13 14.34 320 X v v X
14 14.59 316 v X v v
15 15.22 316 v X X v

tr — tempo de retengao (s),

m/z — relagio massa carga.

X- Nio se observou sinal do componente no cromatograma;
v -Observou-se sinal do componente no cromatograma

E de notar que na Tabela 2.4 estd descrita uma analise de componentes em que as
duas primeiras colunas apresentam os tempos de retencio e trespetivo m/z de cada
componente identificado nos cromatogramas de GC-MS. Desta forma podemos observar os
componentes que sao consumidos na reagao de hidrogenacao da colofénia e os que podem
surgir assim como o seu valor de m/z. Nas colunas adjacentes apresenta-se a analise da
colofénia como substrato e a analise do resultante da reagdao de hidrogena¢ao com cada um

dos catalisadores indicados na Tabela 2.4.
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Através da analise dos cromatogramas obtidos por GC-MS e da analise de massa dos
componentes da mistura, sumariados na Tabela 2.4, podemos observar que para colofénia
identificaram-se seis componentes principais (tr (s) 13.42, 13.77, 13.8, 14.1, 14.59 e 15.22)
que apresentam um m/z de 316, que corresponde a massa molar dos isémeros que
constituem a colofénia, com a exce¢do do componente com tempo de retengao de 14.1 s que

apresentam valor de m/z de 314 e que corresponde a massa molar do acido desidroabiético.

Da analise da Tabela 2.4 observa-se que nenhum dos componentes da amostra da
colofénia esta presente como produto da reagdo de hidrogenacio quando se utilizou como
catalisador PT/C, com excecio do acido desidroabiético (entrada 11, Tabela 2.4) cujo anel
aromatico ¢ resistente a estas condi¢des moderadas de hidrogenagao. Observaram-se apenas
os componentes resultantes da hidrogenagiao patcial ou total, m/z 318 e m/z 320,
respetivamente. Na experiéncia de hidrogenacao realizada com catalisador de ruténio
suportado em carvao, para além do acido desidroabiético, observou-se ainda a presenga de
acido abiético (entrada 14, Tabela 2.4) e um outro componente com m/z de 316, o que
indica que a extensao da hidrogenacdo nestas condi¢cbes foi menos eficiente do que a

experiéncia onde se utilizou o Pd/C como catalisador.

E de salientar que para as reacoes feitas com os catalisadores de Pd/C e Ru/C foi
ainda observado outro produto da hidrogenaciao da colofénia que apresenta um tr = 12.65 s
e um valor m/z = 322 (entrada 1, Tabela 2.4), que foi identificado como o ido molecular do
componente apresentado na Figura 2.7. Este produto corresponde a hidrogenac¢ao total das
ligacGes olefinicas e do carbonilo do grupo acido presente nos componentes da amostra

inicial da colofdnia.

Figura 2.7. Componente identificado com m/z de 322.

Na reacio feita com o catalisador de niquel observou-se uma conversao muito mais
baixa (15 %) e todos os componentes do material de partida estdo também presentes no

material final. A baixa eficiéncia deste catalisador de niquel pode ser atribuida a presenca de
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agua no sistema catalitico e a dificuldade de manuseamento e quantificagao da quantidade de

catalisador.

Da analise anterior podemos concluir que o catalisador de paladio e de ruténio
conduziram a bons resultados para a hidrogenagao da colofénia (75 e 78 %, respetivamente).
Contudo, pela anilise do RMN 'H e pelo aumento da percentagem relativa do 4cido
desidroabiético observa-se que o catalisador de Pd deu origem a mais produtos de
desproporcionagao do que o catalisador de Ru. Os baixos rendimentos obtidos com o
catalisador de niquel podem atribuir-se a dificuldade experimental de manuseamento e
quantificagao da quantidade de niquel. Os resultados em forma de percentagens relativas de
conversio e dismutacio na hidrogenacao de uma amostra de colofénia utilizando os
catalisadores heterogéneos (Pd/C, Ru/C e Ni sponge) estao representados graficamente na

Figura 2.8.
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Figura 2.8. Percentagem de conversao para a hidrogenacio e dismuta¢io da colofénia em funcio do
catalisador utilizado.

2.4. Conclusoes

Dos estudos apresentados na seccao 2.1 ¢é possivel concluir que o recurso as técnicas
1 .. . . . . . L, .
de RMN H e GC-MS permitiu identificar os principais componentes da colofénia e dos seus

derivados na forma de ésteres metilicos. Esta analise qualitativa permitiu determinar a
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2. Resultados e Discussio

conversio da reacdo de hidrogenacio catalisada por diferentes metais de transicao ao longo

dos trabalhos.

Os estudos exploratérios de otimizacio baseados na variagdo da relagdo
catalisador/substrato (1:40 a 1:785), temperatura (80 e 180 °C), pressio de H, (10 e 35 bar),
tempo de reacao (18 a 67 horas), substrato (colofénia ou éster metilico da colofénia) e no
uso, ou nao, de solvente, permitiram concluir que com o catalisador Pd/C (5 % m/m) as
melhores condi¢bes de reagao para promover a hidrogenagao da colofénia envolviam a
temperatura de 180 °C, a pressio de 35 bar de H, uma relagio de cat/subs = 1:785 durante
18 horas e na auséncia de solvente. Nestas condigoes obteve-se uma conversio de 75 % para

a reagdo de hidrogenacao e 24 % de conversao para a rea¢ao de dismutagio.

Dos estudos de avaliagio do efeito do metal (Pd/C, Ru/C e Ni (sponge)) na atividade e
seletividade do catalisador concluimos que, nas mesmas condi¢oes de reagdo (cat/subs =
1:785, P;;, = 30 bar, t = 18h e colofénia como substrato), o catalisador de Ru/C foi o que
conduziu aos melhores resultados, verificando-se 73 % de conversao para a reacdo de

hidrogenagao e 12 % para a reagao de dismutagao.

Os estudos prosseguiram com a utilizagio de um planeamento fatorial 2° para
otimizacdo da rea¢do de hidrogenacao para os fins pretendidos, mas os resultados
encontram-se sob acordo de confidencialidade entre a Universidade de Coimbra e a empresa

EURO-YSER.

2.5. Otimizagao da reagdao de hidrogenagao da colofénia e seus ésteres

Nesta secgdao ¢ descrita a otimizacado da reagdo de hidrogenagdo da colofénia e de
ésteres da colofonia utilizando varias condi¢des experimentais e com recurso a um design

fatorial.
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Capitulo 3

Sintese de ligandos do tipo N-heterociclicos

O desenvolvimento de novos catalisadores homogéneos para promover reagdes de

68,69,70 68,71,72

hidrogenagao de duplas ligagdes carbono-carbono e carbono-oxigénio, envolvendo

73,7475 . :
T, e um tema de interesse crescente a

metais menos poluentes e, se possivel, reutilizaveis
nfvel académico e com enorme potencial para transferéncia para o nivel industrial, como
demonstrado pelos inimeros trabalhos descritos na literatura recente. Tal como apresentado
na revisao bibliografica descrita no do Capitulo 1 existem alguns exemplos de complexos
metélicos menos toxicos e/ou poluentes, nomeadamente os de ferro e cobalto que utilizam

ligandos do tipo pincer derivados da piridina capazes de catalisar reagdes de hidrogenagao de

olefinas com H,.

Neste capitulo foram efetuados estudos preliminares de sintese de ligandos
incorporando na sua estrutura diferentes atomos coordenantes (oxigénio, azoto), com o
objetivo de abrir novas perspetivas para a preparagao de complexos metalicos menos
poluentes e/ou reutiliziveis, inserido no projeto global do grupo de desenvolvimento de
catalisadores ativos e seletivos com elevado potencial para promover reagdes de

hidrogenagao.
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3. Sintese de ligandos do tipo N-heterociclicos

3.1. Sintese de ligandos derivados de indol e binaftilo

Tendo em vista a futura preparacio de complexos com metais menos poluentes e
menos téxicos como, por exemplo, o ferro e cobalto com potenciais aplicagdes como
catalisadores para reacdes de hidrogenacio, iniciaram-se estudos de sintese de ligandos
contendo atomos de azoto na sua estrutura, nomeadamente ligandos dos tipos mono e

diamida e do tipo diimina.

Em paralelo com outros trabalhos em curso no grupo%, este estudo iniciou-se com a
sintese de ligandos quirais derivados de (§)-1,1'"-binaftaleno-2,2"-diamina (BINAM) via reagao
de aminocarbonilacio’”® do 7-iodoindol™®® de forma a obter as respetivas mono- e
dicarboxamidas 3.2 e 3.3 com rendimentos de produto isolado de 35 e 40 %, respetivamente.
(Esquema 3.1). E de salientar que tanto o composto 3.2 como o 3.3 poderio formar
complexos estaveis com metais duros (Fe, Co) dando origem a novos catalisadores para
reagdes de hidrogenaciao enantiosseletiva de duplas ligacio carbono-carbono ou carbono-
oxigénio. A sintese e aplicagio destes ligandos em catilise e como agentes bioativos

encontra-se a decorrer no Laboratério de Catalise & Quimica Fina da FCTUC.

ey
@D Caone )@ gg

3.1 2 (35 %) 3.3 (40 %)

Esquema 3.1. Sintese dos derivados de binatftilo carboxamida 3.2 e dicarboxamida 3.3.

Numa experiéncia otimizada foram introduzidos num autoclave o 7-iodoindol, a
diamina BINAM, o precursor de paladio Pd(OAc), e a trifenilfosfina. Adicionou-se em
seguida, via canula, a quantidade apropriada de trietilamina, que funciona como base, ¢ o
DMF. Finalmente a autoclave foi pressurizada com 10 bar de CO e a reagdo permaneceu sob
agitacao a temperatura de 100 °C, durante 48 h. Apés este periodo, o solvente da mistura foi
evaporado e o crude foi analisado por TLC e RMN onde se observou a presenca de varios
produtos. Antes de se proceder a sua purificacio, o crude reacional foi dissolvido em
cloroférmio e lavado com uma soluc¢ao saturada de NaCl (Brine) e de novo com agua

destilada (2 vezes). Foi recolhida a fracido organica que foi seca com agente secante (NaSO,
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3. Sintese de ligandos do tipo N-heterociclicos

anidro). Por fim, os produtos foram separados e purificados utilizando cromatografia em
coluna, utilizando gel de silica como fase estacionaria e uma mistura CHCl:EtOAc 10:1
como ecluente. Das varias fragoes obtidas, foram recolhidas as que continham os produtos
monocarboxamida 3.2 e dicarboxamida 3.3, com rendimentos isolados de 35 % e 40 %,

respetivamente.

Os produtos obtidos foram caracterizados por RMN "H, RMN “C e espectrometria de

massa (através da técnica de ionizagao por electrospray - ESI) e os dados apresentam-se nas

Figuras 3.1 a 3.6.
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Figura 3.1. Espectro de RMN 'H da monocarboxamida 3.2, (expansio 3.5 - 10.5 ppm).

Na Figura 3.1, apresenta-se a parte do espectro de RMN 'H da monocarboxamida 3.2.
na regido entre 3.5 - 10.5 ppm. Neste espectro observa-se um sinal com desvio quimico a 6 =
10.20 ppm, atribuido a ressonancia do protao N-H do indol, observam-se também varios
sinais compreendidos entre desvios quimicos de 6 = 8.91 ¢ 8 = 6.43 ppm, atribuidos aos
protdes aromaticos dos grupos indol e binaftilo com exce¢iao do sinal com desvio quimico de
d = 8.18 ppm que foi atribuido ao grupo N-H da amida. O sinal com desvio quimico & =
3.75 ppm, com integracao de dois, foi atribuido aos protdes do grupo NH, ligado ao
binaftilo. No espectro pode ainda observar-se um vestigio de diclorometano presente na

amostra.

Na Figura 3.2 é apresentado o espectro de RMN "C da monocarboxamida 3.2 na zona

de 95 — 170 ppm, onde se pode observar a existéncia de 28 sinais, todos eles localizados na
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3. Sintese de ligandos do tipo N-heterociclicos

“regido aromatica”’, com desvios quimicos entre 8 = 102.0 a 8 = 156.4 ppm, atribuidos aos
carbonos aromaticos dos grupos binaftilo e indol. O sinal com desvio quimico de & = 165.9
ppm foi atribuido ao carbono do grupo amida, o sinal com desvio quimico & = 156.4 ppm
foi atribuido ao carbono ligado ao NH, do grupo binaftilo, a desvio quimico & = 142.8
encontra-se o sinal que foi atribuido ao carbono do grupo binaftilo ligado a amida, por
ultimo o sinal com desvio 8 = 102.0 foi atribuido ao carbono 3 do indol, os restantes

carbonos aromaticos nao foram atribuidos.
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Figura 3.2. Espectro de RMN 3C da monocarboxamida 3.2, (expansio entre 95 - 170 ppm).
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Figura 3.3. Espectro de massa ESI da carboxamida 3.2.

O espectro de massa de alta resolugao (ESI) obtido para o composto 3.2 encontra-se

apresentado na Figura 3.3 onde podemos observar o pico do iao molecular com m/z =

428.1756, que comprova a formagao da monocarboxamida.
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3. Sintese de ligandos do tipo N-heterociclicos

Na Figura 3.4, encontra-se apresentado o espectro de RMN 'H da correspondente
dicarboxamida sintetizada 3.3 com expansdao 5.8 - 10.6 ppm, onde podemos observar os
sinais com desvio quimico a 6 = 10.04 ppm atribuidos aos protdes N-H do grupo indol,
varios sinais com desvio quimico entre 8 = 6.45 ¢ & = 8.73 ppm, tipicos de protdes
aromaticos, atribuidos as ressonancias dos protées dos grupos binaftilo e indol, com exce¢ao
do sinal com desvio quimico de 8 = 8.17 ppm que ¢ atribuido ao grupo N-H da amida, como
observado anteriormente. F de referir que o sinal com desvio quimico de 8 = 3.75 ppm

atribuido aos protoes do grupo NH, da monocarboxamida nao é observado neste espectro, o

que ¢ indicativo da formacao da dicarboxamida.

=

Q

=t

2
|

I~300

—729
7.26
7.21

82
49
48
47
45

i
Y
—

873
871

280
I~260

[ ‘ 240

[~200
180
160
I~ 140

120

[~100

80

60

40

0~
1.991

@
@

-20

T T T T T T T T T T T T T
10.5 0 9.5 9.0 8.5 8.0 75 7.0 6.5 6.0 55 5.0 4.5 4.0 35
f1 (ppm)

Figura 3.4. Espectro de RMN 'H da dicarboxamida 3.3. (expansio 5.8 - 10.6 ppm)

Na Figura 3.5 apresenta-se a regido do espectro de RMN “C da dicarboxamida 3.3
compreendido entre 95 - 170 ppm, que apresenta 18 sinais localizados com desvios quimicos
compreendidos entre & = 102.0 e 8 = 135.3 ppm, atribuidos aos carbonos aromaticos. O
sinal com desvio quimico de 8 = 166.3 ppm foi atribuido aos dois carbonos do grupo amida
e o sinal com desvio quimicos 6 = 102.0 ppm foi atribuido aos carbonos da posi¢ao 3 do
indol. Note-se que, tal como no espectro de RMN '"H do mesmo composto (3.3), os picos
obtidos correspondem a uma sobreposicio de dois sinais, uma vez que a molécula é

simétrica.

39



3. Sintese de ligandos do tipo N-heterociclicos

o MOVNOVOMPOAINNBND T o
N MmammoaTnNRhomonagan O <

© BBANASFBNB BN =S ®G 15 N [ 3800
8 MMM AAANNNNANANS S o S
1 o B T B g B B B e s b S

| e s SN | k3600

3400

3200

(@) k3000

/ 2800
NH HN 2600

[~ 2400

NH HN—2 2200

7 73 \ 3 2000

() 3a 1800

3.3 4 ‘ o

5 | I | 1400
F 1200
1000
800
k600
Fa00

[~200

=-200

T T T T T T T T T T T T T T T T
170 165 160 155 150 145 140 135 130 125 120 115 110 105 100 95
f1 (ppm)

Figura 3.5. Espectro de RMN 13C da dicarboxamida 3.3, (expansio 95 - 170 ppm).

O espectro de massa de alta resolugao (ESI) obtido para o composto 3.3 encontra-se

apresentado na Figura 3.6, onde se pode observar o pico do i2o molecular com m/z =

571.2129, que comprova a formacao da dicarboxamida 3.3.
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Figura 3.6. Espectro de massa ESI da carboxamida 3.3.
Através das caracterizagdes efetuadas podemos concluir que a sintese dos dois

tipos de ligados foi bem conseguida, obtendo-se as duas carboxamidas com elevado

grau de pureza.
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3. Sintese de ligandos do tipo N-heterociclicos

3.2. Sintese de ligandos de diimida derivados de piridina

Ainda inserido no objetivo global do trabalho, os estudos prosseguiram com a
preparacao de uma outra familia de ligandos de azoto, do tipo diimina, descritos na literatura
(ver capitulo 1) como sendo bons ligandos para preparar complexos de ferro

moderadamente ativos na catalise de rea¢oes de hidrogenagao de duplas ligacoes

A estratégia sintética aplicada a preparagio do ligando 2,6-diacetilpiridinabis(2,6-
diisopropilanilina) 3.5 esta apresentada no Esquema 3.2 e foi adaptada da metodologia

descrita por Chirik et al.”

NH, X

N7 N N 3.5 (60 %)

o O EtOH, H;CCOOH

Esquema 3.2. Sintese do ligando diimina 3.5.

Numa experiéncia otimizada, dissolveu-se a 2,6-diacetilpiridina 3.4 em etanol puro. Em
seguida, foi adicionado um excesso de 2,6-diisopropilanilina e algumas gotas de acido acético,
como catalisador. A mistura reacional foi colocada em refluxo durante 12 horas. Apds
arrefecimento da mistura reacional até a temperatura ambiente, o produto 3.5 cristalizou a
partir da solucdo de etanol, na forma de um p6 amarelo. Este foi filtrado e lavado com etanol
a 0 °C. Ap6s recolha por filtragdo e secagem, com recurso a bomba de vacuo, obteve-se o
ligando tipo diimina 3.5, com um rendimento de 60 %. Por fim, o ligando foi caracterizado

por espectroscopia de RMN 'H e "°C cujos espectros se apresentam nas Figuras 3.7 e 3.8.

Da analise do espectro de RMN 'H da diimina 3.5 apresentado na Figura 3.7 observa-
se um sinal com desvio quimico a 8 = 1.17 ppm na forma de dupleto (] = 6.9 Hz) atribuido
aos protoes dos grupos metilo do isopropilo, com uma integracio de 24. Em seguida,
observa-se um singleto com desvio quimico de 8 = 2.27 ppm, atribuido aos 6 protdes dos
dois grupos metilo da piridina, por fim, um multipleto com desvio quimico de 8 = 2.77 ppm
correspondente aos quatro protoes C-H dos carbonos terciarios dos grupos isopropilicos. O

sinal com desvio quimico compreendido entre 8 = 7.11 ¢ 7.19 ppm foi atribuido aos 6
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3. Sintese de ligandos do tipo N-heterociclicos

protdes aromaticos dos grupos fenilo e, por fim, com desvios quimicos de 8 = 7.90 ppm e de
& = 8.49 ppm, observam-se um tripleto (] = 7.8 Hz) e um dupleto (] = 7.8 Hz), atribuidos ao
protio da posicao 4 e aos dois protoes das posicoes 3 e 5 do anel aromatico da piridina,
respetivamente. O sinal com desvio quimico de & = 1.57 ppm ¢ atribuido a presenca de

moléculas de agua que se observou mesmo depois de uma secagem com mistura azeotropica.
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Figura 3.7. Espectro de RMN 'H da diimina 3.5.

De seguida foi registado o espectro de RMN "C do composto 3.5 (Figura 3.8) onde
se observaram 4 sinais na regiao tipica dos carbonos alquilicos 8 = 17.3 — 28.4 ppm e 8 sinais
na regiao dos protoes olefinicos com desvio quimico de 8 = 122.4 — 167.1 ppm. Desta
atribuicdo pode observar-se que o ligando foi obtido puro, e que a impureza detetada no
espectro de RMN 'H com § = 1.57 ppm ¢ muito provavelmente devido a presenca de dgua.
De notar também que existem sobreposi¢coes de sinais no espectro apresentado uma vez que

a molécula é simétrica.
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Figura 3.8. Espectro de RMN 3C da diimina 3.5.

Em suma, foi possivel sintetizar, com elevados rendimentos, compostos N-
heterociclicos do tipo amida, diamida e diimina. Os estudos das suas aplicagbes como
ligandos em reacGes de catalise homogénea, especialmente em hidrogenacio de olefinas da
familia dos terpenos, constituem um dos temas de interesse dos estudos que estio em

desenvolvimento no nosso laboratério.

3.3. Conclusoes

Neste capitulo, foram apresentados os resultados da sintese de trés ligandos contendo
heteroatomos capazes de formar complexos com metais de transicio duros para potencial
desenvolvimento de catalisadores de reagoes de hidrogenacio, envolvendo metais menos
poluentes e de menor custo. Desenvolvemos a sintese dois novos ligandos do tipo
carboxamida e dicarboxamida derivados do BINAM, e um outro do tipo diimina.

No caso das amidas, a estratégia sintética baseou-se na aminocarbonilagio de 7-
iodoindol na presenca de CO, usando (S)-1,1'-binaftaleno-2,2'-diamina como nucleéfilo
quiral, catalisada por complexos de paladio coordenados com trifenilfosfina. Esta
aproximagao permitiu preparar seletivamente ligandos do tipo monocarboxamida (35 %) ou
dicarboxamida (40 %), com rendimentos moderados, cuja avaliagio na preparacio de
complexos de ferro e de cobalto esta em curso no nosso laboratério.

Por fim, usando uma adaptagao de uma metodologia descrita na literatura, através da

reagao de 2,6-diacetilpiridina com 2,6-diisopropilanilina em etanol foi possivel sintetizar um
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3. Sintese de ligandos do tipo N-heterociclicos

ligando do tipo diimina, derivado de piridina, com um rendimento de 60 %, cujos complexos
de ferro apresentaram bons TOFs em reagoes de hidrogenagao de olefinas.

A caracterizagdo completa dos ligandos sintetizados foi efetuada por técnicas de
espectroscopia de RMN e/ou por espectrometria de massa, que permitiram comprovar a
estrutura e pureza de todos os ligandos sintetizados.

Este capitulo permite abrir novos rumos para o desenvolvimento futuro de novos
catalisadores metalicos, mais sustentaveis, homogéneos e/ou imobilizados, para poderem vir
a ser avaliados na preparacdo de catalisadores de menor custo e menos poluentes, em reagoes
de hidrogenacdo de duplas ligacdes carbono-carbono, em particular da familia dos terpenos

ou diterpenos, que é um dos temas de interesse no nosso laboratério.
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Capitulo 4

Experimental

Neste capitulo encontram-se descritas as principais metodologias e técnicas
experimentais, bem como as condi¢oes de reacdo e respetiva caracterizagado dos reagentes e

produtos utilizados no decorrer dos trabalhos que levaram a realizagao desta dissertagao.

4.1. Procedimentos gerais

Todos reagentes foram adquiridos da Sigma-Aldrich, a exce¢do da colofénia (e seus
ésteres), que foi fornecia pela empresa EURO-YSER recebida em fevereiro de 2013 e tem
como origem a Indonésia. Os solventes utilizados neste processo, tais como o cloroférmio e
o acetato de etilo, foram secos através de um sistema de destilagao simples, como descrito na

literatura.”

Os solventes tolueno, trietilamina e THF foram secos a partir de sédio metalico e
benzofenona como indicador. A recolha sé foi efetuada depois de se observar a cor azul,

tipica do anido radical cetilo (que s6 se forma na auséncia de agua).
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4. Experimental

Os ésteres metilicos da colofénia para as reagdes de hidrogenacao foram obtidos
através da derivatiza¢do com diazometano pelo mesmo método utilizado para a preparagio

das amostras para a analise de GC, ver secgao 4.6.

O evoluir das reagdes foi controlado por cromatografia em camada fina, com placas de

TLC (Merck), com 0.20 mm de espessura, com indicador de fluorescéncia UV, e UV

As separagdes cromatograficas em coluna foram realizadas utilizando gel de silica 60

(Merck), cuja granulometria esta compreendida entre 0.063 nm e 0.500 nm.

Para os ligandos do tipo carboxamida o ponto de fusio foi medido num microscopio
capilar Eletrothermal-Melting Point Apparatus, os espectros de massa de alta resolu¢io foram
efetuados num aparelho Bunker microTOF(Q, na unidade de espectroscopia de massas e
protednica da Universidade de Santiago de Compostela e a rotagao especifica, [a], foi medida

através de um polarimetro digital automatico Optical Activity AA-5

4.2. Espectroscopia de Ressoniancia Magnética Nuclear (RMN)

Os espectros de ressonancia magnética nuclear (RMN) foram realizados num
espectrémetro BrukerAvance 111 400 MHz do Departamento de Quimica da Universidade de
Coimbra. Os dados obtidos encontram-se indicados pela ordem seguinte: desvios quimicos
(5, ppm), multiplicidade do sinal (s — singleto, d — dupleto, t — tripleto, m — multipleto),
constante de acoplamento (] em Hertz), intensidade relativa (nH, como numero de protoes)
e, caso se verifique, a atribuicdo da estrutura. O padrio interno para o RMN "H, RMN "C
foi o tetrametilsilano (TMS), e o solvente utilizado para estas analises foi o cloroférmio

deuterado (CDCIL,).

4.3. Cromatografia gasosa (GC-FID)

As analises em cromatografia gasosa foram efetuadas num cromatografo Agilent 6890
do Departamento de Quimica da Faculdade de Ciéncias e Tecnologia da Universidade de

Coimbra, equipado com um detetor de ionizagao em chama (FID) e uma coluna HP-5 da
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Hewtlett Packard de 30 m de comprimento e 0.32 mm de diametro interno, o qual esta ligado a
um computador e a aquisi¢ao e tratamento dos dados foi efetuada através da utilizagdo do
programa Agilent ChemStation ¢ 35900E A/D converter. O método utilizado teve como
temperatura inicial 250 °C durante 10 minutos; rampa de 30 °C/min até aos 280 °C durante
5 minutos; rampa de 20 °C/min até aos 300 °C durante 10 minutos; fluxo de azoto na

coluna: 1,6 mL/min; temperatura do injetor: 200 °C e do detetor 300 °C.

A determinagao da percentagem de conversao das reagdes foi realizada através da
analise das areas dos picos observados nos cromatogramas apés derivatizagao para os ésteres
metilados com diazometano ou hidréxido de tetrametilaménio (TMAOH), de acordo com a

seguinte formula:

area totaldos picos - area do pico do substrato
area totaldos picos

Converséo (%) =( J x 100

4.4. Cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massa (GC-MS)

A analise da composi¢ao da amostra foi realizada usando um cromatégrafo de gas,
Agilent Tecnhologies 7820 GC System, equipado com uma coluna capilar HP-5 MS (30 m, 0.25
mm di, 0.25 mm de espessura de filme) acoplado a um espectrometro de massa Agilent
Tecnhologies 5975 MSD System. O gas de arraste foi hélio, 2 uma taxa de fluxo de 1.3 mL / min.
Os espectros de GC-MS registaram-se com ioniza¢ao por impacto electrénico (70 eV) e com
aquisi¢ao de dados no modo de vatrimento continuo com um intervalo de massa entre m/z
50 e 550. O programa de temperaturas utilizado teve como temperatura inicial da coluna de
70 °C, em seguida aumenta 15 © C / min até 250 ° C, sendo mantida durante 10 min e
seguida de um aumento de 5 ° C / min até 290 ° C. O tempo total da corrida foi de 32

minutos.
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4.5. Método de preparagiao do diazometano

Para preparar o diazometano foi necessario proceder a realizagio de uma solugao de
Dizald e uma solucao de hidréxido de potassio. Para a solu¢ao de Diazald pesaram-se 5 g de
C4H,,SN,O; sendo depois dissolvido em 50 mL de éter etilico seco. Para a solugao de KOH
pesou-se 1 g e dissolveu-se em 4 ml de agua destilada e 40 mL de etanol. De seguida
arrefeceu-se a solucdo de Diazald a 0 °C e foi adicionado lentamente a solucao de KOH,
depois de repousar durante 5 min a solugdo foi destilada num banho a 60-65 °C para um
erlenmeyer emerso em gelo (ter o cuidado para nenhum material conter nunhuma fissura

nem esmerilado).

O que ficou no baldo de destilagao foi destruido com CaCl, anidro (até a solucio ficar

transparente). No fim adiciona-se agua e pode eliminar-se.

Cuidado: A solu¢io de diazometano deve ser guardada com todo o cuidado no
frigorifico uma vez que existe o perigo de explosio. Recomenda-se que este procedimento
seja realizado com um cuidado acrescido devido a natureza do diazometano, cuja a ficha de

seguraga se apresenta no Anexo I.

4.6. Método para a derivatizagdao da colofonia

A preparacao das amostras de colofénia a serem analisadas através de cromatografia
gasosa ¢ feita através da metilacio dos acidos que compdem a colofénia de forma a obter os
ésteres metilicos correspondentes. Esta operagdo tem como objetivo o aumento da
volatilidade e a diminui¢ao da interagao com a coluna dos componentes das amostras, de

forma a tornar a analise GC mais eficaz.
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Derivatizagdo com diazometano:

Foi utilizado como reagente de metilagio o diazometano, dado ser muito eficaz na
metilagdo de compostos com hidrogénios ativos, como os acidos carboxilicos que sio
metilados diretamente.

Para isso pesaram-se 10 mg da amostra para um frasco de vidro sendo dissolvida em 5
mlL de éter etilico, de seguida foi adicionada gota-a-gota a solugdo de diazometano até este
deixar de reagir (permanecer a cor amarela e nio se observar a formac¢iao de bolhas). De
seguida com auxilio de um sopro de azoto, o solvente e o diazometano que ficou por reagir
foram removidos da amostra deixando-a seca. Por fim a amostra foi dissolvida em 5 mL de

diclorometano e injetada no GC para analise (1 pL).

Derivatizacdo com hidroxido te tetrametilaménio (TMAOH):

Para a derivatizagao com TMA ¢ necessario proceder a preparacao de duas solugoes:
uma de 6 % (v/v) de TMAOH e outra de acido acético 5 % (v/v) em metanol. Para preparar
a solucdo de TMAOH foram colocados 25 ml. de uma solu¢do comercial de 24 % (v/v) em
metanol num balao de diluicao de 100 mL e prefez-se o resto do volume com metanol seco.
Para a soluciao de acido acético colocou-se num balio de 100 ml. 5 ml. de acido acético

glacial e prefez-se com metanol seco.

O procedimento de derivatizacdio com TMAOH consistiu em pesar 10 mg da amostra
de colofénia e dissolvé-la em 5 ml. de uma mistura de solventes secos ( metanol/éter etilico
50:50). Em seguida colocaram-se cerca de 2 gotas de uma solu¢io de fenolftaleina (ponto de
viragem pH 7.8-8.1) e finalmente a amostra ¢ titulada adicionando a solugao previmente
preparada de TMAOH até ao aparecimento da primeira coloragio rosa permanente. Para a
analise ¢ injetado 1 puL. do preparado. A solugao de acido acético serve para que caso exista
uma adi¢ao excessiva de TMAOH este possa ser neutralizado até que o ponto equivaléncia

seja atingido novamente.

O TMAOH requer cuidados adicionais uma vez que este composto é muito toxico,
recomenda-se que seja sempre manuseado na hoffe e que seja consultada a ficha de seguranca

apresentada no Anexo II.

49



4. Experimental

4.7. Procedimento geral da hidrogenagao da colofénia

No interior da autoclave, dentro de um copo de vidro, colocou-se o catalisador e a
colofénia, ou os seus ésteres, com um agitador magnético. Fechou-se a autoclave e fizeram-
se ciclos de remocdo do ar com o auxilio de uma bomba de vacuo, ficando no final o reator
em vacuo. Apos estes ciclos, pressurizou-se a autoclave com a pressao desejada e deixou-se
em agitagdao o tempo de reagao e a temperatura desejada para o estudo. No final da reac¢do o
catalisador é recolhido por filtragio com celite, o solvente é removido por evaporagio a

vacuo e o produto ¢ mantido em atmosfera inerte (N,) para evitar posteriores oxidagdes.

Este procedimento variou em condi¢gdes de tempo, catalisador, temperatura, pressao e
relacio catalisador/substrato utilizados. Podemos ver essas alteracdes na discussio dos

resultados no Capitulo 2.

4.8. Fundamentagao do Planeamento fatorial

Por questoes de confidencialidade esta seccdo ¢ apresentada separadamente.

4.9. Sintese de ligandos derivados da BINAM do tipo mono e

dicarboxamida:

Para a reacio de aminocarbonilacio colocou-se, num autoclave de ago inoxidavel, o
Pd(OAc), (0.025 mmol), a trifenilfosfina (0.05 mmol), o 7-iodoindol (0.9 mmol) e a BINAN
(0.45 mmol). Ap6s remogao do ar da autoclave com o auxilio de uma bomba adicionou-se,
via canula, a trietilamina (0.5 ml) ¢ 9 mL. de DMF. Por fim a autoclave foi pressurizada com
10 bar de CO e a reacido decorreu por 48 h sob agitacio a uma temperatura de 100 °C.

Apbs reagao o crude foi concentrado e seco, e foi analisado por RMN. O crude foi
posteriormente dissolvido em cloroférmio (20 mL) e lavado com BRINE (3x20mL) e agua
destilada (3x20 mlL). A fase organica foi extraida e seca com Na,SO,. Ap6s filtracdo e
evaporacao do solvente obteve-se um residuo sélido. Esta mistura foi de seguida purificada

com cromatografia de coluna de gel de silica utilizando como eluente CHCI;:EtOAc, 10:1.
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Por fim recolheram-se a primeira e a segunda fracio obtendo um sélido que apos secagem

foi caracterizado.
Monocarboxamida: ((S)-2'-amino-1,1"-binafto-2-ilo)-1H-indol-7-carboxamida)

Obtiveram-se 0.67 g (35 %) de um sélido, Pf = 118-120 °C. [«],™: -50.0 (c 1.0,
CH,CL,).

RMN 'H (400 MHz), 8 (ppm): 10.20 (br s, 1H), 8.90
6] _ _

O ’ (d, J = 9.0 Hz, 1H), 8.18 (br s, 1H), 8.09 (d, J = 9.2 Hz, 1H),
O N 7.96 (d, ] = 8.0 Hz, 1H), 7.91 (d, J = 8.7 Hz, 1H), 7.85 (d, ] =
OO NH; AN | 8.0 Hz, 1H), 7.68 (d, ] = 7.8 Hz, 1H), 7.48 — 7.43 (m, 1H), 7.33

3.2

— 7.27 (m, 4H), 7.24 — 7.16 (m, 2H), 7.02 (d, ] = 8.2 Hz, 1H),
6.81 (t, ] = 7.7 Hz, 1H), 6.51 (br s, 1H), 6.44 (d, ] = 7.5 Hz,

1H), 3.75 (s, 2H) ppm.

RMN "C (100 MHz), 8, ppm: 166.1, 156.5, 142.9, 135.5, 135.2, 133.7, 132.8, 131.4,
130.8, 129.6, 129.6, 128.5, 128.5, 127.7, 127.1, 125.8, 125.7, 125.3, 125.2, 123.8, 123.1, 120.9,
120.5, 119.0, 118.9, 118.2, 116.4, 110.5, 102.2.

EM (ESI-TOF): m/z calculado para C,H,N,O [M+H]" 428.1757; encontrado
428.1756.

Dicarboxamida: (S)-2,2’-1,1'"-binafto-2,2'-dilo)-bis(1 H-indole-7-carboxamide))

Obtiveram-se 0.102 g (40 %), de um sélido. Pf. > 250 °C. [«],” = -70.0 (c 1.0, CH,Cl,)

RMN 'H (400 MHz), 8, ppm: 10.04 (br s, 2H), 8.72 (d, ]

0 O}Qj = 9.0 Hz, 2H), 8.16 (d, ] = 9.0 Hz, 2H), 8.04 — 8.00 (m, 4H),
O NH HN

7.68 (d, ] = 7.8 Hz, 2H), 7.49 (t, ] = 7.6 Hz, 2H), 7.35 (t, ] = 7.6

O@ NH  HN | | Hz 2H),7.28 (d, ] = 8.7 Hz, 2H), 7.23 - 7.20 (m, 2H), 6.82 (t, ]
33

= 7.7 Hz, 2H), 6.50-6.45 (m, 4H).

RMN “C (100 MHz), 8, ppm: 166.4, 135.5, 135.2, 132.5, 131.5, 130.3, 129.6, 128.7,
127.9, 125.9, 125.8, 125.5, 125.2, 121.7, 121.1, 119.1, 118.9, 115.8, 102.2.
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EM (ESI-TOF): m/z calculado. para CH,.N,O, [M+H]+ 571.2129; encontrado
571.2131.

4.10. Sintese do ligando diimina

No interior de um schlenk foi colocada a 2,6-diacetilpiridina (9.2 mmol), sendo
posteriormente dissolvida em 25 mL de etanol puro. De seguida foi adicionada a
2,6-diisopropilanilina (18.4 mmol) assim como 3 gotas de acido acético. A mistura reacional
foi deixada em refluxo durante a noite. Apds o arrefecimento da mistura reacional até a
temperatura ambiente o produto cristalizou no etanol; ap6s filtracio do p6é amarelo obtido
este foi lavado com etanol frio sendo de seguida recolhido e seco com o auxilio de uma
bomba de vicuo onde se obtiveram 2.2 g de 2,6-diacetilpiridina-bis(2,6-diisopropilanilina)

(5.5 mmol, =60 %).

RMN 'H (400 MHz), 8, ppm: 8.49 (d, ] = 7.8 Hz, 2H,
| | [; | HAr), 8.02 (t, ] = 7.8 Hz, 1H, HAr), 7.17 — 7.19 (m, 2H, HAr),
N N 7.18 — 7.35 (m, 4H, HA1), 2.82-2.92 (m, 4H, CH(CH.),), 2.36 (s,

GH, CH.), 117 (d, ] = 6.9 Hz, 24H, CH(CHL),).
3.5

RMN “C (100 MHz), &, ppm: 167.1, 155.3, 146.6, 137.0, 135.9, 123.7, 123.2, 122.4,
28.5,23.4,23.1,17.3.
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Anexo I. Ficha de seguranca do diazometano

Anexo II. Ficha de seguranca do TMAOH
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DIAZOMETHANE ICSC: 1256
Peer-Review Status: 15.03.1995 Validated
Azimethylene
Diazirine
CAS #: 334-88-3 RTECS #: Formula: CHyN,
PA7000000 Molecular mass: 42.04
EC #: 006-068-00-8
EINECS #: 206-382-7
TYPES OF
Eﬁiﬂég ACUTE HAZARDS / SYMPTOMS PREVENTION FIRST AID / FIRE FIGHTING
Extremely flammable. Many reactions NO open flames, NO Shut off supply; if not possible and
may cause fire or explosion. Gives off sparks and NO smoking. || no risk to surroundings, let the fire
FIRE irritating or toxic fumes (or gases) in a burn itself out. In other cases
fire. extinguish with powder, carbon
dioxide.
Gas/air mixtures are explosive. Closed system, Combat fire from a sheltered
ventilation, explosion- position.
proof electrical equipment
and lighting. Do NOT
EXPLOSION expose to friction or
shock. Prevent build-up
of electrostatic charges
(e.g., by grounding).
AVOID ALL CONTACT! |[IN ALL CASES CONSULT A
EXPOSURE DOCTOR!
Headache. Laboured breathing. Shortness || Use ventilation, local Fresh air, rest. Half-upright position.
Inhalation of breath. Sore throat. Vomiting. Malaise. || exhaust or breathing Artificial respiration may be needed.
Symptoms may be delayed. See Notes. protection. Refer for medical attention.
Redness. Burning sensation. Pain. Cold-insulating gloves. ON FROSTBITE: rinse with plenty
Frostbite. of water, do NOT remove clothes.
Skin Refer for medical attention . Wear
protective gloves when
administering first aid.
Redness. Pain. Wear face shield or eye First rinse with plenty of water for
Eves protection in combination || several minutes (remove contact
y with breathing protection. || lenses if easily possible), then refer
for medical attention.
Inaestion Do not eat, drink, or
g smoke during work.
SPILLAGE DISPOSAL PACKAGING & LABELLING
Evacuate danger area! Consult an expert! Ventilation.
Personal protection: complete protective clothing including EC Classification
self-contained breathing apparatus. Symbol: T; R: 45; S: 53-45
UN Classification
GHS Classification
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EMERGENCY RESPONSE

SAFE STORAGE

Solutions of diazomethane should not be stored. See Notes.

IMPORTANT DATA

Physical State; Appearance
YELLOW GAS.

Physical dangers
The gas is heavier than air and may travel along the ground,;
distant ignition possible.

Chemical dangers

May decompose explosively on shock, friction or
concussion. May explode on heating at 100°C or on contact
with rough surfaces or if impurities or solids are present in
the undiluted liquid or in the concentrated solutions or under
high intensity lighting. Contact with alkali metals and calcium
sulfate causes explosion.

Occupational exposure limits

TLV: 0.2ppm as TWA; A2 (suspected human carcinogen);
(ACGIH 2008).

MAK: Carcinogen category: 2; (DFG 2008).

Routes of exposure
The substance can be absorbed into the body by inhalation.

Inhalation risk
A harmful concentration of this gas in the air will be reached
very quickly on loss of containment.

Effects of short-term exposure

The substance is very corrosive to the eyes, skin and
respiratory tract. Inhalation of the vapour may cause lung
oedema. Inhalation of the vapour may cause asthmatic
reactions. See Notes. The liquid may cause frostbite.
Exposure above the OEL could cause death. Medical
observation is indicated.

Effects of long-term or repeated exposure
Repeated or prolonged inhalation may cause asthma. This
substance is possibly carcinogenic to humans.

PHYSICAL PROPERTIES

ENVIRONMENTAL DATA

Boiling point: -23°C

Melting point: -145°C

Relative density (water = 1): 1.45

Solubility in water: reaction

Relative vapour density (air = 1): 1.4

Flash point: Flammable gas

Auto-ignition temperature: 100°C (explosion)

NOTES

Because of its toxicity and its explosive nature, diazomethane is freshly prepared in situ and used in solution of ether or

dioxane.

The symptoms of lung oedema often do not become manifest until a few hours have passed and they are aggravated by

physical effort.
Rest and medical observation are therefore essential.

Immediate administration of an appropriate spray, by a doctor or a person authorized by him/her, should be considered.
The symptoms of asthma often do not become manifest until a few hours have passed and they are aggravated by physical

effort.
Rest and medical observation are therefore essential.

The relation between odour and the occupational exposure limit cannot be indicated.
The recommendations on this Card also apply to concentrated solutions of diazomethane.

Card has been partly updated in April 2005.
See section Occupational Exposure Limits.

ADDITIONAL INFORMATION

IPCS 7 TN

International \\;// I “}'/ @r@
Programme on \l\ l) 1)// \l
Chemical Safety  S\= D
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See Also:
Toxicological Abbreviations
Diazomethane (TIARC Summary & Evaluation, Volume 7, 1974)

http://www.inchem.org/documents/icsc/icsc/eics 1256.htm 3/3


http://www.inchem.org/documents/eintro/eintro/abreviat.htm
http://www.inchem.org/documents/iarc/vol07/diazomethane.html




SIGMA'ALDRICH sigma-aldrich.com

FICHA DE DADOS DE SEGURANCA

de acordo com a Regulamento (CE) No. 1907/2006
Versao 5.1 Data de revisdo 06.02.2013
Data de impresséo 31.05.2015

SECCAO 1: Identificac8io da substancia/mistura e da sociedade/empresa

11

1.2

1.3

14

Identificadores do produto

Nome do produto : HIDROXIDO DE TETRAMETILAMONIO
PENTAHIDRATADO

Referéncia do Produto : T7505

Marca :  Sigma

No. REACH : Um ndmero de registo nao esta disponivel para esta substancia, ja que a

substancia ou os seus usos estéo isentos do registo, a tonelagem anual
nao requere registo ou este registo esté previsto para uma data posterior
No. CAS : 10424-65-4
Utilizacdes identificadas relevantes da substancia ou mistura e utilizac6es desaconselhadas
Utilizacdes identificadas : Produtos quimicos de laboratorio, Fabrico de substancias
Identificacdo do fornecedor da ficha de dados de seguranca

Companhia : Sigma-Aldrich Quimica, S.L.
Sucursal em Portugal
Caixa Postal 131
Av. Almirante Gago Coutinho,

132-134,

P-2711 901 SINTRA
Telefone © +351219242555
Numero de Fax © +351219242610
Email endereco . eurtechserv@sial.com

NUumero de telefone de emergéncia

Nunero de Telefone de . +44 1235 239 670
Emergéncia

SECCAO 2: Identificac8o dos perigos

2.1

2.2

Classificac&o da substancia ou mistura

Classificacdo de acordo com el Regulamento (CE) 1272/2008
Toxicidade aguda, Oral (Categoria 2), H300

Toxicidade aguda, Dérmico (Categoria 3), H311

Corrosao cuténea (Categoria 1B), H314

Para o pleno texto das DECLARACOES H mencionadas nesta Seccao, ver a Seccio 16.

Classificacdo de acordo com as Directivas da EU 67/548/CEE ou 1999/45/CE
T Téxico R24/25, R34

Para o texto completo sobre as frases R mencionadas nesta Seccao, ver a Secgao 16.
Elementos da etiqueta

Rotulagem de acordo com o Regulamento (CE) 1272/2008

Pictograma

Palavra-sinal Perigo
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2.3

Declaracgédo de perigo
H300
H311
H314

declaracao de precaucao
P264

P280

P301 + P310

P305 + P351 + P338

P310

Declaragfes de Perigo
Adicionais

Outros Perigos - nenhum(a)

Mortal por ingestéo.
Toxico em contacto com a pele.
Provoca queimaduras na pele e lesbes oculares graves.

Lavar as maos cuidadosamente ap6s manuseamento.

Usar luvas de protecgéo/ vestuério de proteccao/ protecgao ocular/
proteccéo facial.

EM CASO DE INGESTAO: contacte imediatamente um CENTRO DE
INFORMACAO ANTIVENENOS ou um médico.

SE ENTRAR EM CONTACTO COM OS OLHOS: enxaguar
cuidadosamente com agua durante varios minutos. Se usar lentes de
contacto, retire-as, se tal Ihe for possivel. Continuar a enxaguar.
Contacte imediatamente um CENTRO DE INFORMAGAO
ANTIVENENOS ou um médico.

nenhum(a)

SECCAO 3: Composicdo/informacdo sobre os componentes

3.1

Substancias
Caracterizacdo quimica
Formula

Peso molecular

No. CAS
No. CE

<** Phrase language not available: [ PT ] CUST - SIALO0000005775 **>
C4H13NO-5H,0

181,23 g/mol

10424-65-4

200-882-9

Ingredientes perigosos de acordo com o Regulamento (CE) N° 1272/2008

Componente | Classificacéo | Concentracéo
Tetramethylammonium hydroxide
Acute Tox. 2; Acute Tox. 3; -
Skin Corr. 1B; H300, H311,
H314
Ingrediente perigoso de acordo com a Directiva 1999/45/CE
Componente | Classificacéo | Concentracéo

Tetramethylammonium hydroxide

| T, R24/25 - R34 | -

Para ver o texto completo das frases de riscos e seguranca mencionadas nesta seccao, ver sec¢ao 16

SECCAO 4: Primeiros socorros

4.1

Descricdo das medidas de primeiros socorros

Recomendacéo geral

Consultar um médico. Mostrar esta ficha de seguranca ao médico de servico.

Se for inalado

Se for respirado, levar a pessoa para o ar fresco. Se néo respirar, dar respiragdo artificial. Consultar um

médico.

No caso dum contacto com a pele
Despir imediatamente a roupa e 0s sapatos contaminados. Lavar com sabao e muita agua. Transportar
imediatamente paciente para um Hospital. Consultar um médico.

No caso dum contacto com os olhos
Lavar cuidadosamente com muita dgua, durante pelo menos quinze minutos, e consultar o médico.

Sigma - T7505
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Se for engolido
NAO provocar vomitos. Nunca dar nada pela boca a uma pessoa inconsciente. Enxaguar a boca com
agua. Consultar um médico.

4.2  Sintomas e efeitos mais importantes, tanto agudos como retardados
Os sintomas e efeitos mais importantes conhecidos descrevem-se na etiqueta (ver secgao 2.2) e / ou na
seccao 11

4.3 Indicagdes sobre cuidados médicos urgentes e tratamentos especiais necessarios
dados nao disponiveis

SECCAO 5: Medidas de combate a incéndios
5.1 Meios de extingdo

Meios adequados de extingéo
Utilizar &gua pulverizada, espuma resistente ao alcool, produto quimico seco ou diéxido de carbono.

5.2  Perigos especiais decorrentes da substancia ou mistura
Oxidos de carbono, 6xidos de azoto (NOXx)

5.3 Recomendagbes para o pessoal de combate a incéndios
Usar equipamento de respiragdo autobnomo para combate a incéndios, se necessario.

5.4  Outras informagdes
dados nao disponiveis

SECCAO 6: Medidas a tomar em caso de fugas acidentais

6.1 Precaucg®es individuais, equipamento de proteccéo e procedimentos de emergéncia
P6r uma protecgéo respiratdria. Evitar a formacao de poeira. Evitar a respiragdo do vapor/névoa/gas.
Assegurar ventilagdo adequada. Evacuar o pessoal para areas de seguranca. Evitar de respirar o pé.
Para a proteccéo individual ver a secgao 8.

6.2  Precauc®es a nivel ambiental
Prevenir dispersdo ou derramamento ulterior se for mais seguro assim. Nao permitir a entrada do
produto no sistema de esgotos.

6.3 Métodos e materiais de confinamento e limpeza
Apanhar os residuos sem levantar poeiras. Varrer e apanhar com uma pa. Manter em recipientes
fechados adequados, para eliminacéo.

6.4 Remissao para outras secgdes
Para eliminacéo de residuos ver secgao 13.

SECCAO 7: Manuseamento e armazenagem

7.1 Precaucdes para um manuseamento seguro
Evitar o contacto com a pele e os olhos. Evitar a formagdo de po6 e aerossois.
Providenciar uma adequada ventilagdo em locais onde se formem poeiras.
Ver precaucdes na seccéo 2.2

7.2 Condicbes de armazenagem segura, incluindo eventuais incompatibilidades
Armazenar em local fresco. Guardar o recipiente herméticamente fechado em lugar seco e bem ventilado.

Estocar sob gas inerte. Sensivel ao ar. higroscopico

7.3  UtilizacgG8es finais especificas
Aparte dos usos mencionados na sec¢ao 1.2 ndo se estipulam outros usos especificos

SECCAO 8: Controlo da exposi¢do/proteccao individual
8.1 Parametros de controlo

Componentes a controlar com relagdo ao local de trabalho
Nao contem substancias com valores limites de exposic¢éo profissional.
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8.2 Controlo da exposigao

Controlos técnicos adequados
Evitar o contacto com a pele, olhos e vestuario. Lavar as maos antes de interrupgées do trabalho, e
imediatamente a seguir ao manuseamento do produto.

Proteccéo individual

Proteccédo ocular/ facial

Mascaras de proteccao e dculos de seguranca. Use equipamento de protecéo ocular testado e
aprovado de acordo com as normas governamentais adequadas, tais como NIOSH (US) ou EN
166 (EUV).

Proteccéo da pele

Manusear com luvas. As luvas devem ser inspectadas antes da utilizagdo. Use uma técnica
adequada para a remocdo das luvas (sem tocar a superficie exterior da luva) para evitar o
contacto da pele com o produto. Descarte as luvas contaminadas apds o uso, em conformidade
com as leis e boas praticas de laboratério . Lavar e secar as maos.

As luvas de proteccdo seleccionadas devem satisfazer as especificagdes da Directiva da UE
89/689/CEE e a norma EN 374 derivada dela.

Contacto total

Substancia: Borracha de nitrilo

espessura minima da capa: 0,11 mm

Pausa através do tempo: 480 min

Material ensaiado:Dermatril® (KCL 740 / Aldrich 2677272, Tamanho M)

Contacto com salpicos

Substéancia: Borracha de nitrilo

espessura minima da capa: 0,11 mm

Pausa através do tempo: 480 min

Material ensaiado:Dermatril® (KCL 740 / Aldrich 2677272, Tamanho M)

fonte de dados: KCL GmbH, D-36124 Eichenzell, Telefone +49 (0)6659 87300, e-mail
sales@kcl.de, Método de ensaio: EN374

Se for utilizado em solucao, ou misturado com outras substancias, e sob condi¢des que diferem
da EN 374, contactar o fornecedor de luvas da CE. Esta recomendacéo é apenas desejavel e
deve ser avaliada por um responsavel de seguranca e higiene industrial familiarizado com a
situacao especifica de utilizacao pretendida pelos nossos clientes. N&do deve ser interpretado
como uma oferta de aprovacgao para qualquer cendrio de uso especifico

Proteccéo do corpo

Fato completo de proteccao para produtos quimicos, O genero de equipamento de proteccao
deve ser escolhido de acordo com a concentragdo e a quantidade da substancia perigosa no lugar
de trabalho.

Proteccéo respiratéria

Nos casos em que a avaliacdo de risco mostrar que os respiradores purificadores do ar s&o
apropriados, use um respirador de particulas do tipo N100 (E.U.A.) ou cartuchos de respiracdo do
tipo P2 (EN 143) como apoio a controlos de engenharia. Se o respirador for o Unico meio de
protecgéo, usa um respirador de ar de cobertura facial total. Use respiradores e componentes
testados e aprovados por normas governamentais apropriadas, tais como as NIOSH (E.U.A.) ou
CEN (UE).

Controlo da exposi¢cdo ambiental
Prevenir dispersao ou derramamento ulterior se for mais seguro assim. N&o permitir a entrada do
produto no sistema de esgotos.

SECCAO 9: Propriedades fisicas e quimicas

9.1 Informacgdes sobre propriedades fisicas e quimicas de base

a) Aspecto Forma: cristalino
Cor: branco
b) Odor dados néo disponiveis
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c) Limiar olfactivo dados nao disponiveis
d pH dados néo disponiveis

e) Ponto de fusdo/ponto Ponto/intervalo de fusdo: 67 - 70 °C - lit.
de congelacao

f)  Ponto de ebulicéo inicial dados nao disponiveis
e intervalo de ebulicao

g) Ponto de inflamacéo ndo aplicavel dados néo disponiveis
h) Taxa de evaporacgdo dados nao disponiveis
i) Inflamabilidade (sélido, dados nédo disponiveis
gas)
i) limites de Limite de exploséo, superior: 36 %(V)

inflamabilidade superior Limites de explosao, inferior: 6,7 %(V)
/ inferior ou explosivas

k) Pressao de vapor dados nao disponiveis
[) Densidade de vapor dados nao disponiveis
m) Densidade relativa dados nao disponiveis
n) Hidrossolubilidade dados nao disponiveis

0) Coeficiente de particdo dados nédo disponiveis
n-octanol/agua

p) Temperatura de auto- dados nao disponiveis
ignicao

q) Temperatura de dados nao disponiveis
decomposigao

r) Viscosidade dados nao disponiveis

s) Propriedades dados nao disponiveis
explosivas

t) Propriedades dados n&o disponiveis
comburentes

9.2 Outrainformacao de seguranca
dados nao disponiveis

SECCAO 10: Estabilidade e reactividade

10.1 Reactividade
dados nao disponiveis

10.2 Estabilidade quimica
Estavel sob as condi¢bes recomendadas de armazenamento.

10.3 Possibilidade de reac¢des perigosas
dados nao disponiveis

10.4 Condic¢des a evitar
Ar Evitar a humidade.

10.5 Materiais incompativeis
Agentes oxidantes fortes, Acidos fortes

10.6 Produtos de decomposic¢ao perigosos
Outros produtos de decomposicéo perigosos - dados nao disponiveis
Em caso de incendio: veja-se secgdo 5
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SECCAO 11: Informag&o toxicolégica
11.1 InformacOes sobre os efeitos toxicologicos

Toxicidade aguda
DL50 Oral - ratazana - 34 - 50 mg/kg

dados nao disponiveis
Dérmico: dados nédo disponiveis

Corrosaolirritacdo cuténea
dados nao disponiveis

Les8es oculares graves/irritagdo ocular
dados nao disponiveis

Sensibilizag&o respiratdria ou cutanea
dados néo disponiveis

Mutagenicidade em células germinativas
dados nao disponiveis

Carcinogenicidade

IARC: Nenhum componente deste produto presente a niveis maiores ou iguais a 0.1% ¢é identificado
como carcinogénio provavel, possivel ou confirmado pelo IARC.

Toxicidade reprodutiva
dados nao disponiveis

Toxicidade para 6rgaos-alvo especificos - exposi¢cao Unica
dados néo disponiveis

Toxicidade para 6rgaos-alvo especificos - exposicao repetida
dados nao disponiveis

Perigo de aspiracgéo
dados nao disponiveis

Informacao adicional
RTECS: dados nao disponiveis

Tosse, Respiracao superficial, Dor de cabeca, Nausea, Vomitos

SECCAO 12: Informac&o ecoldgica

12.1 Toxicidade
dados nao disponiveis

12.2 Persisténcia e degradabilidade
dados néo disponiveis

12.3 Potencial de bioacumulagéo
dados nao disponiveis

12.4 Mobilidade no solo
dados néo disponiveis

12.5 Resultados da avaliagcdo PBT e mPmB
A valoragdo de PBT / mPmB néo esté disponivel ja que a avaliacdo de seguranca quimica ndo é
necesséria / ndo se realizou

12.6 Outros efeitos adversos

dados nao disponiveis
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SECCAO 13: Consideracdes relativas a eliminacéo
13.1 Métodos de tratamento de residuos

Produto

Propor a entrega de solugBes excedentes e néo reciclaveis a uma empresa idénea de tratamento de
residuos. Dissolver ou misturar o material com um solvente combustivel e queimar em incinerador
quimico equipado com pés-combustor e purificador de gases.

Embalagens contaminadas
Eliminar como produto N&o utilizado.

SECCAO 14: Informacdes relativas ao transporte

14.1 Numero ONU
ADR/RID: 3423 IMDG: 3423 IATA: 3423

14.2 Designacdao oficial de transporte da ONU
ADR/RID: HIDROXIDO DE TETRAMETILAMONIO, SOLIDO
IMDG: TETRAMETHYLAMMONIUM HYDROXIDE, SOLID
IATA: Tetramethylammonium hydroxide, solid

14.3 Classes de perigo para efeitos de transporte
ADR/RID: 8 IMDG: 8 IATA: 8

14.4 Grupo de embalagem
ADR/RID: Il IMDG: I IATA: I

14.5 Perigos para o ambiente
ADR/RID: néo IMDG Marine pollutant: no IATA: no

14.6 PrecaucOes especiais para o utilizador
dados nao disponiveis

SECCAO 15: Informac&o sobre regulamentagio
Esta folha de dados de seguranca obedece aos requerimentos da Regulamento (CE) No. 1907/2006

15.1 Regulamentagao/legislagéo especifica para a substancia ou mistura em matéria de saude,
seguranca e ambiente

dados nao disponiveis

15.2 Avaliacdo da seguranca quimica
Para este produto ndo se realizou uma avaliagdo de seguranga quimica

SECCAO 16: Outras informagdes

Texto integral das declaragdes H referidas nos paragrafos 2 e 3.

Acute Tox. Toxicidade aguda

H300 Mortal por ingestéo.

H311 Toxico em contacto com a pele.

H314 Provoca queimaduras na pele e lesfes oculares graves.
Skin Corr. Corroséo cutanea

Texto integral das frases R referidas nos pontos 2e 3

T Toéxico
R24/25 Toxico em contacto com a pele e por ingestédo.
R34 Provoca queimaduras.

Outras informacdes

Direitos exclusivos, 2013, da Sigma-Aldrich Co. LLC. Permisséo concedida para fazer nimero ilimitado
de coOpias em papel, somente para uso interno.

Acredita-se que as informacdes acima estejam correctas, embora ndo pretendam ser totalmente
abrangentes, devendo ser usadas apenas como um guia. A informagé&o contida neste documento esta
baseada no presente estado do nosso conhecimento e é aplicavel as precaucdes de seguranca
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apropriadas para o produto. N&ao representa nenhuma garantia das propriedades do produto. A
Corporagéo Sigma-Aldrich e as suas companhias afiliadas, ndo responderéo por nenhum dano
resultante do manuseio ou do contato com o produto acima. Consultar www.sigma-aldrich.com e/ou o
verso da factura ou nota que acompanha o produto para tomar conhecimento dos termos adicionais e
condi¢cBes de venda.
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