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SUM&RIO

A oxidagio de cicloexano pelo sistema Goﬁgglx
(FeCls.&Hz20, Hz0z, dcido acético, pivridina) foi estudada em
condigdes ambientais, 0 principal produto obtido € a cvicloexanona e
uma peguena qﬁantidade de cicloexanol. 0 nuimero de furncover, a
seletividade (ON&/70OL)Y & a eficiéncia de reagio em relagio ao
peréxidc'de hidrogénio foram estudados em fungio da temperatura,
das quantidades de cicloexano, catalisador e perdxido de
hidrogénio, da concentragio de perdxido de hidrogénio e da razido
molar piridiné:écida acético. Os melhores resultados foram obtidos
entre 20°C e 40°C com a razido molar catalisador:HzOz:cicloexano de
1:10:20, com & razio de piridina:dcido ;acético de 4:1 e com a
utilizocfo de solucio agquose de peréx;do de hidrogénio a 304, sendo
que elevadas quantidades de adgua no meio reacional inibem a reacio.
Usando estas condigdes, um nudmero de turrover de 4,7, uma
seletividade de 15,8 e uma eficiéncia‘em relacko ao Hz202 de A
podem ser obtidos apds 10 h de reaglo. 0 cicloexanol & formado
somente no inicio da reagio, que se tornsa éeletiva para a Tormagio
de cicloexanona apds 0s primeiros 30 min. Com a adigio de Acido
picolinico (sistema GDQQQIIF) numa raziao de  3:1 com o cloreto
férrico, a reagio torna-se mais rapida, cessando apds 195 min, mas &
eficiéncia em relagio ao Hz0z diminui para 53%. A adigZo de novas
porcées de fTerro(lIlIl) e Hz0z permite aumentar a quantidade de
‘produtos oxidados. Desta forma, foram acumuladas treze reagdes de
oxidagio, apds as quails obtivemos uma concentracio final dos
produtos de oxidag¢io (ONA + 0OL) de aproximadamente 0,4 M, valor
eqUivalente ao obtido no processo industrial. Nio observamos a
presenca de produtos de acoplamento, porém identificamos produtos
de sobre-—oxidagfo da cicloexanona e do cicloexanol em qguantidades

muito pequenas. Os resultados obtidos permitem a proposigio de um



CATALYTIC OXIDATION OF CYCLOHEXANE WITH HYDROGEN PEROCHIDE
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SUHHARY

The oxidation of oyclohexane by the Gmﬁggzi system
(FeCls.6Hz0, Hz0z, pyridine, av ic acid) was studied at ambient
conditions . The principal @ oduct obtained is cyclohexanone
together with  some cyclohexanol. The turnover number, the

gselectivity (ONE/OL) and the efficiency with respect to hydragen
peroxide were studied as a function of the temperature, the
quantities of catalyst, hydrogen peroxide and cyclohexane, the
concentration of hydrogen peroxide and the molar  ratio
pyridine:acetic acid. The best results were obtained between 20°¢C
and 40°C with a molar ratio catalystiHz0z:cyclohexane of 1:10:20, a
solvent ratio pyridine:racetic acid of 4:1 and a 30% hydragenb
peroxide solution. Large gquantities of water inhibit the reaction.
Using these conditions, a turnover number of 4.7, a selectivity of
15.8 aﬁd an efficiency wi?h respect to Hz0z of 9174 can be obtained
after 10 h of reaction time. Cyclohexanaol is only formed in the
beginning of the reaction; which turns selective fdr cyclohexanone
formation after 30 min. The addition of picolinic acid (GDQggIn
Systeﬁ) in a molar ratio of 3:1 with iron(IIl)chloride strongly
accelerates the oxidation reaction, which finishes in 15 min, but
reduces the efficiency to 53%. The addition of new portions of
iron({lll)chloride and Hz0z allows accumulation of the oxidation
products. We accumulated thirteen reactions, reaching a final
‘concentration of cyclohexanone plus cyclohexanol of 0.4 M after 180
min of reaction time, which is the same concentration obtained in
_.the industrial process after 40 min. kNe have not observed any
coupling products with pyridine, but' were able to identif?,
over—oxidation products of cyclohexanone and cyclohexanol in very
‘small amounts. The results obtained allow proposing a mechanism for

the reaction.



I. INTRODUCIAOD

Reagdes cataliticas que ccorrem com a quebra de ligacdes
C-H de hidrocarbonetos por complexos metidlicos constituem um
extenso e importante campo da catidlise. A ativacio das ligacdes C-H
em hidrocar bonetos saturados, que nio contém elétrons = ou n e s3o,
portanto, inertes a muitos reagentes usuais da quimica organica, &
de especial interesge,ia pois alcanos constituem wuma importante
fonte de matéria-prima para a produgio de uma elevada quantidade de
produtos orgénicos, entre os quais firmacos, fibras e novos
materiais. Desta forma, pouces foram os problemas na quimica que
despertaram tanto interesse durante a dltima década quanto a
transformacio seletiva de alcanos.?

A catdlise por complexos de metals de transicio
apresenta, além do grande interesse tecnoldgico, papel vital nos
pProcessos de oxidag&o enzimatica. Os conceitos mecanisticos
fundamentais da catialise enzimidtice podem ser igualmente aplicados
A0S processos cataliticos homogéneos e heterogéheos‘ﬁ’ﬁsgim sendo,
alguns sistemas bioldgicos; entre os quailis as monoxigenases, tém-
sido extensivamente investigados na tentativa de se reproduzir suas

. - . . R 1o
propriedades cataliticas em sistemas biomindticos.

As altas
eficiéncias e seletividades e o uso de condicdes ambientais +t&m
despertado o interesse na utilizag&o destas reagdes em substituigio

. . . i1c
ans processo0s industriais.

I.1 Reatividade de Alcanos

A falta de reatividade de alcanos nio tensionados reside
no fato de que n3o hid pares de elétrons livres ou orbitais vazios
' de baixa energla disponiveils. A forte ligae¢io C-H (energia de
dissociacio entre 90 e 110 kcal mcldﬁ n&o esta acessivel ao atague
de reagentes em cgndigées normais, Jjia que o HOMO (ligagio o) esta
eﬁ nivel muito beaixo e o LUMO (ligacio o*) muito alto. Além disso;,
a baixa polaridade das ligagdes (C-H contribui para a pouca

.. 2
reatividade dos alcanos.

Um reagente tipico, para interagir com alcanos, deveria:



(i) doar densidade eletrdnica a0 orbital o*, (ii) abstrair
densidade eletrdnica da ligagido o ou (iii) fazer ambos ao mesmo
tempo, como ocorre com radicais, carbenos, superficies metdlicas e
complexos metdlicos de baixo estado de oxidag3o. Nos complexos
metidlicos, a retirada de elétrons do orbital ¢ € mais importante do

gue a doagiZo ao orbital‘ag.g

I.2 Proces=os Industriazis Envolvendo Alcanos

Os principeis processos industriais onde alcanos s30
usados como matéria-prima ocorrem a altas temperaturas (scima de
15O~2000C), freguentemente né .pregenga de catalisadores
heterogéneos. Lomo exemplo temos a desidrogenagio e a aromatizacgio
de hidrocarbonetos, a reacioc de metano com dgua fornecendo CO + Hz,
o cragueam@nto de metano a acetileno e hidrogénio, a nitragio, a
fluoragcho por CofFs, etc. Os processos que ocorrem via radicais como
a cloracio fotoguimica por Clz, oxidacio por oxigénio molecular
iniciada por luz ou radicais, sulfoclorégéo, etc., sio conduzidos a
baixas temperaturas, constituindo um cempo especial. Entretanto, a

seletividade destas reacdes & baixa e uma mistura complexa de

produtos € usualmente formada. > *
A oxidagio de cicloexano por oxigénio molecular &
responsavel pela produgio mundial de cerca de 106 ton de

cicloexanol e cicloexanona, o que demonstra a importancia econdmica
deatekprocesso. Porém esta oxidégéo € um dos processos quimicos
industriais de menor eficiéncia.> Através do processo da Dutch
State Mines (DSM), utilizado no Brasil pela Nitrocarbono S.A.,
cicloexano € oxidado pelo ar a 160°C (aproximadamente 80°C acima
do seu ponto de ebuligio) em grandes reatores pressurizados (8—-10
vbar) usando sais de Co(ll) como catalisador. Devido ab fato dos
produtos de oxidag¢io desejados, cicloexanol e cicloexanona, serem
mais susceptiveis a oxidacio que ‘0 préﬁrio cicloexano nestas
condicdes, a reaglo & realizada com apenas 4% de conversio sendo
que os 96% restantes de cicloexano devem ser separados dos produtos
e reciclados. Apesar da baixa taxa de conversio, oS compostos

desejaveils correspondem a apenas 804 dos produtos.s Cicloexanol e

»



cicloexanoma sao obtidos numa razio de aproximadamente 2:1 e os
sub-produtos s&o os &cidos n-butirico;, n-valérico, succinico,

glutdrico e adipico, formados por clivagem da cicloexanona e do

. - " id
radical cicloexildxi, conforme Eouacio 1.

CHO 0, ACIDOS | (1)

== ANV T CARBOXILICOS

A principal uvtilizacio (cerca de @774} do cicleoexanol e

ciclpexanona ¢ na produgio de dois tipos de fibras téxteis,

conhecidas como Nylon—€6 e Nylon—ﬁ,@.éa

FPara a fabricagio do Mylon—6 temos as reacdes

K
apresentadas no Esquema 1.

CO.NH(CH),}
Nylon 6

HoOAC,
dgua,

NOH . - ’ eQuec.

L-c\ocxnn& Ng,‘HSO( NE
u..su,gmm Ao _IH,0H 1S, 1,50, NHy CO
T it et B ———. - —
tasltoto do renrrenye de
’ hidrowitleming, Beckmenn

wistura Cicloexanona Cicloexanen sulfato de ‘Caprolactama
" eceprotactamo

.

(:\(lncy ancl“ona

Fenecl

e i

' Ceprotactena

ESQUEMA i Fabricaglo do Nylon-&

- A cicloexanona obtida a partir da oxida¢io do cicloexano
& convertida a uma oxima gue por sua  vez, na presenga de Acido
sulfurlco cComo catallsador, sofre um rearranjo de Beckmann para dar
uma amida ciclica com sete Atomos no anel, a s—caprolactama. Esta
amida é, entio, polimerizada e fornece a fibra téxtil Nylon—6. Por

outro lado, & cicloexanona (ou cicloexanol) pode ser oxidada a



dcido adi pico wutilizado na produgio de Nylon—6,6. 0O segundo
componente para a fabricaglfo desta fibra, a hexametilenocodiamina,

pode ser preparada a partir do Adcido adipico (Esguema 2).?

OH

Ferol \ ‘
e HNCs COOH ity COO'\!H‘ . CONH,
ceteee o COOH coonn, ¥ CONH,

mistura ou oty de ¥ Asnido adlpice &dxpatc de adipamida |

O Ct'locxavvol ~ona diaembnio ’
R ~4H,0 | -21,0

Cicloexano

adipato de

sauee tileno CH‘NH H
0O NH(GH,)NH.OG(CH ] mromrsr S rSTe bt Lo CCH,N; e on
Nyicn &5 _ . 2 3 125°Ce pressao . CN
» - Hoxametileno Adiponitrita
diamina
(HMDA)

Esquema 2! Fabricagdo do Nylon-&.6

1.3 Ativacio de LigagSes C-~H por Complexos Metilicos

nguné processos de ativagdo de ligsgdes C—H por
complexos metidlicos envolvem a formagio de derivados
organometélicoa, isto &, compostos contendo uma ligacio ¢ M—-C (M =
metal de transigéd), como intermediario ou produto finmnal.
Subsequentemente pode ocorrer o rompimento desta ligacio, o que é
obrigatério em processos cataliticos, sendo estas as reagdes
Aabservadas para metais em baixo estado de oxidacéo.s

Um outro fipD de reacio envblve a clivagem da ligag¢io C-H
por interagio com um complexo metidlico mas, tipicamente, nio ocorre
a‘geragéo de ligagfo ¢ M-C em nenhuma etapa. A fungio do complexo
metidlico € normalmente abstrair um elétron do alcano. 0O 4dion
radicalar RH® ou radical R- formado interage entio com outras
espécies presentes em solugio, por exemplo, com oxigénio molecular
ou um dos ligantes do complexo metidlico. Um exemplo deste mecanismo
éla\hidroxilacén de alcanos por um oxo-complexo de um metal

em alto estado de oxidag3io (Equagio 2).B



RH + 0=M' ——s R- + HO-M"Y —— s ROH + M (2)
0 oxo-comp lexo pode ser um oxidante do tipo Cr04>, MnOe  ou
enzimas CcoOomo o0 citocromo P-450. Eventualmente, a reagcio com

participag&o de radicais pode resultar na formaclo de complexos

o-alquil (Equagio 3).°

IV -+

RH + MY —s R-+ MY+ H — r-nY  + H (3)

Enquanto os processos de ativagio de hidrocarbonetos
citados at<e agora requerem um contato direto entre a molécula de
substrato & o complexo metialico (mesmo via ligante), num terceiro
tipn de mecanismo o complexo ativa inicialmente nzo o
hidrocarboneto, mas outro reagente como, por exemplo, 0z e Hz0z.
Este € 0o «ase do sistema conhecido como ieagente de Fenton,
descoberto em lB?Q,Q que € capaz de hidroxilar alcanos através de
um processo de decomposicio do Hz0z vie cadeia de radicais no qual
o principio ativo € o radical hidroxila.

O ndmero de exemplos conhecidos de ativacio da ligacio
C-H de hidrocarbonetos por complexos de metalis sm alto estado de
oxidagio com formagdo de compostos organometdlicos € pegueno.
Entretanto. a partir da década de a0 & intensidade das
investigagdes da ativagio de ligagdes C-H por complexos de metais
em baixo estado de oxidacio comegou a diminuir e o interesse foi
gradualmente transferido para o campo ehvolvendn a oxidag3o de
‘hidrocarbonetos por complexos oxometal em alto estado de oxidagéo.s

Especial atengdo estid sendo dada aos modelos gquimicos de oxidagdHes
bioldgicas, chamados biomiméticos.’® 0 estudo de modelos quimicos
da oxidegcio enzimidtica de alcanos torna possivel nic sbd& entender
melhor o seu mecanismo mas também desenvolver novos processos  para

- a conversdo de hidrocarbonetos a produtos funcionalizados.

'I.4 OXIDACAO BIOLOGICA DE ALCANOS E MODELOS QUIMICOS

Em contraste com as oxidagcdes convencionais, que

necessitam de condigdes drasticas como altas temperaturas e



pressdes e reagentes radicalares ou fortemente eletrofilicos, as
oxidagdes bioldégicas ocorrem seletivamente e em condigdes
fiSiolégicaig.id 0 uso de oxidagdes bioldgicaes na indadstria guimica
traria a vantagem de consumir significativamente mencs energia que
0s processos convencionais, além de necessitar menor reciclagem dos

substratos .

I.4.1 Oxidaocio Enzimitica

Um constante suprimento de oxigénio € essencial para a
existéncia da maioris dos organismos  vivos. Reacdes de oxidagio
estio envolvidas em muitos processeons bioldgicos fundamentais, tais
como transformacio e estocagem de energia, biossintese e metabolis—
mo de aminoacidos essenciaeis, vitaminas, hormdnios, etc.t®

A oxidacio enzimatica de hidrocarbonetos saturados pode
ser definida pela Eguagio 4, na gual oxigénio molecular & um agents
redutor, geralmente NADH (nicotinamida adenina dinucleotideo) ou
NADPH (nicotinamida adenina dinucletideo fosfato), reagem de modo a
inserir um HStomo da molécula de oxigéniao na liga¢ldo carbono~hidro-—

P 10
génio de um alcano.

1

—C-H + Oz + NADPH + H' — 5 —C-OH + NADP® + Hz0 (4)
o |

A  oxidagZo consaome quatro equivalentes redutores,
supridos pelas coenzimas NADH cu'NADPH, sendo que dois egquivalentes
sio perdidos na formagdo de agua.

A energia de oxidaglo de uma substincia Tfacilmente
oxidiavel & portanto usada para promover a oxidagdo de uma
substancia dificilmente oxidavel, neste caso o alcano. A esséncia
deste processo "conjugado" consiste no fato de que um axidante
forte o bastante para oxidar um alcano ¢ formado na oxidagio de uma
substancia facilmente oxidavel. ™

Todas as enzimas alcano*monooxigenaseé conhecidas Sao
complexos poliprotéicos que consistem de uma enzima oxigenase e uma
enzima redutase} algumas vezes 'participa uma terceira proteina,

10
Em

bactérias, estas enzimas sdo capazes de oxidar alcanos e wutilizar

‘envolvida no  processo de transferéncia de elétrons.

o esqueleto carbénico como fonte de carbono e energia para o

crescimento e a reprodugio da célula. Em animais, as oxigenases tém

8



fungdes mais restritas como a oxigenagio seletiva de esterdides,

. - o 10,42
sendo importantes nos processos de eliminagio de drogas. <

I.4.1.% Oxidagbes com participacio do Citocromo P-~450

As reagdes de monooxigenacio mais numerosas & 0 mais
complexas 30 aguelas gque empregam um tipo de hemeproteina chamada
citocromo P-450. 0O grupoc ferro-porfirina ou heme ¢ © grupo

prostético de varias hemoenzimas, & estd representedo na Figura
13
i.

' Lo
“O0C—CH; CH,—C00"~

Figura 4! O grupamento ferro-porfirina t(heme.

8] citoc%omo P-450 foi descoberto em 1962 por T. Omura e
‘R. Sato mas nado identificado como monooxigenase.14 A enzima foi
nomeada incorretamente como citocromo baseado na similaridade de
seu espectro eletrdnico e de suas propriedades magnéticas com os do
citocromo b.** 0O nome P-450 refere-se ao pito Soret do composto
reduzido com CO, gue absorve a 450 nm.ié

A enzima oxigenase do complexo mulfienzimético citocromo
P-450 ‘contém um grupamento heme. A enzima redutase é uma
flavoprafeina due transfere equivalentes redutores do NADH ou NADPH

T para o heme oxigenado em um processo que pode ser demonstrado pela
- ‘0 . .
Figura 2.
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Figura 2 Formagdo da espécie radicalor oxigenonte pele citocromo

P-450,

0O processo se inicia com a interagio do substrato em um
sitio hidrofdbico préximo ao grupo heme,seguida da transferéncia de
um eléﬁron para o heme, coordenagio da moldécula de oxigénio e
transferéncia de um segundo elétron para o heme oxigenado. A
clivagem do ligante hidroperdxido e a eliminag¢fo de dgua d& origen
‘entéo a um cdtion radicalar porfirinico oxoferro(lV) como espécie
oxigehante ativa, noiqual ocorre estabilizagio por delccaliza;éo da
carga positiva e do elétron nio emparelhado no sistema porfirinico
da estrutura macrociclica do heme.” ' *° Esta espécie heme formadsa,
de alto estado de oxidagcio, € extremamente reativa, de modo que a
sua estrutura sé foi confirmada recentemente;iﬁ

0 intermediidrio porfirinico de ferro em alto estado de
oxidagio - €& instavel & temperatura ambiente e de dificil
caracterizagio. Tsuchiya % gintetizou uma porfirina contendo 12
grupos fenil (Figura 3), através da qual conseguiu estabilizar o
intermediidrio radicalar (Figura 4) a 8°C. Desta forma obteve-se a
sua caracterizagio por UV-Vis, EPR e ‘H-RMN. Est3o em andamento

. . 16
anidlises de raio X do composto.
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Figura 2 Estrutura da 5,40,1% 20 ~tetroquis@ g ~diclorofenili-
-2,%,7,8,42,48,47 48~octafenilporfirina.

Figura <! Estrutura do cdiion radicalar porfirinico oxoferro(ivy

0O complexo oxofervro(lV) do citocromo P-430 oxida uma
larga variedade de compostos, permitindo diversas tibos de reagdes
como hidroxilaegfo de ligagdes C-H, epoxidagdes de ligagdes duplas
ou triplas, epoxidagdes e hidroxilagdes de anéis aromiticos e a
transferéncia do Atomo de oxigénio ao enxofre, fésforo ou iddo
4presentes'em moléculas organicas.? |

A hidroxilagio de um alcano deve envolver uma abstra¢§b,
inicial de um 4tomo de hidrogénio, de modo a formar um radical
alquil, R- (Equag¢3o 5), seguida pelo processo de recombinagio com O

radical hidroxila (Equag3o 6) .77

it



- ' -7 \/
R-H + mFéf" —— Re + HO-Fe (5)

e % abstrocio +

/w Kon , \/m (6)

Re ¢ HO-Fo e e et 50 B-CH L4 Fe
\*’ sricochete” /\4"

Este mecanismo € conhecido como mecanismo de oxigenagcio
"ricochete"”, pois o segundo passo, O ricochete, segue rapida e
irreversivelmente o primeiro passm.ia 0 mecanismo aceito para o
processo ricochete € uma substituicio homolitice bimolecular (852),

conforme Equacio 7.°

A i 82 ! He 7/ (7)
FeVer0O °C ez gl 0~C

A S

0 suporte experimental para tal mecenismo estsd centrado
em dois aspectos essenciais: a) a definigldo da composicio quimica
da espécie heme oxigenasda e b} evidénciss da formacio de um

. C e s . . 10
intermedidrio alquil radicalar.

Experimentos feitos com
bicichCZ,l,O]pentaho comu substrato de monoxigenagio reforgaram a
proposta de um intermedidrio radicalar. Este alcano foi oxigenado
pelo citocromo P-450 com & formagio de dois isdmeros,
Z—hidkmxibicicloiz,i,Q]peﬁtano e E~ciclopenten—1i-o0l, com uma

relagio de 7:1, respectivamente (Figura 5).io

& — O = G
(]

CH

' I N i) HO
. = S, (o)
O N Hr :
Figura %: Rearranjo radicalar na oxigenaglo catalisada pele CP-450

iz



Um processo de oxidagfo via CP-450 muito estudado € o da
monooxigenase bacterial canfora-S5—oxigenase da Pseudomonas putida,
gue catalis=sa a hidroxilacio da cénfora'(Equagéo 8).3

c
0 8 (8)

+ i P-4% 18
+ NADPH + H + 02 moase + H2 O

18
OH

Canfora-S-oxigenase £ uma enzima multicomponente gque
contém citoocromo P-430, uma flavoproteina @ uma proteina
ferro-enxofre (putidarredoxina). 0 doador de hidrogénio € o NADPH .

E importante notar que a alta seletividade do processo de
oxidagio vwia CP-430 nfo & uma propriedade quimica intrinseca do
grupo hems, mas & determinadsa por efeitos conformacionais no
complexo enzima-substrato.”

Sistemas biomiméticos baseados no mecanismo do citocromo
P-450 devem levar em consideragio gue, para que a ativagio de uma
ligagio C—H saturada tenha sucesso, a energia de dissociagfo dessa
ligagio deve ser menor que a energis da ligagio O~-H formade apds
abstrag&o de um atomo de hidrogénio pelo grupamento M#O; barreiras
cinégticas para tais reacdHes tendem a ser baixas. A utilizaegio
destes sistemas & interessante sob +trés pontos de vista: i) a
catdlise de oxidacdes seletivas em sinteses organicas, ii) a
predigio do metabolismo o%idativo de drogas, agroguimicos e outros
compostos estranhos ao organismo e iii) a preparagio de uma grande
variedade de compostos de interesse biolégico.ie

I.4.1.2 OxidagSes com participac3o de Metano-Monooxigenases

Metano-monooxigenase (MMO) € a enzima responsavel pela
oxigenag¢io inicial do metand a metanol. Estd presente em bactérias
- metanotrdépicas como Methylococcus capsulatus' e Methylosinus
trichoqurizmuig '

.S30 conhecidos dois tipos de MMO: - a enzima membranosa,
'cujo centro ativo possui um dtomo de cobre, e a enzima solavel no
citosol. Esta uUltima apresenta 3 proteinas: a oxigenase, O cofator
oxigenase gque contém um complexo p—-oxodiferro, e‘a redutase gue &

10,40
uma flavoproteina contendo um cluster ferro—enxofre. Esta

iz



enzima & pouco seletiva, podendo-hidraxiiar uma grande veriedade de
substratos Dr’géni;os como alcanos, alcenos, eteres e
hidrocarbormetos aromiticos.>>

Fouco se sabe sobre o mecanismo pelo qual o complexo
u—~oxodiferr o da monooxigenase ativa o oxigénio molecular. A formea
reduzida do cofastor reage com 0Oz para fTormar uma espécie que &
quimicamen €& capez de oxigenar substratos. Entretanto, a estrutura
e as propriedades gquimicas da espécie oxigenante ainda nfo sio  bem

. 20
conhecidas -«

Gluando se oxida l1,l1-dimetilciclopropano em presenca  da
MMO soldve2l da M. irichosporiun, obtém—-se como produtos
l1-metilciclopropilmetancl, S-matil-3—metilenopropan—1—-ol e

i-metilcicIiobutanol nas razdes 89150,63:153 (Figura 6).2°

+ 3 CHS
. - .OH
L 2 .c“ * .
- - o 6
: R - CHy

. Figura o Produtos da oxidaclio de 1,i-dimetilciclepropanc pela MMO.
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Enguanto o l-metilciclopropilmetanol & o produto da
oxigenagio convencional, os outros compostos sio formados através
da isomerizacio do radical ou carbociation formado.’® Este rearranijo
ocorre provavelmente em alguma etapa entre a clivagem da ligagio
C-H e a insercio de oxigénio no processo de formacio do
i-metilciclopropilmetanocl. A formagio de 1-metilciclobutanol pode
ser entendida com base no envolvimento de um intermediario
carbocatidémico gue sofre uma expancsio do anel, tipica de espgcies
deste tipo, formando um carbocdtion mais estavel. Este, por  sua
vez, reage com a espéciz p-oxrodiferro de modo a fTornscer O
produto oxigenada.io

De acordo com esta interpretagio, o substrato € oxigenado
aos produtos via formagfio de radicais e carbocadtions no subsitrato.
Este mecanismo difere daguele proposto pare o citocromo P-4830 pelo
envolvimento de carbocidtions formados com & transferéncia  de um
elétron do intermedidrio radicalar para uma forma oxigenada do

cofator p~oxoﬁif@rro.io
i.4.2 Modelos Quimicos

Existem dois modelos quimicos bem conhecidos para  a
oxidacio seletiva de hidreocarbonetos EaturadDS.Zi 0 primeiro € a
reacin de Fenton entre Fe(Il) e Hz0z que leva a produgdo de

radicais hidroxila, e o segundo € o sistema ferrvoporfirinico do

citocromo P-450., Hidrocarbonetos saturados sico atacados com  a
seletividade normal de reagdes radicalares {Ctorc. >Csec. > Cprim. 2,
sulfetos s30 oxidados & sulfdxidos e olefinas sio epoxidadas. A

partir de 1983, Barton et al.?® iniciaram os estudos de um novo
sistema 5iomimético para @ oxidegio seletiva de hidrocarbonetos
saturados em condigdes 'ambientais, ;hamado k Gif. Suas
caracteristicas sZo a alta seletividade para oxidécéo de carbonos
secundarios, formando cetonas como produtos principais, e altos
rendimentos comparados com sistemas anidlogos, envolvendo um

: . . ) R 21,22
- mecanismo diferente dos modelos anteriores.
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I.4.2.1 O reagente de Fenton

0 reagente de Fenton foi o primeiro sistema inorgénico
. . ] . .
capaz de hidroxilar alcanos. A decomposigio do Hz0z procede VLA

cadeiae radicalar envelvendo radicais hidroxilae, conforme Equagdes I

a 13.%'°

Fe®” + Hz0z ~—~——3 FeOH®® + ‘OH : ()
Fe®” + Hz02 ———— Fe°  + HOz" + H (10)
Fe”™ + ‘oOH — FeOH®" ’ (11)
Fe®" + HOz" ——s Fe’" + 0Dz + H (12)
04 + Hz0z —eey Hz 0O+ HOz ® (13)
Sendo & rea¢io mostrada na Eq. 12 energeticemente mais

favoravel que a da Eg. 10, a decomposicio catalitica procedes via
sequéncia de reagdes 9, 12 e 13. Na presenga de substratos
organicos, os radicais hidroxile produzem radicais organicos
livres, cenforme Equagzio 14, gue podem sofrer dimerizagio, oxidaglo
© por Fe't (Equagio 19) ou redugio por Fen:(Equagéa 163 . Estas
duas ultimas reagdes fornecem, naApresen¢a de dgua, o Alcool e o

- s . 1e
substrato inicial, respectivamente.

RH + " OH —s R+ H20 C(14)
R* + Fe®" — s rRY 4+ Fe®™ D, Rod o+ WY (15)
R + Fe? 5 R+ re® PO, rusonm 1)

0 fato da energia de dissociagdo da ligagio O0-H da Zgua
(110 kcal mal-i) exceder a energla usual de dissociagio da ligagio
C-H de alcanos (<100 kcal mol“i) significa gque a abstragio de H® do
alcano pelo OH ocorre.” ’ '

A reagdo 14 & competitiva cam‘aé reacdes 11 e 13, esta
tltima levando a decomposicio indesejavel do Hz0z2. Deste modo, 0s
rendimentos de substratos oxidados cobtidos sZio geralmente baixos, O
Aqqexlimita severamente a utilidade cintética do reagente de Fenton.
Este fato & especialmente verdadeiro para substratos imisciveils com
idgua, bpois -a producfo de radicais hidroxila ocorre em fase

1o
aquosa.
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I.4.2.2 O sistema ferroporfiriniéo do citocromo P-480

Muitos sio os sistemas descritos na literatura, baseados no
modelo do citocromo P-4350. 0 desenvolvimento desta area nos Gltimos
dez anos pode ser ilustrado por quatro impmrtanﬁes passms.ia

O trabalho pioneiro de GBroves et al.*® demonstrou que um
sistema simples (Esquema 3) envolvendo iodosobenzeno como doador de
um Atomo de oxigénic e tetrafenilporfirina de ferro CoOmo
catalisador & capaz de reproduzir as reagdes catalisadas pelo
citocromo P-430 com caracteristicas muito similares (a reagido com
adamantanco fornece produtos de oxidaecio nas posigdes terciarias =]
secundarias numa razio de 12:1, respectivemente}. Entretanto o
catalisador era rapidamente destruido no meio reacional por atague
oxidativo &0 ligante porfirinico. A procura por um catalisador mais
estavel propiciou a descoberta de porfirines polislogenades como
promotoras da atividade catalitica.”® A substituigio do
iodosobenzeno por oxidantes mais simples e facilmente disponiveis
também foi estudada. No caso das porfirines de Fe e Mn, a
utilizacio de ﬁipocloritoa ou oxidos de aminas leva a resul tados

. . 42z
semelhantes agueles com iodosobenzeno.

O

bocneandB

Fe(TPP)CI
: -Pht ;

‘4 — (TPP*‘N;QU\Q =0

) OH
PhIO Cl D"©“OM6 ) :
, o Ha@om
o T S V ) 7

Esquema 3. Sistema catalitico utilizado por Groves el al.

. Perdéxido de hidrogénio & um reage%te particularmente
interessante pois & facilmente disponivel e fornece &agua como
sub-produto de reagio. Nesse sentido, varios sistemas wutilizando
peréxido de hidrogénio foram desenvolvidos, sendé gue um exemplo de

. o £ 18
oxidagido €& mostrado no Esquema 4.
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\—/\/ W (70 %)

H,0, H

: /\/\/W W (ag %)
+ PANTDCPPICI :

+ imidazole ’ .
{30 %) . {(10%)

+ CHO ~© .
. O e O (50 95}

b= CHO
Esquema 41 OxidaeBes pelo sistema Hz0z - mMrroormcl - Imidazol
(rendimenteos baseados no composte de partida.

TRDCPP = teira-2,6-diclorofenilporfiring

Finalmente, um quarto passo foli o desenvolvimento de
sistemas utilizando oxigénio molecular como doador de adtomos de
oxigénio. Varios modelos utilizando 0z na presenga de porfirinas de
MR(IIl) estio descritos na literatura®™ mas a maioria permite
atividades cataliticas (turnover entre 0,1 e 36 h—i) e rendimentos
taseados no agente redutor (0,1 a 5%) inferiores aos sistemas
enzimaticos. 0Os agentes redutores utilizados (boroidretos,
ascorbato de sdédio, Hz/Pt, etc.)'reagem mals rapidamente com as
espécies oxo-metal do gue com os substratos; o© que determina 0S
baixos rendimentos citados.i&ié Entretanto, estudos recentes
demonstraram que sistemas contendo N-metilimidazol promovem
oxidacdes eficientemente. Exemplos de reagdes deste sistema s30

18
mostrados no Esquema 5.

%+m+mg£&s///' .

& MAIPRICH 2RSS 5 (mBul; S— O (0%

+N- CH - Imid.

~ ‘ | _ -' . ‘O
cio

Y

(15 %)

Esquema %: Oxidagdes utilizando 8} (rendimentos baseados no agente
redutor. )



1.4.2.3 ¢ Zistems GIif

tim novo sistema biomimético para a oxidagio seletiva de
hidrocerbomnetos saturados em condiedes ambientails fol descrito em
1983 por Barton et at. Z2E52e Este sistems, denominado Gif am
homenagem & cidade francesa (Gif-sur—-Ivette) onde as pesquisas se
iniciaram, deveria imitar o sistema do citocromo P—45012 e
consistia inicialmente de: oxigénio molecular, adcido acético (ou
outro dcido carboxiliceo) e piridina como solventes, ferro em pd
como fonte de elétrons e Catalisadmr, e sulfeto de sédic (Gif') ou
sulfeto de hidrogénio (GLf ), Deste modo obtinha-~se a formagio de
uma ligacicoc ferro—enxofre, assim como no complexo do citocromo
P-4530, e & oxidagio de adamantano, ocorrendo preferencialmente em
posicdes s=cundérias, levou a rendimentos de produtos oxidsados
(principalmente cetona) superiores a0s modelos anteriores que
utilizavam oxigénio molecular,z? Entretanto foi demonstrado que a
ligagio Fe—S nioc & essencial ao processo de oxidaglo, pois um
simples aguecimento do melic reacional entre 30°¢C e 40°C (Gifni)
permite a rea¢§0.27 0 papel do H25 era apenas o de ativaegio da
superficie do ferro para o atsgue fcido.?*? 0 complexo soliuvel
resultante do tratamento de ferro em pd com acido acético e
piridina sob argdnio, foi capaz de oxidar adamantano com oxigénio
moleculsr mMna presenga de - zinco metilico.”” Este complexo foi
identificado como 'FenFeanD(DAc)a(py)a (Figura 7)) e chamado

z7
cluster.

9 Mo
// (6 Fe \,;.\_O

OJ\d 0 &’z ’/,\ ‘0
S P/‘\ //\

We

Figura ?: Estrutura do cluster hexacacetato de

tripiridina~us-oxoferro(iivdiferro{1xriy.
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Mesmo em baixas concentracdes este complexo € capaz de -
oxidar o adamantano em rendimentos comparidveis aqueles obtidos no
sistema Gi 7 & com seletividad. ainda melhor pDara a posigio
secundaria . Este novo sisten: foi denominado GifY.%

O Esguema & resume & composicio e atividade dos sistemas

Gif na oxidagio do adamantano.

agic I . OH " o
- v z
: . & +
¢ Fe&* - HOAc 4 NGZS Rt
: 20 *G Oa,iﬁﬁ
€1> (2) (2) o
0. 52/, O‘4°/a 3.2 s

Gig IX ‘

Py - H20 €6,6%>
26 °C, G, 18 h

€1y + Fe + HOAc + S . €2 4 €33 4+ €4

2,8% 5,3%

Gif IIX
€1> + Fe© + HOAc

PYO’ Hzg ég"%) . €2+ €3y 4+ C4)
2? [ SNUSR

4,82 11,5%

QL IV

+ cluster <+ HOAc <
€12 L& ’ Z . 02 ; ‘% G &
’ - 0,5% 7,2
Esquema ¢:  Composiglo e atividade dos sistemas gif frente a

oxidacdo do adamantano.

: 28 . . X
Moro-oka et al. sintetizaram um outro complexo
p—oxodiferro (Figura 8) que também oxida o adamantano na presencga

de Acido acético e zinco em pd.
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: . . 28
Figura 8 © complexeo sinietizade por Moro-cka et al.

A andlise de um complexo isolado da mistura reacional do
sistems Gif'Y indicou a presenga de fervro, 2,2 -dipiridila =]
acetato. Por esta raziao testcu-é@ a atividade catalitica dos
complexos dicloreto e diacetato de tris(2,2 -dipiridila)ferro(lil).
Spb as condigcdes usuals do sistema Gif“ﬁ esses complexos exibivram
a mesma reatividade gue © ”cluster”.29

Foi realizado um estudo sistemdtico de alguns parimetros
envolvidos na oxidaglo pelo sistema Gifnczp No caso do adamantano,
a presen¢a de 6,6% de Agua melhora o rendimento, sende que acima
dessa concentragio o hidrocarboneto nido € mais soldavel no meio
reacional. A presenga de substratos mais facilmente oxidaveis, como
élcomié, m3o inibe a oxidagio de hidrocarbonetos saturados.
Enquahto a pureza do zinco nio influencia na reatividade do
sistema, sua area superficial deve ser elevada para se incrementar
a reatividade e a seletividade do sistema. 0 sistema GifIv & ativo
a baixas temperaturag (3-4°C) e a agitagic deve ser suficiente
para manter todo o zinco em suspens3o. Se oxigénio € fornecido em
quantidade suficiente o rendimento permanece constante, mas  um
aumento na sua concentracio ou no fluxo de ar resulta em diminuigZo
da «:—',e1e’c:'Lvic:iesu:ic-?..2$> A partir deste estudo o sistema BifIv foi
~simplificada, sendo a mistura reacional agitada em um frasco aberto
ao ar e sob temperatura ambiente.

: . . N . o,31
Na 0x1d§¢§0 do cicloexano pelo sistema Glfrv, Mano3

~

observou as seguintes caracteristicas: nas oxidagdes abertas ao ar,.

o dicloreto.-. de tris(2,2‘—dipiridila)ferko(II). e u) "cluster”
apresentaram freguéncias de turnover (FT) de 36 h'i, com
seletividade cicloexanona/cicloexanol chegando a 16,7. Sob
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atmosfera de oxigénio puro as FT chegam a 100 R mas ocorre
redugio na seletividade para B,6. A maior atividade do catalisador
& obtida & 20°C e a substituicZio do zinco por outro agente
redutor, & adigio de reagentes de transferéncia de elétrons ou a
troca do &cido acético por outro dcido carboxilico diminuem a
quantidade de produtos oxidados. 0 zinco metidlico € responsivel
pela redugzo do oxigénio ao ion superdxido, aque & & espscie
oxidante neste sistema.>’ O Acido aceético € fonte de prdtons e de
Anions carboxilato gque agem como ligante para o ferrm.szﬁk piridina
possul um papel essencial funcionando n3o somente como solvente mas

. . . ze,23
também como  ligante para o catalisador.

Os reagentes de
transferéncia de elétrons provavelmente induzem uma excessiva
formacio de ions superdxide que degrada mais rapidamente o
catalisadcrusc Oxidagdes com acompanhamento cindtico demonstraram
que a espdcie catalitica produtora de cicloexanona & formada
somente apds o inicio da reagio e que a seletividade
cicloexanona/cicloexanol aumenta durante a reagfo. 0 balanco de
massa nio € perfeito mesmo com arranjos experimentals que evitam a
évaporacéa do cicloexano, indicando que occorre sobre-oxidacfo dos
produtos da reacéa.ao ‘

Na oxidag3o do cicloexano a 20 oC, Spinace’34 estimou a
quantidade de produtos de sobre—oxidaecio e de acoplamento em testes
acumulativos. Além de uma pequena - quantidade de
l;4-cicloexanadiona, observou-se a formagio de uma quantidade de
cicloexilpiridinas estimada em 0,3 mmol (3%), mesno valor obtido
‘para as dipiridilas, possibilitando fechar o balango de massa da
reagio. Acidos carboxilicos n3o foram formados a 20°C e a 80°C. As
reagdes acumulativas demonstraram que o sistema val perdendo sua
seletividade, passando a predominar um mecanismo do tipo radicalar,
o qual nio € caracteristico para o sistema Gif. A BO°C ocorre a
‘desativaegio da espécie catalitica. Um excesso de cicloexano no meio
reacional evita a sobre-oxidagie da cicloexanona & do cicloexanol,
e 0o Alcool ndo € o precursor da cetona no sistema Gif. 0 efeito dos
.1igéntes € muito ﬁequeno, sendo que o ligante 2,2'-dipiridila e as
piridinas substituidas em posicio 4 (isonicotinamida e
4,4'~dipiridila) apresentam o0os melhores resultados. Baseado nos

resultados obtidos foi proposto um mecanismo para a oxidagio pelo



. . 84
sicstema Gi f.

A eficiéncia do zinco como agente redutor de oxigénio no

. . < - . ., 29,80
sistema Bif &€ inferior a Z20%,

visto que grande parte do zinco
& consumida numa reagdo indesejavel com o Acido acético, o0 que
exige a separagio de acetato de zinco do meio reacional.> Visando
suprimir este problema o sistema sofreu algumas modificegdes. A
primeira tentativa foi a substituicio do zinco metdlico por  um
sistema eletrogquimico denominado Gif-Orsay (conotagio geografica:
trabalho feito pela equipe do Prof. Barton em Gif, em colaboragio
com o Prof. Balavoine da Université de Paris-Sud e Orgay),gﬁ’ad
Fcte sistema foi capaz de oxidar ciclosxano com rendimento
Couldmbico em torno de 56%, mas manteve a formagfo de dipiridilas e
produtos de acoplamento de cicloexano com piridina,g?

Baseando-se na proposta de que a espécie ativa nestes
sistemas € um complexo oxo-ferro em alto estado de oxidagio,
cemelhante as do citocromo P-450 e das metano-monooxigenases, um
novo sistema de oxidagio foi d&senvolvido.se Nele, o oxig&nio
molecular & o0 zinco metdlico foram substituidos por superdxido de
potédssio e o sistema foli mantido sob argdnio. 0 catalisador
adicionado passou a ser um sal simples de Fe(ll), como cloreto
ferroso, © o sistema recebeu a denominagio de Goéggx (;Qnotacéo
geogréfica: trabalho desenvolvido pela equipe do Prof. Barton na

Texas A&M University em Aégieland).

Tendo em vista que a rea¢ido do superdxido (HO=2") com
'ferro(II) forma inicialmente o hidroperédéxido de ferro(IIll),
substituiu—se estes reagentes por perdxido. de hidrogénio e
ferro(Ill) que, de’ forma aniloga, também podem formar w]

hidroperdxido de ferro(lll). O sistema passou a ser chamado de

Gaﬁggn.38 Enquanto a eficiéncia obtida na oxidag&o do cicloexano
em relaglio ao superdxido de potassio foi de 427, © sistema GDQggII

forneceu uma eficiéncia em torno de 50% em relagio ao perdxido de
hidrogénio.sa Além de evitar a formagido de acetato de zinco, este
,sistema pCSSibilitou fechar o balanco de massa, indicando que nao
hia formagio de dipiridilas e produtos de acoplamento. Apesar de
todas estas vantagens, o sistema Goéggn ainda & muito lento, tendo
um tempo de meia-vida da reagio (tirsz) de 170 min.ag Conforme

40,41

publicado por Sawyer et al. a adiclo de Acido picolinico ao
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sal de fTerro(lll} na mesma mistura de solventes aumenta

consideravelmente a velocidade de oxldag2o, permitindo uma
. a . " L . - ., 41

eficiéncia em relagcio ao perdxido de hidrogénio de 72%, com um

] . . ao
tempo de meia-vida dg apenas & min.

FPesquisas recentes®?"** demonstram aque complexos de cobre
também sioc capazes de oxidar alcanos nas condigdes reacionails do
sistema Gif. Em 1988, Geletii et al.éz iniciaram o0s estudos com  um
sistema gque utiliza cobre(ll) como catalisador em substituigio ao
ferro(lll) . Este sistema foli chamado GolhAgg {estudos inicilados em
Chernogolovka, CEI) e apresenta as propriedades gquimicas n&o usuals
dos sistemas com ferro(lll): os produtos principals siao cetonas e
os rendimentos das reascdes sio compardveis; a seletividade em ambos
0% Processos € a mesma (Csec>Cuwc>C§ﬁm); a velocidade das reagdes
& fortemente influenciada pelos ligantes, embora o efeitc de um
ligante nZo seja necessariamente o mesmo nos dols sistemas; a
influéncia da agua € distinta pois, engquanto o sistema GoAgg &
inibido, o sistema GolhAgg tem a sua eficiéncia aumentada e ndo se
formam adlcoois na presenca de égua.4&44

Todos estes sistemas oxidam hidrocarbonetos saturados com
altos rendimentos em produtos oxidados guando comparados a outros
modelos e favorecem a forma¢io de produtos oxigenados em carbonos
secundérias. 0 cardter nio radicalar do sistema na oxidagido de
carbonos secundarios folil ndemonstrado por reagdes realizadas na

45, 4G

presenga de capturadores de radicails. Outros sistemnas

. e s . . . . . <47
biomimgticos levam principalmente & alcooils terciarios.
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IT. OBJETI ¥OS

A utilizeg?®o do sistema Goéggu na oxidagio de substratos
apresenta &as seguintes vantagens em relagio ao sistema Gif: utiliza
um sal simples de Fe(lIll), de facil disponibilidade e baixo custo,
evita a reacio indesejavel entre acido acético e zinco metalico,
pois subst itul tanto o agente redutor guanto o oxigénio molecular
por  uma =0lucio agquosa de perdxide de hidrogénio a 30% e
possibilita fechar o balango de massa visto que nio ha formacic de
produtos de acoplamento.gs Por outro lado, a eficiéncia do sistemsa
com respeiTo ao perdxido de hidrogénio € baixe (tipicamente S50%) e
nio fpi sinda realizado um acompanhamento cindtico neste sistema.

O objetivo deste trabalho € otimizar a oxidagio do
cicloexano por este sistema, variando-se as concentracdes dos
reagentes, a composicio do solvente, a temperatura e o0s ligantes,
com a finalidade de melhorar o rendimento, a seletividade e a
velocidade do sistema, e também a eficiéncia em relagfo ao perdxido
de hidrogé&mio. Uma vez feita esta otimizagio, tentaremos entao
acumular reagdes de modo a obter uma concentragio ‘ de pr‘odutos'
orxidados squivalente ao processo industrial. Para isso € necessiario
entender tanto o processo de desativagio do catalisador como a
possivél sobre-oxidagcio dos produtos.

’ Finalmente pr‘eténdemos verificar se o balango de massa
fecha em todas as reagdes, ou seja, se nio had formagio de produtos
secundarios como produtos de acoplamento com a piridina. A
importiancia desta parte do trabalho estd em verificar o cardter n3o
radicalar da reacio.

Com todas estas informagdes pretendemos entio propor um
mecanismo que se baseia no mecanismo sugerido por Barton et al. ,48

porém incorpora os novos resultados obtidos. -
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IT¥I. PARTE EXPERIMENTAL

ITI.41 Purificacic de Reagentes e Solventes

As purificagdes de cicloexano, cicloexanona e cicloexanol
foram realizadas segundo mftodos descritos por Pérrin e Qrmarego.49
Todos os outros  reagentes e solventes foram uwtilizados Sem
tratamento prévio. A determinagio da concentragio da solugio aguosa
de perdéxido de hidrogénio foi feita através do método iodomeétrico

descrito por Baccan et al.”®

I11.1.4 Cicloexano

100 mL de cicloexano p.a. (NITROCARBOND S.A., pureza min.
99,9%) foram agitados magneticamente com igual volume de dcido
sulfurico concentrado p.a. (Merck) por aproximadamente 12 h. Um
condensadar de refluxo fToi utilizado para evitar perdas por
evaporagio. 0 dcido foi separado e a fase orgldnica foi lavada com
50 mL de dgua destilada, com S0 mL de uma solugio de carbonato de
sédio a 5% e novamente com Agua destilada (aliquotas de 50 mbL) ateé

pH neutro. Foi entio seca com cloreto de cialcio, filtrada e

destilada utilizando uma coluna de Vigkeaux de 30 cm.

IXT.1.2 Ciclosxanona 4
A cicloexanona p.a. (Riedel¥de Haen) foi seca com sulfato
de magnésioc anidro e destilada utilizando uma coluna de Vigreaux de

30 cm.

I1TI.1.3 Cicloexanocl
0O cicloexanol p.a. (Riedel—-de Haen) foi sSeco com
carbonato de sédio anidro e destilado wutilizando uma coluna de

Vigreaux de 30 cm.
I1I.2 Sinteses

“III.2.1 Peréxido de Hidrogénio Concentrado _
A concentragio do perdxido de hidrogénioc folil realizada"
segundo método descrito por Sawyer et al. .** 50 mL de Hz0z 3I0% P.a.

(Vetec) foram resfriados a 0°C e submetidos a evaporagio a alto
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. -2 ; . .
vacuo (10 mmHg) por um periodo de B8 h. A solugcido resultante foi
submetida, a temperatura ambiente, a um mesmo periodo de evaporagio
a alto viAcuo, fornecendo uma solugdo cuja concentragcio de Hz202

(58,5%) foi determinada iodometricamente. "

I¥I.2.2 Dicloreto de tris(2,2°~dipiridiladferrol(Iil

0 complexo foi sintetizado conforme o procedimento
descrito por Fergusson e l-‘%ar'r'is,ﬁ1 através da reagio entre 0,47 g
(3 mmol) de 2,2 ~dipiridila {(A8ldrich) e 0,2 g (1 mmol) de cloreto
de ferro(ll) tetraidratado (Merck) em 5 mlL de Adcido cloridrico 1M.
Esta sintese fol realizada anteriormente pelo pds—graduando Estevam

V. Spinaceé e estid devidamente descrita em sua tese de mestrado.>?

ITI. 2.3 1, 4—-Cicloexancdiona

A sintese foli realizadae segundo método descrito por
Niglsen e Carpenter,sz através da esterificacio de Adcido succinico
com dlcool etilico e reacio do éster formado com etdxido de sddio.
Este procedimento estid devidamente detalhado na tese de mestrado

de Estevam V. Spinacé,34 responsavel pela sintese.

IIY.2.4 Cicloexwilidroperdxido CCHHPDY )

‘ A sintese fol realizada segundo método descrito por
Schuchardt e Franco;sé Em.uma auvtoclave de ago inox de 300 mbL foram
oxidados 300 ml de cicloexano com oxigénio a uma pressio de 40 bar,
a 160°C durante 20 min. Os p%odutus da reagio foram lavados com 70
‘mL de bicarbonato de sédio a 10% para remover o0s acidos formedos, e
o CHHP foi precipitaﬁa na forma de seu sal de sdédio por adigio
lenta de 100 mbL de hidrédxido de sédio a 40%Z em banho de gelo. 0O
rendimento obtido de CHHP-Na foi de 9 g (2,4%). O CHHP-Na pode ser
estocado em geladeira sem que ocorra  sua decomposicio. Para a
regeneragio do CHHP foi feita uma suspens3o de 8 g de CHHP-Na em 15
ml. de éter etilico, resfriada em banho de gelo, & gual foi
‘adi;ionado HC1 6M‘até total dissolug3o do sal. Apds a separacdo das
fésés, a fragio organica foi recolhida e o éter evaporado a viacuo.

' A determinagio da pureza do CHHP (22,3%4) foi feita
através de método iodométrico. Em erlenmeyer de 400 wmL com Jjunta

padr3o 24/40 e rolha de vidro esmerilhada foram adicionados sob
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atmosfera de argdnio, cerca de 0,10 g (¥0,01 mg) de CHHP, 75 mL de
uma soluci o de écidq acético e clorofdrmio 2:1 (v/v) & 5 aL de
splugio aguosa de KI (650 Q?L). 0 frasco foi tampado e deixado em
repouso por 43 min, ao abrigo de luz. Foram adicionados 100 mlL de

4dgua e utilizado Naz25202 0,1 N como titulante.

1I11.2.5 Scluc8o 1 M de HClOe: em Acido Acédtico

Esta solugio fol preparada conforme procedimento descrito
por Huber.®® 4,3 mL de HC10« 72% faoram dissolvidos  em
aproximadamente 30 ml de HOAc glacial. Foram adicionados 5 mL de
anidrido 3Cético para reagir com a agua, e 0 volume da solugcic foi

completado a 30 mbL com HOAc glacial.

I1T.2.68 Sclucio 1 M de HCL em Acido Acético

Este soluglio fol preparada conforme procedimento descrito
por Huber .~ * 4,2 mb de HCl 37%4 foram dissolvidos em aproximadamente
25 mbL de HOAcC glacial. Foram adiciomnados 11 mb de anidrido acético
para reagir com a agua, e o volume da solugio foi completado a
SO mL com HOAc glacial. » |

I1I.3 Oxidagdes do Cicloexano, Cicloexanscl e Cicloexanona

I1XI.3.1 Oxidagdes abertas ao ar

As reacdes de oxidagio abertas ao ar foram realizadas em
um erlenmeyer de 125 ml sob agitagio magnética (500 rpm); em banho
'de &gua termostatizado a 20°C. Tipicamente, uma solucio de
cicloexano (1,68 g, 20 mmol) & FelCla.b&H20 (270 mg, 1 mmol) em
piridina (28 mL) e acido acético (5 mL), foi colocada no erlenmeyer
e a reagéa foi iniciada pela adig3o de solugio aquosa de perdxido
dé hidrogénio a 30% (1,d mb., 10 mmol). Nas oxidacdes com
cacompanhamento cinético, 0,5 ml da solugfo foram retirados do meio
reacionay tipicamente a cada 1 h e a reagio foi interrompida pela
adigio de.3 gotas de acido fosfdrico 85%. Nos outros experimentos a
* reagfio foi interrompida apds 4 h pela adigdo de 0,3 mL (4,4 mmol)

de adcido fosfdérico 857 ao meio reacional.
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I1T.3.2 Oxidagdes sob atmosfera de argdnio

Aas r‘eac;c"ness‘ de oxidagio sob atmosfera de argdnio foram
realizadas de maneira sémelhante aquelas abertas a0 aF
diferenciando-se na utilizagfo de um sistema fechado (erlenmeyer de
125 mbL com Junte padrio 24/40 e rolha de vidro esmerilhada) de onde
o ar era eliminado por um fluxo de argdnio antes do inicio da
reacion. Nas reagdes com acompanhamento cinético a rolha de wvidro
foi substi tuida por um septo de silicone, permitindo a retirada de

amostras do melo reacional no sistema fechado.

ITI. 3.3 Oxidagdes sob fluxo de argdnio

As reagdes de oxidagcio sob fluxo de argdnio foram
realizadas em um erlenmever de 125 mbL com duas bocas, eqguipado na
parte superior com um condensador de refluxo, no gual circulavae uma
solugcdo refrigerada a 4°C, e na lateral com um tubo de entrada de
argénio, © qual era colocado 1 cocm acima da ‘super‘ficie da mistura
reacional. 0 fluxo de argdnio (10 mlL/min) foli regulado atraves de
uma torneira de vidro com émbolo de teflon, para dosagem fina, tipo
ERAND NW 4 mm, como mostrado na Figura 2. A reagio foi conduzida

como descrito anteriormente.
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Figura ©: Aparelhagem utilizada nas rea¢fes sob fluxo de crg&ni.o;
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IX%7. 4 Decomposicic do CHHP

O CHHP foi decomposto no sistema reacional fechado e sob
argdbnio tdpicamente utilizado nas oxidacdes do cicloexano,
substituincio o perdxido de hidrogénio e o cicloexano adicionados
por 1160 mg (10 mmol) de cicloexilidroperdxido. A decomposigéo
também foi conduzida em um sistema reacional descrito por
Barton et «l..%® Foram dissolvidos 2005 mg (17,3 mmol) de CHHP em
20 mb. de piridina & 2 mb de Acido acético. Foram adicionados 110 mg
{0O,4 mmol) de FeCls.é&Hz0 parae dar inicio & reagio, gue foli
realizada & temperatura ambiente sob agitagio por B8 h. A guantidade
de CHHP mfc reagideo foi determinade pelo mdtodo iodométrico
descrito em I111.2.4, utilizando-se 2 mlL do meioc reacional. Apds a
decomposigcio total do CHHP o meio Eeacicnal foi analisado conforme
I11.6.1.

ITI. 5 Extr=a=cdes

III.5.1 Extracdo dos produtos de sobre~oxidacio

Foram acidificados 15 mL da mistura reacional a O0°C com
uma solucfo de Acido sulfdrico a 257 até aproximadamente pH 1. A
misturé resultante foi extraida com clorofédrmio (3 x 950 mbL). O
extraic foi seco com 5u1f§to de magnésio, concentrado a cerca de 3
mL & temperatura ambiente e press3o reduzida, e analisado por
‘cromatografia gaesosa e por cromatografia gasosa acoplada a

espectrometria de massas.

II71.5.2 Extrac¢cso dos produtos de acoplamento

Jtilizando um sistema de destilagio ‘Curto, foram
destilados a vacuo 10 mL da mistura reacional & temperatura
" ambiente. Ao residuo da destilacio foram adicionados 15 mL de agua.
A mistura resultante foi extraida com éter etilico (3 x 40 mbL). O
~extrato eteéreo foi seco com sulfato de magnésio e concentrado a
. cerca de 2 mbL & temperatura ambiente e pressio reduzida. O extrato

etéreo concentrado foi analisado por cromatografia gasosa.
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I¥X.6 AnAl ise Cromatogrifica dos Produtos das Reagdes
8Os produtos das reacdes de oxidagio foram analisados em
um cromatdgrafo a gas CG-37. Os cromatogramas foram registrados em

um intégradar/procesaador CG~-300.,

I171.6.4 Cicleoexano, Cicloexanona & Cicloexanol

A mistura reacional foili analisada diretamente em uma
coluna rechesada (4 m x 0,125") de 354 de ‘Carbowax 20M sob
Chromosorb W-HP, acoplada a um detetor por ionizagZo em chama. Ag
condicdes de operagio do crometdgrafo, utilizadas nas andlises,
estiho listadas na Tabela 1.

Ciclooctano foi utilizado como padrio interno e os tempos
de retencio foram: ciclogxano (ANDO) 1,8 min, ciclooctanco (QCT) 4,5
min, cicloexanona (ONA) 12,8 min e cicloexanol (OL) 15,7 min. Um

cromatograma tipico pode ser cbservado na Figura 10.

Tabela 4: Condi¢des de operagdo do cromatdgrafo ca-37 para a

andlise de cicloexano, ciclosxanona e cicloexanol.

i

Fluxo do gés de arraste (Nz) 30 ml min_
Fluxo de ar no detetor . 360 mL min”*
Fluxo de hidrogénio no detetor 32 aL min”?
Programa de temperatﬁra da coluna 3 min a BOOC,

8°C min~ ! até 170°C,
5 min a 170°C
Temperatura do detetor N . 230°C

Temperatura do injetor 230°C
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Figura 10: Cromatograma tipico dos produtos de oxidagdo.

IIT.6.2 Produtos de sobre-oxidacio e de-acoplamento

Os produtos de sobre—oxidagio e de acoplamento foram
analiﬁadoé em uma coluna capilar de 25 m % 0,32 mm (d.i.) x 0,10 um
ORIBOND OV—1, acoplada a um detetor por ionizagio em chama. As
anéliées foram realizaaas utilizendo um fluxo de purga continua. As

condigdes de operagio do cromatdgrafo estio descritas na Tabela 2.

Tabela 2: Condigdes  de operagdo do cromatégrafo CE-37 para a
’ andlise dos produtos de sobre-oxidaglo e de acoplamento.

Pressio do gas dé arraste (Hz) 0,5 bar (1 mb Wi“_i)
Fluxo de ar no detetor e ‘360 mL min *
Fluxo de hidrogénio no detetor L 32 mL min *
Temperatura db detetor 300°C
Temperatura do injetor "~ 300°C
Split 1:10
Programa de temperatura da coluna 35 min ai40°C,
10°C min~ ! até 250°C
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ITI.7 Anil ise por Cromatografia Gasosa acoplada a Espectrometria de
Mass as

Os extratos obtidos em II1.5.1 foram analisados em um

cromatégrafo a gias HP 5890 série 11 acoplado a um espectrémetro de

massas HP 35970B. Foili utilizeda uma coluna capilar HP-1 de 12 o x

0,2 mm x ©,33 um. As condigdes cromatogrificas utilizadas foram as

mesmas da Tabela 2.

II1.8 Anslise Turbidimétrica do Meio Reacional

Esta andlise foi realizada pelo grupo da Profa. Inés
Joekes, do Instituto de Quimica, UNICAMPF.

Foi utilizado um colorimetro fotoelétrico MICRONAL B34C.
0 aparelho foi zerado com Agua destilada e foram verificadas as
absorbanciaes das amostras de meioc reacional antes da adicio de
perdxido de hidrogénio e apds o término da reagio, nos comprimentos

de onda de 480 nm e 520 nm.

ITYI. 9 Defini¢cbSes para Freguéncia de “Turnover", Namero de
“Turnover", Tempo de Meia-Vida, Seletividade,. Balango de
Massa e Eficiéncia

- O ndmero de turnover (NT) & definido como a razio entre o
nuimero de moles de produtos oxidados (ONA + 0OL) e o numero de moles
de catalisador. Guaﬁdo expresso por unidade de tempo, tipicamente
h,‘este valor representa a frequéncia devturnover (FT). O tempo de
meia-vida (tiz) refere-se ao tempo necesséria para que se obtenha

'metade da quantidade total de produtos de oxidacéo em wm

determinado sistema ?eacional. A seletividade ONA/OL & a razido

entre as guantidades de cicloexanona e cicloexanol. 0 balango de
méssa (BM) corresponde - normalmente & porcentagem de cicloexano
inicial encontrada na mistura reacional como cicloexano nao

' reagido, cicloexanona e cicloexanol. A eficiéncia das reacdes  em

relacio ao perdxido de hidrogénio é calculada considerando—-se que

cada mol do oxidante pode produzir ou 0,5 mol de cicloexanona ou 1

mol de cicloexanol.
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IV. RESULTADOS E DISCUSSAOC

I1V.1 Estudos Preliminares

Inicialmente analisamos a seletividade e o numero de
turnover o sistema GDAggxI em funcio do catalisador e da atmosfera
do meio reacional. Baseando-se em estudos anteriares,zg’so'gﬁ
escolhemos © dicloreto de tris(2,2 ~dipiridila)ferro(ll), o cloreto
férrico hexahidratado e o cloreto ferroso tetraidratado como
catalisadores e as atmosferas de argdnic e ar para as reagdes
preliminares. As condigdes reacionais utilizadas foram as mesmas
otimizadas por Mano30 para o sistema Gifzv.

A velocidade de agitacio exerce grande influéncia sobre a
eficiéncia e a seletividade do sistema Gifxv, pois modifica a
oxigenagio e garante a suspensio do zinco no meio reacioma1.29 A
utilizagfo de uma atmosfera inerte e a auséncia de zinco no sistema
GoAggII implicae numa menor influédncia da velocidade de agitagio
visto que o sistema em estudo € totalmente homogéneo. Portanto
hantivemos em nossos experimentos uma velocidade de agitagdo de 500
rpm, inferior aguela normalmente utilizada no sistema Giflv {1000
rpm).30

Os resultados preliminares estio contidos na Tébela 3.
Obtivemos & melhor combinacio entre seletividade e numero de
turnover (respectivaménte 1,2 e 13,8) com o catalisador FelCls.6Hz20
sob atmosfera de argdnio. A mesma reagio aberta ao ar mostrou
sensivel queda tanto na seletividade quanto no numero de turnover.
A substituicgio do sal de Fe(III) por um complexo de Fe(II) com
ligante nitrogenado forte (2,2°-dipiridila), nio apresentou melhora
significativa no namero de turnover, além de reduzir a
seletividade. Q@Quando substituimos o FeClz.é6Hz0 por FeClz.4H=0
" observamos gue, =mob atmosfera de argdnio, acorre uma forte
diminuicio tanto no nuimero de turnover quanto na seletividade do
sistema. Entretanto, em reagdes abertas ao‘ar, obtivemos resultados
'sémélhantes com a uti1iza¢§o de FeCls.6Hz0 e de FeClz.4H20. Estes
resultados mostram que a espécie cataliticamente ativa & formada
por Fe(lIl) e que o Fe(lIl) deve ter sido oxidado pelo oxigénio

molecular nas reagdes abertas ao. ar. Optamos portanto por um

sistema reacional fechado, sob atmosfera de argdnio, utilizando
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FeCla.b6H20 como catalisador.

Tabela #: Oxi daclo de cicloexano com variaglo da atmosfera do meio
' recccional & do catalisador (28 ml de pirtdina, S ml de
dect doe  acético, 40 mmol de cicloexaono, ~8 tmol de
cat alisador, 20 mmeol de Hzoz, 20 ¢, 4 hy.
CATALISADOR ONA oL
(pmol) ATMOSFERA (xlO_zmmol) (xloﬁzmmol) ONA/OL NT
A (7,7) argdnio 5,6 7,0 0,8 16,4
(8,0) ar 2,5 9,6 0,4 i0,1
B (10,32 argdnio 7.6 b,6 1,2 13,8
(9,8) ar 3,2 5,1 0,6 8,5
C (9,1) argdbnio 251 4,2 0,5 6,9
(8,5} ar 2,4 4,5 0,5 8,1
onde: ,
A = dicloreto de tris(2,2 -dipiridila)ferro(ll)
B = cloreto férrico hexaidratado
C = cloreto ferroso tetraidratado
O sistema utilizado ainda € muito pouco eficiente, pois a

maior guantidade obtida de produtos oxidados {0,14 mmol) representa

uma eficiérmcia em relacio ao Hz02 de apenas 1,1%. Decidimos entio
aumentar a quantidade de catalisador de modo a obtermos uma maior
quantidade de produtos oxidados.
IV.2 REPRCOCDUTIBILIDADE DOS RESULTADOS
A precisio dos resultados obtidos, definida como
55a

concordiancia de uma série de medidas da mesma qualidade,

_obtida através da comparacio entre uma reagio padrio e reagdes de
controle sob as mesmas condigdes. Os resultados obtidos estido na

Tabela 4.
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Tobela 4: Reprodulibilidade das reca¢des de oxida¢le pele sistema
GoAgg-II (cicloexane 2¢ mmol, Fedl .SH_O i mmol, H_O

o . . N - e 2
40 mmol, piridina 28 mi., decido acédtice 5 mL, 20 ¢, 8 h.

ANDO ONA oL . .
(mmol) (mmol) (mmol) ONA/OL NT Bt (4) EFIC.(%)
15,76 3,96 0,28 i4.,1 4,2 100 82
15,73 3,82 0,25 15,3 4,1 99 77
16,00 3,76 0,24 15,7 4,0 100 78
15,16 3:60 0,24 15,0 3.8 93 77

A partir destes resul tados podemos calcular uma

estimativa do desviopadrio -s», que nos indica a dispersio dos

P SS5a
valores em relacdo ao valor médio, conforme Tabela 5.

rabela % Valores estatisticos obtiidos congiderando-se os dados
contidos na Tabela 4.

(ama1) | (amol) | (mmo) |ONA/O- NT ) S
X 15,66 3,79 0,25 15,0 4,0 99 79
s 0,36 0,15 0,02 0,7 0,2 T2 2
Aui"/. ) 2 4 8 5 s B 2 ' 3
onde: ¥ = média aritmética dos resultados obtidms
s = estimétiva do desvio padrio =
.A\(Z) = estimatiya do desvio padrio relativo

_ Consideramos que o desvio porcentual se manteve em niveis

satisfatdérios e, portanto, a2 confiabilidade dos resultados obtidos
‘nas oxidacdes € aceitdavel. O maior desvio refere-se ao cicloexanol
e & devido & pequena quantidade produzida no meio reacional. Este
valor elevado acarreta eﬁé erros porcentuais maiores para a
ﬂselétividade do sistema, mas nio tem grande influéncia sobre a
eficiéncia e o balango de massa da reagio. |

A andlise quantitativa cromatografica dos componentes

tambeém tem influéncia sobre a reprodutibilidade dos resultados.
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Utilizamos o método do padrdo interno para as andlises,
Embora este método elimina o efeito das variacdes em fatores que
influem na sensibilidade de resposta do detetor (injegido da
amostra, velocidade de fluxo do gis de arraste, temperaturas da
coluna e do detetor, etc.),55b’56 as andlises ainda estio sujeitas
a incerteza relacionada aos erros cometidos na construcio da curva
de calibragio, como pesagens e integracdes dos picos
cromatograficos. Calculamos o desvio padrio para esta andlise de
acordo com métodos estatisticos,>’ Os resultados obtidos, contidos
na Tabela 6, demonstram que a analise cromatogriafica nio aumenta os

erros, sendo apropriada para o sistema estudado.

Tabela & Desvio padréo dos resulicdos obtidos com a
andlise cromatogrdfica.

cicloexano = 0,13 mmol
cicloexanona = 0,02 mmol
cicleoexsnol s = 0,02 mmol
IV.3 Influ&ncia da Temperatura
Mantendo >a5 qQantidades de cicloexano, perdxido de
hidrogénio e catalisador em 10 mmol, 10 mmol e 1 mmol,

respectivamente, variamos a temperatura entre 10°C e 70°C. Os
vresultados obtidos podem ser vistos na Tabela 7 e Figura 11.

Abaixo de ZOOC 0 sistema perde rapidamente a atividade e
a seletividade, tornando-se ineficiente em relagio ao Hz20z. Entre
20°C e 40°C o numero de turnover, a seletividade e a eficiéncia em
relagdo ao Hz0z mostram pouca variagio. Acima de 40°C estes valores
"diminuem ligeiramente e torna-se dificil fechar o balanco de massa,
devido a evaporagio de cicloexano. Deste modo, temos uma faixa

.6tima de trabalho entre 20°C e 40°C.

N
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Tabela ?7: Infludnecia da temperatura no sistema Goagg—iX
¢cicloexans 4¢ mmol, Fecla.dﬂzo i mmol, Hzoz L0 mmol,
piridina 28 mL, dcido acélico 5 mL, 4 h).

T O (mony | camony| ONAVOL | owr | TS )
10 0,27 0,09 3,0 0,4 7 100
15 0,58 0,10 5,8 0,7 14 100
20 1,30 0,12 11,3 1,5 28 100
25 1,33 0,10 13,1 1,4 29 98
30 1,38 0,11 12,8 1,5 30 7
40 1,37 0,12 11,0 1,5 30 88
70 1,13 0,14 8,3 1,3 25 88
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Figura 21 NOmero de “"turnover”, seletividade & eficidneia em fungdo
da temperaturo (condigdes na Tabela 72>.

Estes resultados n3o estio de acordo com os obtidos no
sistema GifIv, onde ocorre uma diminuigéb na freqUéncia de (wurncver
. : a4

em torno de 70% guando alteramos a temperatura de 20°C para 80°C.

No caso do sistema GDAggII a inibi¢io causada pela temperatura €
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muito menor (cerca de 2074 na mesma faixa de temperatura) indicando

que a especie cataliticamente ativa permanece estdvel nesta faixa

de temperatura. Embora o¢:ie seja um sistema biomimético, o]
comportamento apresentado nio & caracteristico de sistemas
bioldgicos s onde as enzimas apresentam atividade somenite numa

ecstreita Taixa de temperatura.ib

IVe 4 Influ&necia da Quantidade de Catazlisador

Os resultados obtidos com a variagio da quantidade de

catalisador sfo mostrados na Tabela B e na Figura 12. 0 numero de
0,5
catalisador . No entanto esta quantidade determina um baixo valor de

seletividade (3,6).

turneover atinge um maximo (1,6) com a utilizacio de mmol de

EIZnfluéncia da gquantidade de catalisader neo sistema
Sohagyg—XI H O

28 mL, dcido acédiico 5 mL, 2zo°c, 4 ho.

Tabela B8:

{cicloexano 121G mmol, 1o mmol, pirtdina

(mmoiy | (mmo1) (mmo1y | ONA/OL | T Cn b
0,1 0,03 0,05 0.6 0,8 1 100
0,5 0,61 0,17 3,6 6 14 98
1,0 1,30 0,12 10,8 1, 27 100
1,5 1,22 0,10 12,2 0, 25 98
2,0 1,22 0,09 13,6 0,7 25 99
5,0 0,82 0,07 11,7 0,2 17 94
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Figura 12. MNuUmero de “iurnover”, seletividade e eficiénecia em funglic
da quantidade de catalisador (condi¢des na Tabela 8).

A melhor combinagfo entre numero de turnover {1,4) e'
seletividade (10,B) & obtida quando uﬁilizamos 1,0 mmol (0,03 M) de
catalisador, quantidade que permite também a obtengio dg melhor
eficiéncia em relagdo a0 H20z (27%Z). Em concentracdes mais
elevadas, o ferro pode estar formando especies polinucleares
inativas, responséveié pela diminuig¢8o do NT. Além disso, segundo
Sawyer et al.,41 a presenga do catalisador de ferro na mesma
concentragfo do perdéxido de hidrogénio promove a reag3o de Fenton,
onde temos a formagso de radicais hidroxila e, consequentemente,
diminui¢io da quantidade de perdxido disponivel para o processo de
oxidacio. Desta forma, a quantidade de catalisador deve ser
inferior & guantidade de Hz0Oz. Acreditamos que a melhor relagio
‘molar catalisador:Hz0z estid em torno de 1:10. O balango de massa
fecha para gquantidades de catalisador de até 2 mmol. Quantidades
maiores provocam a formagio de radicais hidroxila; que reagem com o©
Jcicisexano fornecendo outros produtos ndo considerados no balango
de massa. X A

Em geral, os numeros de turnover obtidcsﬁ pelo sistema

GoaggII sio muito menores que agueles obtidos pelo sistema GiFTY

40



(13?)?0 m&as a guantidade dtima de catalisador no sistema GifIv &

produtos oxidados

FeCls.6H20 &

de somente 8 umol, com uma guantidade total de
apés 4 h de reagio de apenas 1,11 mmol.?* Além disso,
um reagente muito barato, o que compensa a elevada quantidade

utilizadae.

IV.5 Influ&ncia da Quantidade de Perdédxido de Hidrog@nio

A influéncia da quantidade de Hz0z no sistema & mostrado
na Tabela 9 & na Figura 13 para a faixa de 5 a 30 mmol. 0 numero de
turnover atinge um maximo quando utilizamos uma quantidade de Hz0z
em torno de 13 mmol (0,44 M) e diminui bruscamente com quantidades
maiores. A seletividade ONA/OL mostra um comportamento semelhante.
Com mais de 15 mmol de Hz0z pudemos observar a sua decomposi¢io
através da evolugio de bolhas de gis (oxigénio) do meio reacional,
mostrando que‘a reagio desejada € pouco eficiente. A quantidade de

10 mmol (029 M) de Hz0z € a mais temos a

100%. Com

indicada, visto que

melhor eficiéncia e o balango de massa fecha em

quantidades elevadas nio conseguimos fechar o balanco de nassa, o]
que indica a ocorréncia de outras reacdes e/ou sobre—oxidacio do

cicloexano.

Tabela ©: IEInfludneia da quantidade de perdxide de hidrogénio no
sistema Goagg-IX (cicloexano 10 mmol, Fecl .GH?O i mmol,
piridina 28 mL, dcido ccéiico 5 mL, zo®c, 4 hyo

<$§§§> (2:?1) (mggl) ONA/OL NT %Fici ?2)
5 0,66 0,07 9,4 ,7 28 86
7 0,91 0,07 13,0 1,0 27 98

10 1,30 0,12 10,8 1,4 27 100
15 1,50 | 0,13 11,5 , 21 87
20 0,72 0,19 3,8 ,9 8 87

30 0,17 0,14 1,2 0,3 2 88
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Barton et al.ap utilizaram na oxidagcifoc do ciclododecano
uma concentragio similar de Hz20z (0,43 M), mas somente metade da
concentragcZo do hidrocarbbneto. Devido a baixa quantidade de
catalisador utilizada (0,2 mmol) foi obtido um alto nuamero de

turnover (é,l),'mas uma baixa eficiéncia em relaclo ao Hz0z (1&%).
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Figura. 13. MNGmero de "turrover”, seletividade e eficidnecie em funclo

da quantidade de Hzoz (condi¢des na Tabela o).

IV.6 Infludncia da Quantidade de Cicloexano

C sistema também & influenciado pela quantidade de
cicloexano, como pode ser visto na Tabela 10 e na Figura 14.
Observa-se que tanto o numero de turncver quanto a seletividade
éumentam até uma quantidadevde 20 mmol (0,58 M) de cicloexano.
. Maiores quantidades diminuem o ndmero de tufnovef ligeiramente e a
seletividade fortemente. 0 melhor ndmero de turnover (2,2) obtido
com 20 mﬁol de'cicloexano cantihua sendo muito inferior ao obtido
.no sistema Gif v .?? Consideramos como ideal a quantidade de 20 mmol
de cicloexano, com a gqual obtivemos uma éficién;ié em relagido ao
Hz202 de 42% eiconseguimos fechar o balango de massa em 100%.

Mantendo-se a quantidade de cicloexano em 20 mmol e aumentando-se a



guantidade de H20z para 20 mmol conseguimos aumentar o ndmero de
turnover para 2,4, porém a seletividade diminui de 15,8 para 6,9 e
a eficiéncia para 23%, indicando qué a melhor relagcio molar
cicloexano:Hz0z £ de 2:1.

Na oxidag¢3o de cicloexano com Hz0z na presenca de

i . N .
gbtiveram uma eficiéncia cde

dipicolinatoferro(ll), Sawyer et al.?
727% e um numero de turnover de 6. Isto pode ser explicado pela alta
concentragfio de hidrocarboneto (1 M) e a baixa concentragio de H20:2
(0,056 M) wutilizadas. fAssim, a gquantidade de produtos oxidados é

baixa (mernos de 0,7 mmpol).

Tabela 10 : Infludnecia da quantidade de cicloexano no sistema
GoAgg-IX (Fecla.cﬁizo 4 mmol, HZOZ 40 mmol, piridi na
28 mi, dcido acético 5 mL, 20°c, 4 hy.

(omol) <§§2:> (mitl) ONA/OL NT %F;ci o
2 0,35 | 0,05 7,0 0,4 8 86
5 0,72 0,07 10,3 | o,8 15 91
7 | 1,08 | o,10 10,8 | 1,2 253 92

10 1,30 | 0,12 10,8 1,4 27 100
15 1,70 0,11 15,5 1,8 35 99

20 2,05 | 0,13 15,8 2,2 | a2 100

30 1,49 | 0,41 3,6 1,9 34 100

40 1,45 | 0,40 3,6 1,9 33 100

50 1,33 0,50 2,7 1,8 . 32 100

20% 2,07 | 0,30 6,9 2,4 23 100

g ‘reacéio‘ccm 20 mmol de H202
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IV.7 Influ&ncia da Razfoc Molar Piridina-Acido Acético

Afé agora utilizamos uma raz3o molar piridina:dcido
acético de 4:1. De modo a confirmar a melhor razio molar s para o
sistema de oxidagio, estudamos a sua influéncia na faixa de 8,6:1 a
1,3:1. Observamos pela Tabela 11 e Figura 15 que o sistema &
fortemente afetado gquando utilizamos uma elevada gquantidade de
JAcido acético, ou seja, quando diminuimos a razio molar
piridina:dcido acético. Uma influéncia menos pronunciada &
observada guando utilizamos uma razio molar acima de 5:1, onde

temos uma redugio tanto na quantidade de produtos oxidados quanto

na seletividade da reagio.



Tabela 24 z Infludnecia do razdec molar piridina:dcido acdtico ne
sistema QoAgg-II (cicloexano 20 mmol, FeCl .6H © 4 wmmol,
H_O_ 40 mmol, piridina ze& mL, z0°c, 4 h». 2

py :tHOAC (gggl) (mg;l) ONA/OL NT EF;C; ?2)
8,651 1,41 0,20 7,1 1,6 30 94
6,551 1,65 0,18 9,2 1,8 35 95
5,0:1 1,92 0,16 12,4 2,0 40 99
4,0:1 2,05 0,13 15,8 2,2 42 100
2,6:1 0,61 0,24 2,5 0,9 15 96
2,0:1 0,29 0,21 1,4 0,5 8 100
1,3:1 0,38 0,16 2,4 0,5 9 98
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Figura 45.Nuimero de "turnover”, selelividade e eficidncia em funcéo
da raz&p molar piridina:decido acético (condi¢les na Tabela 141d. -
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Iv.8 Influ&ncia da Concentragio de Perdxido de Hidrogdnio

Estudamos a influéncia da concentragio de perdxido de
hidrogénio na seletividade; eficiéncia & numero de turncver da
reacio. Us resultados obtidos podem ser observados na Tabela 12 e

na Figura 16.

Tabela 12: Influbncie da concentracic de H_O_ no sistemo Goagg-IX
{cicloexano 20 wmmol, FeC’L' GH O 4 mwmol, H_GO_ 1G mmol,
piridine 28 mL, dcido acéiico 5 mL, 20°C,4 hy<

Conc. ONA oL EFIC. BM

Hz0z (%) (mmol)| (mmol) ONA/OL NT ( %) (%)

10¢=; 0,19 0,18 1,1 . 0,4 6 96

i0 0,16 0,22 0,7 0,4 5 93

i5 0,17 0,20 G, 0,4 & 95

20 0,44 0,33 1,3 0,8 i2 89

25 1,62 0,25 6,6 1,9 35 98

30 2,05 0,13 16,0 2,1 42 100

45 1,98 0,17 11,4 2,1 41 : 97

59 1,99 0,19 10,2 2.2 42 ?8

¥ Hz0z comercial, tempo de reacfo = 8 h.
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Os melhores valores de seletividede e eficiéncia (16,0
e 427 respectivamente) sio obtidos quando se uwtiliza uma soclucio
aquosa de perdxido de hidrogénio a 30%. Concentragdes superiores
(quantidades menores de agua) praticamente nio alteram a eficiéncia
e o numerco de turnover, embora diminuam a seletividade do sistema.
Geletii et «l.** testaram o sistema GOQQQIII (GoﬁggII + dcido
picolinico )} em um sistema praticamente anidro, utilizando Hz0z com
menos de 2% de adgua, e verificaram que a oxidacio nio depende da
quahtidade de agua adicionada a0 sistema, pois em todas as reacdes
o perdxido de hidrogénio € parcialmente decomposto em Agua. Isto
sugere gue o0 sistema requer uma quantidade inicial de Jdgua muito
peguena, necessaria apenas para a formagio da espécie dimérica
p~oxodiferro(lIll) (Eguag¢io 17), pfcpdsté como responsavel pelas
caracteristicas de reatividade deste sistema. . Esta proposta esta
baseada em estudos ds enzima metano-moncoxigenase (que contém ferro
ndo porfirinico), e o dimero foi caracterizado em estudos feitos no
sistema 61 f-0Orsay, onde Barton et at.”® demonstraram que o clustexr
utilizado como precursor do catalisador se dissocia em meio acido

formando © complexo dimérico p—oxodifervro(lIIl).

414

| | 0
g, H,0 -H FgLOH Fi Féu/’\\Féu (17)

tUtilizando peféxida de hidrogénio comercial (10%, 30
volumes) obtivemos uma eficiéncia equivalehte a0 reagente p.a. de
mesma concentragio somente apés'transcorrido 0 dobro do tempo de
reagéo.' Esta alteragio pode ser atribuide aos estabilizantes
presentes Nnas solugdes de perdxido de hidrogénio, quer pelas SUAS
naturezas ou concentracdes. Os estabilizantes s3io utilizados para
inibir a detomposicéo catalitica do reagente e, normalmente,
' baseiam-se em agentes quelantes orgénicos; estanatos e fosfatos
alcalinos, sendo que a quantidade adicionada & - inQersamente
proporcional a concentragio da solucéo.éb Como o© reagente p.a.
utilizado foi preparado por diluig¢io da solugio a 304, €& de se
esperak gque contenha uma menor quantidade de estabilizante que o
reagente comercial. A oxidag¢io esta, portanto, menos sujeita &

interferéncia destes agentes. E interessante notar que a
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poderemos verificar através dos estudos cindticos, a seletividade
aumenta com o tempo de reagdo, 0 gue explica a diferen¢ca observada.
Todo o restante do trabalho baseia-se na utilizag¢fo do perdxido de
hidrogénio p.a. a 304, devidamente padronizado pelo método
iodométrico antes de sua utilizaglo. Desta forma, a influéncia do
estabilizante & constante em todos os experimentos, e deve ser
pequena, visto gque foi utilizado um resgente p.a.. Além disso,
acreditamos que o conhecimento detalhado da natureza e concentragio
destes estabilizantes seja dificilmente obtido, considerando—se ser

esta uma informagio tratada como segredo industrial.

IV.8 Cindtica da Oxidag&c no Sistema GoAggH

Apds estabelecermos a helhor relacio molar entre o
catalisador, o cicloexano € o perdxido de hidrogénio, e entre os
solventes piridina e Acido acético, fizemos um acompanhamento
cinético da reagdo. A variagio na seletividade, no ndmero de
turnover e na eficiéncia do sistema em fungio do tempo de reacio
pode ser vista na Tabela 13 e na Figura 17. A reagdo chega ao seu
término somente apdés 9 h. A seletividade aumenta durante todo o
tempo de reagdo pois enquanto o cicloexanol € formedo somente no
inicio da reagio, a produsio de cicloexanona € praticamente
constante durante as primeiras 9 h. 0 fato de cerca de 80%4 do
cicloexanol ser obtido nos primeiros 30 min estd de acordo com
observacdes Teitas por Manogo na oxidagio - de cicloexano pelo
sistema GifIV. FPortanto, a espécie catalitica responsavel pela
produgio da cicloexanona é forméda somente apdés o inicio da reagdo,
alterando o mecanismo inicialmente existente no sistema de oxidagio
que era responsavel pels produ¢fo do cicloexanol. Uma vez Tormada
esta espécie, a oxidacéo € totalmente seletiva para cicloexanona. O
nimero de turnover também sofre elevagio durante o periodo de

reagio, atingindo um valor de 4,7.



Tabela 13 A companhamento cinéticoe da reacgdo catalisada pelo
sistema GoAgg-IX (cicloexano 20 mmol, FecCl .oH O 1
mmol, H O 10 mmol, piridina 28 mL, dcido acético B
mL., zo%cH

TEMRO ONA oL EFIC. BM
{(min) (mmol) (mmol) DNA/OL NT ( 74 ) (%)
30 0,31 0,22 1,4 0,5 g 100
&0 0,64 0,24 2,7 0,9 i5 100
0 C,76 0,27 2,8 1,0 18 100
120 0,94 0,28 3,4 1.2 22 1006
180 1,51 0,28 5,4 1,8 33 99
240 1,89 0,28 6,8 2,2 41 99
300 2,39 0,28 8,5 2,7 51 100
3460 2,99 0,28 10,7 3,3 63 100
420 3,65 0,28 13,0 3,9 76 100
480 3,96 0,28 14,1 4,2 82 100
540 4,36 0,28 15,6 4,6 90 100
&E00 4,39 0,28 15,7 4,7 A 100
660 | 4,41 0,28 | 15,8 4,7 91 100
720 4,43 0.28 15.8 4.7 91 100
e
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! Figura 47: Ndmero de “turnover”, selet ividade e eficiéncia em
funclo do tempo de reagdoc (condigbes na Tabela 13)>.

49



Apds 10 h de reacldo alcancamos uma eficiéncia em relagcio
ao perdxido de hidrogénio de @21%, -valor sem precedentes na
literatura. 0 balangco de massa fecha em 1007 durante o periodo
analisado, demonstrando que nao ocorre a formagZo de
produtos de acoplamento ou de sobreoxidagio.

A alte eficiéncia alcangada por este sistema contrasta
com a afirmagcio feita por Sawver et al.,41 segundo a gqual o cloreto
férrico permite apenas reag¢des com eficiéncias inferiores a 13%
fornecendo cicloexanol como produto majoritiario. Deve-se enfatizar
que o0s resultados aqui apresentados sé podem ser reproduzidos na
auséncia de oxigénio, o que indica o cardter nio-radicalar do

sistema.
IV. 10 Inflwuénecia do Solvente

Baseando-se em alguns estudos sobre a substituicio da

2¢,83,87,98,43
’ ’ estudamos a

piridina nos sistemas Gif e GoAgy,
utilizacio de acetona, acetonitrila e t-butanol como substituintes
parciais e totais da piridina. 0s resultados encontram—se nas

Tabelas 14, 15 e 146, respectivamente.

Tabela 24: Infludnecia da substituigdeo de piridina por acetona
(eicloexano 20 mmol, Fell .QHZO 4 mmol, H 02 40 mmol,
solvenie 80 mL + dcido acgtico s L, 20°C, 8 ho.

py : acetona onNnAa | oL ONA/OL| NUMERO DE| EFIC. BM

{(v/v) {mmol) | (mmol) TURNOVER (%) (%)
30 : O 3,96 0,28 | 14,1 4,2 82 100
25 : 5 2,59 0,35 7,4 | 2,8 55 99

20 : 10 1,19 0,14 8,5 1,3 1 2s 99
15 : 15 0,30 0,14 2,1 0,4 7 97
10 : 20 0,22 0,16 1,4 0,4 6 96

5 : 25 0,20 0,12 1,7 0,3 5 98

0 : 30 0,05 1,38 | <0,1 1,4 15 101
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Tabela 15 Inf ludncia do substituiglo de piridina por acetonitrila

tcicloexano 20 mmol, Fesl_ .6H_ O 4 mmol, H_O_ 4C mmol,
solvente 30 mL + dcido acético 5 mi, 20°c, B8 h.
py :CHa TN ONA Ot ONAR/7OL NUMERO DE| EFIC. BM
{(v/v)} {(mmol) | (mmpl) TURNOVER (%) (7))
30 : © 3,96 0,28 | 14,1 4,2 82 100
25 ¢ S 1,68 0,15 11,2 1,8 35 97
20 : 10O 0,78 0,18 4,3 s i8 97
15 3 1S 0,10 0,14 0,7 , 2 3 99
10 : 20 0,08 0,15 0,5 0,2 -3 90
5 : 25 0,07 0,11 0,6 0,2 2 ?7
o : 30 G,31 0,16 1,9 0,53 8 ?3
Tabela 16 Infludncia da substituicdo de piridina por t-butanol
(cicloexane 20 mmol, Fecl .6H O 4 mmol, H o, 1o mmol,
solvente 30 mL + deido acsdticos 5 mL, 20°C, 8 ho.
py : t—BuUOH ONA aL ONA/OL | NUMERO DE| EFIC. BM
{(v/Vv) (mmol) | (mmol) TURNOVER {%4) (%)
30 : O 3,96 0,28 14,1 4,2 82 100
25 : 5 2,58 0,27 9,6 2, 54 98
20 3 10 2,41 0,40 6,0 1,8 52 100
15 : 15 0,77 0,15 5,1 0,9 17 102
10 : 20 0,64 0,09 7,1 0, 14 100
5 : 25 - 0,10 - 0,1 i 102
o : 30 0,13 0,15 0,9 0,3 4 99
_ Observamos que a substituigio da piridiné dificulta a
reagio de oxidagio. Tanto a éficiéncia quanto a seletividade do
sistema sofrem forte diminug3o. A inibigio na eficiéncia pode ser

melhor visualizada na Figura 18.
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Figura 18: Eficiéncia Ve, razdo Qoluméirica dos solventes no

' sistema doAgg-IE.

Uma eficiéncia superior a 5074 ainda €  obtida quando
substituimos 1/6 da piridina por acetona. QQuantidades maiores de
acétona tornam o sistema pbuco eficiente, A seletividade diminui na
presenca de acetona, o que € concordante com estudos anteriores

. . . 532,37
feitos no sistema Gif.

A auséncia de piridina causa uma
producico majoritiaria de cicloexanol, invertendo a seletividade da
reagio. : »
A acetonitrile n3o permite resultados satisfatdrios em
nenhuma proporgio com a piridina, assim como demonstrado por Sawyer

1 . 31 . x A .
para o sistema Goagg . Uma inversio na seletividade ja &

et al.®
observada com a substituicfo de metade da piridina, demonstrando o
caréter radicalar do sistema. '

| A substituig¢lo de mais de 1/3 da piridina. por t—-butanol
torna o sistema turvo e ineficiente. Por outro lado, a seletividade
se mantém elevada até a substituicio de 2/3 da piridina,

demonstrando que, com excegio da piridina, o t-butanol ¢ o melhor

Bz .



solvente ma manutengio do cariter nio radicalar do sistema.

IV.11 Infludncia da Atmosfera do Meio Reacional

Analisamos o comportamento do sistema otimizado em fungio

da atmosfera. UOs resultados est3oc contidos na Tabela 17.

Tabela £7: Influéneia do atmosfera do meio reacional (ciclooxano 2¢
mmol, FeCl .GHZO 4 mmol, B O 40 mmol, piridina 28 mE.,
deido acético 58 miL, zoc, 8 K.

ATMOSFERA |ONA (mmol) |OL (mmol) {onasoL| NT |EFIC. (%)| BM (%)
argdnio 3,96 0,28 14,1 | 4,2 82 100
Tluxo de 1,43 0,44 3,3 | 1,8 33 85
argdénio o , :

ar 1,86 0,13 14,1 | 2,0 39 87

-Utilizando um fluxo de 10 wmL/min de argénioc e um
condensador de refluxo refrigerado a 4°C para reduzir as perdas por
evaporacdo, obtivemos uma forte reduc3o na seletividade e uma
eficiéncia equivalente a metade dagquela obtida no sistema fechado e
sob argdnio. Esta diminuicio na eficiéncia ocorre de maneira
semelhante quando utilizamos um sistema aberto ao ar. Alguma etapa
do processo de oxidagio deve envolver uma espécie fortemente
influenciada pela atmosfera do sistema. Considekando que Sawver et
at.** observaram a formacio de oxigénio singlete na oxidacﬁo do
cicloexano, podemos supor a presenga dessa espécie no meio
reacional. 0 oxigénio singlete, formado conforme Equagio 18,
estaria sendo parcialmente retirada do meio reacional pelo fluxo de
~argdnio e tornando-se pouco ativa na presenca de oxigénio
molecular. Uma redug3o na eficiéncia do sistema também foi
observada por Perkins e Knightdo na -oxidag¢io de ciclodecano sob
purga com Nz.

Fe¥=0 + Hz02 : Fel 4+ 102 +  H20 (18)

A 4
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IV.i2 Infludncia da Adicio de Acido Picolinico

Quando o sistema GoAggII éofre a adigio de Acido
picolinico, recebe a denominagio de Goﬁggxxx.ag Estudamos a
influéncia do acido picolinico adicionado ao ferro nesse sistema.
Em recente trabalho, Barton et al.®* demonstraram gue 0s mesmos
resul tados podem ser obtidos tanto pela adigio quanto pela geracgio
de tri(picolinateo)ferro(lll) no meio reacional. Com o objetivo de
promover & formagdo in sttu de trispicolinatoferro(lIll),
adicionamos &cido picelinico ao sistema Go(—}ggII numa proporgio de
3:1 em relagio ao ferro. UOs resultados obtidos em fun¢io do tempo

de reagio estZo na Tabela 18 e na Figura 19.

Tabela 18 Acompanhamenio cindtico da reacdec catalisada pelo
sistema Gohygg-III (cicloexano 20 mmol, Fecls.dﬁzo E ]
mmol, dcido picolinico 3 mmol, H © 140 mmol, piridina
28 mL, dcido acdtico S mL, 20O°CH

el e Jowe [ w T T om
5 0,52 0,40 1,3 0,9 15 101

10 . 1,12 0,37 3,0 1,5 26 99
15 1,63 0,30 5,4 1,9 36 98
20 1,61 0,26 6,2 1,9 35 98
25 1,63 0,26 6,4 1,9 35 . 99
30 1,61 0,24 6,6 1,9 35 99
35 - 1,65 0,22 7,4 1,9 ‘ 35 78
40 | 1,63 0,24 6,9 1,9 35 98

Observamos que a adig¢3o do ligante causa um aumento
Ix

‘"drastico na velocidade da reag¢io. Engquanto o sistema GoAgg
apresenta um tempo de meia-vida (tp&) de aproximadamente 4,5 h, a
adigio de Acido picolinico tornou o sistema 40 vezes mais rapido
(terz ~ 7 min). Resﬁltados semelhantes foram obtidos por Barton et
al. .?® Embora o sistema seja mails rapido, a eficiéncia em relagio
ao perdxido de hidrogénio (3% %) € menor que aquela obtida no

sistema GoﬁggII {?174). Sawyer et al;‘i conseguiram wuma eficiéncia
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de 72 % com & utilizagio de ‘di({picolinato)ferro(ll) como
catalisador. Entretanto, a quantidade de perdxido de hidrogénio
utilizada foli muito peguena e esta eficiéncia ‘equivale a apenas
0,13 mmpl de produtos oxidados (3,8% de conversioc em relacio ao
substrato) . A seletividade au&enta durante todo o tempo de reacio,
atingindo um valor de 6,2. 0O sistema Goﬁggu mostrou ser quase trés
verzes mais seletivo na produgdo de cicloexanona pois, apesar das
quantidades de cicloexanol serem semelhantes, a utilizagdo de Acido
picolinico reduz a guantidade de cicloexanona de 4,43 mmol para

1,63 mmol.
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Figura 1 Cindtica da reaglo no siestema Coagg-III (condigfes
na Tabela 4&). '

Utilizando a mesma proporg¢io acido picolinifo:ferro(III)
de 3:1 analisamos uma reagdo na qual ndo foi adicionado o© Acido
acético. Us resultados cobtidos sio apresentados na Tabela 19 e na
' Figura 20. |

, - Os resultados demonstram que a reagio € mais lenta (t1.-2
> 13 min) e a eficiéncia & maiof (44 %), quando comparada com a
reagio com Acido acético. Parece haver um compromisso entre
velocidade e eficiéncia pois rea¢des mais lentas, como no caso do

. b § R o . .
sistema GoAgg s fornecem uma maior eficiéncia, e reagdes mals

rapidas (Goﬁgglr;) sao menos eficientes.



rTabela 10; A companhamento cindtico da reaglo catalisada pelo
s istema GoAgg-III (cicloexano 20 mmol, FeCl .6H O i
mmol , decido picolinico 3 mmol, H O 410 mmol, pirtidina
28 mL, zo’c» z 2

TEMPO OnNA oL EFIC. BM
(min) (mmol) | (mmo1l) | ONA/OL NT (%) (%)
5 0,29 0,21 1,4 0,5 : g 100
i0 0,66 0,30 2,2 0,9 16 100
i5 0,93 0,30 3,1 1,2 22 29
20 1,42 0,30 4,7 1.7 32 100
25 1,99 0,30 6,6 ‘ 2,3 43 98
30 2,10 0,26 8,2 2,3 45 A
35 2,06 0,27 7:6 2,3 a4 98
40 2,06 0,26 8,0 2,3 44 I8
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. Figura 20: Cinética da reagdo no sistema GoAgg-III sem doido acdtico
(condi¢Bes na Tabela 19). : :

De acordo com o Esquema 7, 0 Acido picolinicu odicionado

ao sistema deve aumentar a velocidade de formagio da espécie

Fe(V)-oxendide sem alterar a velocidade da reacio desta espécie com

E6



0 hidrocarboneto. Deste modo temos uma elevacgio da Concentraglo do
complexo Fe(V)-oxendide no meio reacional, o que favorece a sua
decomposigio, regenerando a espécie dimérica ‘Hroxodiferro(IlI) e

liberando oxigénio molecular, o que diminui a eficiéncia do

sistema.
m O o) 0
Fell H20 Fe'—OH ‘Fpe; F-em/ \Fem__::_,}:!;i_g_z__» ‘_-em/ \F-ev V4
By
- byt = pYH i
/2 Q2 =
o) OH
Fe" N\ Fe's O
Esquema 7 .
Estudos de voltametria ciclica demonstraram que, na
presenga de outros 4Acidos carboxilicos, o centro metidlico

. Ao s . . 61
coordena-se preferencialmente ao anion picolinato. Este fato
explica porque a auséncia de dcido acético pouco altera a

i - . IIx
‘eficiéncia do sistema GoAgg .

IV.13 OtimizacZo do Sistema GoAgg™ com Acido Picolinico

Com o objetivo de alcangar a eficiéncia demonstrada pelo

. Ix . , . IXIXY
sistema GoAgg e manter a elevada velocidade do sistema GoAgg *
Caumentamos & quantidade de cicloexano no meic reacional. Os

resultados obtidos estio na Tabela 20.‘
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eficiéncia do sistema.
a guantidade de cicloexano adicionado pois, para

eficiéncia possa ser dobrado, €

Entretanto,

este aumento nio &

quantidade de cicloexano. Este comportamento também

por Bartomn et al.

A seéunda tentativa de otimizag3o do sistema BDQggI
da

a alteragio

quantidade de catalisador adicionado ao sistema.

um acompanhamento cinético de modo a tornar possivel o

G2

raziao

molar

tempo de meia-vida em cada sistema

apresentados na Tabela 21.

58 .

Acido

As

reacional. Os

Tabela 20: Znf ludncia- da quantidade de cicloexans no sistema
AoAgg-IXIXI (FeCl .GH O 1 mmol, dcido picolinico 3 mmol,
H o 20 mmol, piridina 28 mL, dcido . acético 5 mL,
20°%°C, 45 miny.
ANO (mmol) | ONA (mmol)| OL (mmol)| ONA/OL NT EFIC.
20 1,61 0,26 6,2 i, 35
50 1,83 0,42 4,4 s 41
100 2,49 0,33 7.6 2,8 83
Observamos que ocorre um aumento na eficiéncia & medida
que aumentamos a guantidade de cicloexano no sistema. Considerando
qgue 0 Acido picolinico adicionado ao sistema estid  aumentando
velcéidade de fTormacio da espdcie Fe(V)-oxendide sem alterar
velocidade da reagcioco com o hidrocarboneto, ) aumento
concentragdo de cicloexano no meio reacional deve favorecer
formagio dos produtos oxidados e, consequentemente, aumentar

que o valor
preciso aumentar em 95 wvezes
foi observado

picolinico:ferro(III)

reagdes tiveram

calculo

resul tados

proporcional
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Tabela 21: Influénecia das quantidades relat ivas de dcido picolinico

@ ferrotII} no sistema  CoAgg-IIX tcicloexano 2o

mmol, Hzoz 10 mmol, piridina 28 miL, dcido acétlico 5 mL,

z20°¢ ».
et EEC N S vt B 4

3: 1 1,61 0,26 6,2 1,9 35 7

1,5 ¢ 1 1,53 0,31 4,9 1,9 34 8

: 1 1,52 0,36 4,2 1,9 34 8
0,33 : 1 1,29 0,25 5,2 1,5 28 10
1,5 : 0,5 2,01 0,30 6,7 - 4,5 43 28
0,75 : 0,25 1,55 0,29 5,4 7,1 34 36

A oxidacio praticaments nio se altera quando variamos a
relagio molar PicH:ferro(III) de 3:1 a 1:1. 0 dYnico valor gue sofre
variagio €& a seletividade da reag3o, que aumenta com a quantidade
de Acido ‘ picolinico adicionado. Com uma relacio molar
PicH:ferro(III) de 0,33:1 o sistema & menos eficiente e mais lento.
Os resultados sugerem gue a espétié cataliticamente ativa possui um
Anion picolinato coordenado por ferro(IIl), conforﬁe sugerido por
Barton et czl,,ag que encontrou um valor dtimo de 1,3:1 para a
relacio molar PicH:ferro(IIl). Algumas evidéncias favoriaveis a esta

a3

suposigio sio encontradas na literatura recente. Fish et al.

demonstraram que o uso de certos ligantes permite a obtengio de

cbmplexos com a estrutura [FezO(DzCR)z]z+ e descreve as
propriedades do complexa Fez0(0Ac)zClz(bipyl)z na ativagido de
~alcanos. Kurtz, Jr.64 em recente revisio fornece dados

espectroscSpicos de varios complexos do  tipo [FezO(OzCR)sz]z+,
onde temos ligantes p-oxo e w-carboxilato ligados em ponte aos dois
.centros metalicos, do mesmo modo que acredita-se estarem presentes
em enzimas do tipo metano-monooxigenase.

Con os resultados contidos na Tabela '21 construimos a

-

Figura 21. A reta & tragada considerando—se os valores obtidos no

59



sistema com acido picolinico:ferro(IlIIl) de 3:1 e no sistema sen
Adcido picolinico, onde temos uma eficiéncia de 9174 e um tirz de

4,5 h.

o : ’ SO
rad - .
< 4
<
fisd
O 30 o)
o ,
Tl
20 -
; ; l ! ’ 4 ;
10 20 30 40 ' ~ 270
TEMPO DE MEIA-VIDA {min)
Figura 24: Eficiéneia wvs. 1172 no sistema GoaAgyg
Pela figura concluimos que as condigdes utilizadas, com
excegio do sistema que possul tiz = 28 min, nio apresentam relagio

eficiéncia/svelocidade superior ao comportamento estabelecido pela
reta tragada. Mesmo o sistema com tiz-z de 28 min n3o estabelece um
aumento significativo na eficiéncia, quando comparado ao sistema
tipice, onde temos a mesma relagdo molar PicH:ferro(lll), mas em
quantidade duas vezes superior. Desta forma optamos por continuar
utilizando o sistema composto por 3 mmol de Acido picolinmnico e 1
mmol de ferro(III). ' »

IV.14 Reagdes Acumulativas no Sistema (-I»t:u.é!aug;gnI

‘Utilizamos as condigées que permitiram a maior eficiéncia

‘ no sistema GoﬁggnI

(100 mmol de cicloexano, 1 mmol de ferro(IIl) e
3 mmol de Acido picolinico) para verificar o comportamento do
sistema em uma série de reagdes acumulativas. A adig¢ido de novas

quantidades de perdéxido de hidrogénio e de acido picolinico ndo é
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suficiente para reativar o sistema, pois n30 ocorre aumento na
quantidade de produtos oxidados apds a primeira reacio.

O sistema de oxidag3o & reativado quando adicionamos
novas porgoes de ferro(lIll) e perdxido de hidrogénio. Fizemos ent3o
a acunulagciZo de treze réacéegﬂde oxidacio, as quais forneceram oOs

resultados mostrados na Tabela 22.

Tabela 2Zz2:Comportamento do sistema GoAgg-IXII em reacdes acumulativaos
(cic loexano 100 mmol, dcido picolinico 3 mmol, piridina
28 wk, dcido acdliico 5 mi., 20°C. A cado 4% min: Fell .6H O

4 mmol, HZOZ 20 mmol), 2 2

: ®
(m;'rn) kgggl ) (g;ol) ONA/OL NT ET/I'? }(3;.‘) C?:?'
15 2,66 0,23 11,6 2,9 . B8 100 0,09
30 4,79 | 0,35 13,7 2,6 50 100 0,16
45 5,53 0,41 13,5 2,0 38 100 0,18
60 6,65 0,43 15,5 1,8 35 100 0,22
75 7,10 0,34 20,9 1,5 29 100 0,23
90 8,16 0,52 15,7 1,4 28 100 0,26
105 8,83 0,64 13,8 1,3 26 89 0,29
120 | 9,26 0,68 13,6 1,2 24 88 0,30
135 9,89 0,62 16,0 1,2 23 84 0,32
150 | 10,47 0,79 | 13,3 1,1 22 79 0,34
165 | 10,95 0,74 14,9 1,1 21 80 0,36
180 | 11,33 0,76 14,9 1,0 19 76 0,37
195 | 11,32 0,70 16,2 1,0 19 76 0,37
#* Concentracdo = mol de ONA+OL por L de soluglio
Observamos que a seletividade ONA/OL | permaneceu

aproximadamente constante em 15 e o0 balango de massa fecha até a
sexta reacio, indicando a formagio de subprodutos nas acumulagdes
posteriores. A eficiéncia em relaglio a0 perdxido de hidrogénio
decreste de 356% até 19%. Por outro lado, a concentrag3o final dos

produtos de oxidag¢ioc € de 0,37 M apés 180 min de reagio, enquanto o
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processo cléassico de oxidagio fornece aproximadamente a mesma
concentrac3®o apds 40 min.

Provavelmente o meio reacional estid proporcionando a
desativacio do catalisador através da formag3io de uma espeocie
insoldvel de fervro(lil), inativa no processo de oxidagio. Eoia
espécie pode ser considerada como resultante da hidrdlise uaz
ferro(lll}) que ocorre mesmd em valores de pH em torno de 2~3.6§
Embora a agua esteja envolvida na formacio da espécie dimérica
p—oxodiferro(lll), responsavel pelo processo de oxidacéo,sg a
continuacko do processc de hidrdlise leva & produgio das espgcies

polinucleares inativas, conforme a Equagio 19.

ESPECIES (17)

0 0O
F/ NFE/ NFe — —= L INUCLEARES

Fe / 0\ Fe

O ferro(lll) & Gnico gquanto aoc enorme numero de complexos
mono e polinucleares que gera por hidrdlise, incluindo Fe(OH)sa .
molecular. Por hidrdlise de soluqées parcialmente neutralizadas de
ferro(IIl) obtém—se sdis isodigpersés de particulas amorfas
(poliméricas), pequenas.éﬁ Sdis isodispersos de (hidr)dxidos de
ferro(llII) em solventes nio aquoéos s50 dificilmente mencionados na
literatura devido & imsclubilidade.

» a confifma¢§o da presenga de coldides no meio reacional
foi feita por analise turbidimétrica. Quando a luz & passada
através de uma suspensio, parte da energia radiante incidente &
dissipada por absorg¢io, reflexio e refracéo.ssc A energia radiante
‘réstante, transmitida através da suspensio, fol observada de modo
que pudesse fornecer indicios da presenga de coldides.

Antes da adigio de ferro(lll) a miétura, nZo se observa
absorcio ou espalhamento da radiagio incidente. A adigdo de
ferro(llf) e 4Acido picolinico torna o meio reacional amarelado e,
‘com- a adi¢io de . perdxido de hidrogénio, & cor passa para o
castanho, durante 5 min, apds os guais ocorre © escurecimento ao
marron. Numa primeira aproximagio, as Variacéesvde tom podem ser

atribuidas a diferenga de tamanho das particulas, que afeta
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indiretamente a absorgio através da intensidade da dispersio.

A andlise da transmitidncia do meio reacional indicou a presenca de
coldides em pequena quantidade no inicio e em elevada guantidade ao
final da reagio. 0 tamanho médio das particulas foi avaliado em 1-5
nm.

Decidimos esntio tentar a reversio da formacio de coldides
através da adicio de solugedes nioc aguosas de acidos fortes. Estas
solugdes foram preparadas em Acido acético, utilizando anidrido
acético para eliminar a Zgua contida nos reagentes. Desta forma
evitamos a adigdo de uma gquantidade suplementar de agua ao sistema.
Oz resultados obtidos com a adigio de HC1l em HOAc e perdxido de
hidrogénio estio na Tabela 23, e com a adigZo de HCl0z2 em HOAcC e

perdxido de hidrogénio, na Tabela 24.

Tabela 23 Influbdnecia da adiglo de HCLA/HOAC e H ©O em reacgdes
acumnulatives no sistema GoAgg-IIIX (cic%ogxano 100 mmol,
FGC\.S.GH O 4 mmol, dcido ptecolinico = mmol , piridina
28 mL, dcido acédtico 5 mL, 20°C. A cada 15 min: Hzo

. b
10O mmol, HCL/7HOAC 14 mLy.

T oNA oL : EFIC. BM CONC .
(min)| (mmol) | (mmo1) [ONA/OL NT (%) (%) (M)
15 2,75 0,44 6, 3,2 59 101 0,10
30 S, 32 0,95 5,6 6,3 58 105 0,18
45 7,12 1,21 5, 8,3 52 106 0,24
&0 8,24 1,11 7,4 9,4 44 98 0,26
75 8,38 1,25 6, 9,6 36 99 0,26
90 8,45 1,23 6,8 9,7 30 100 0,26
\'*' Concentragdo = mol de ONA+OL por L de solugdo
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Tabela 24: Influ8ncia da adiglo-de HCLO4/HQAC e H O em rea¢cSes

. . . 2
acumulativas no sistema GoAgg-III (cicloexano 400 mmol,
FeCLS.d}i O 4 mmol, dcido picolinico 3 mmol, piridina
28 wmi., dcido acético 5 mL, 20°cC. A cada 45 min: HZOZ

4 mmol, Hc104/HOAC 4 mL .

%

T ONA oL EFIC. BM CONC.
(min)| (mmol) | (mmo1y [ONA/OL NT (%) (%) (M)
i5 2,70 0,34 8,0 3,0 57 100 0,09
30 5,08 0,47 10,8 956 53 i01 0,16
45 &, 47 0,74 8,7 752 46 100 0,21
&0 7 s 87 1,05 75 8,7 42 100 0,25
75 8,00 1,18 6,8 9,2 34 102 0,25
# Concentraclio = ‘mol de ONA+OL por L de solugdo

Surpreendentemente, a adigfo de HC1/HDAc e Hz202 ativa
mais 0 sistema do que a adigio de FelCls e Hz02 fTabela 22) .
Entretanto, apdés a gquarta reacfio reagio, a gquantidade dos produtos
oxidados nio aumenta mais. Apds a sexta reag¢lio o sistema passa  a
’ser bifésico e os resultados deixam de ser satisfatérios. A segunda
fase formada é composta pélo cicloexano, que teve sua solubilidade
diminuida com as adigdes acumulativas. A adig¢io de HC10«4/HOAcC e
Hz202 nio reativa o sistema com a mesma eficiéncia do HC1,
fornecendo resultados inferiores aos contidos na Tabela 23.

' A adicio de HCl ou HC104 ao sistema nZo impede a formagio
da espécie ativa p-oxodiferro(lIl}, mas retarda o processo de
formagio do coldide responsavel pela inibig¢Zo do sistema. Em ambos
0s casos nA0 observamos um aumento na seletividade pois, além da
icicloexanona, uma nova quantidade de cicloexanol também foi formada
‘em cada acumulacio. 0 balango de massa fecha satisfatoriamente até
.a\o;orréntia de um sistema bifasico. | ‘

Comparando—-se com as reacdes actumulativas nas quais houvé.
adigéeé de ferro(lll) e H20z (Tabela 22), a velocidade de oxidagio
nos sistema com HCl ou HC104 €& maior nos primeiros 60 min de

reagio. Por outro lado, as adigdes de ferro(lll) pérmitem atingir
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uma concen tracio de produtos oxidados superior.

Como a adigZo de HCl0<4 ao sistema determina resultados
inferiores aos obtidos com HC1, decidimos estudar a influéncia
dos ions cloreto no processo de oxidagio. Barton et al.ss
demonstraram que a oxidagio permanece eficiente quando ocorvre a
substituig o do FeCls por Fe(Cl0s)sz, mas o sistema em estudo

continha 2,2 —-dipiridila como ligante ao ferro(llIl). Tentamos entlo

promover uma reagio de oxidsegio utilizando o sistema Goéggll, onde
substituimos o FeClas por Fe(Cl04)=. 0 sistema mostrou—-se
completamente ineficiente na oxidagdo do cicloexano pois,
apdés 12 h de reag¢cio, niao fol observada a presenca de
cicloexanonmna ou de cicloexanol (balango de massa = Q77 .
Este comportamento ndo foi observado por Geletil et al.** no
sistema GDChﬁ;gg, onde a wutilizacio de LCu(Cllas):z promove a
oxidagdo do cicloexano.

Estudos feitos por Nappa et al.®® demonstraram que a

substituigc&o do ligante axial X em catalisadores porfirinicos do
tipo Fe(TPP)X causa uma variacéo. no - rendimento de oxidagio do
cicloexano de acordo com a série F >C17>Br >MeG” >C107 sendo que, no
caso do perclorato, o rendimento foi quase nulo. A - elevada
atividade do sistema com fluoreto pode ser explicada pela maior
resisténcia do catalisador & decomposigio. Devido a fraca ligagio,
o perclorato oferece pouca protecio, diminuindo a vida Gtil do
.catalisador, o que pode ser verificado pela coloragio da solugio
(no caso do sistema porfirinico a solucio perde a cor em 15-20 min,
indicando & destruigio da porfirina).éa

' Portanto, podemos concluir gue o HCl adicionado, além de

retardar a 'hidrélise do ferro(lll), contribui com ions cloreto

necessiarios para manter o sistema ativo.

Iv.15 Esthdo da influéncia de outros ligantes

O ligante tem papel fundaméntal no sistema de oxidag&o em
estudo. Engquanto o acido picolinico torna a reag3o quarenta vezes
mais rapida, o acido piridina-2-fosfénico (formado apds a adigio de

Acido fosfdérico, conforme Equagio 20) inibe completamente fu}



sistema. Por outro lado, na auséncia de outros ligantes, o sistema
necessita de piridina e ions cloreto para ser ativo. Estes fatos
demonstram & importiancia da presenga de ligantes, que nio devem

estar fortemente coordenados ao ferro(lli).

OH 7
N o ' -OH (20)
P N_ P
2NN
ompo, —— [T % L o

Estudamos a influéncia de outras doze aminas substituidas
(Figura 22) na oxidag¢gZo do cicloexano pelo sistema Boﬁggnx. As
aminas foram adicionadas sempre na proporgio de 3:1 em relacio ac
ferro(lIll), e os resultados obtidos estio na Tabesla 25.

Comparando—-se com o Acido picolinico os ligantes
utilizados n3oc fornecem resultados promissores. Em nenhum dos
experimentos temos um aumento na velocidade da reagio, & 0 balango
de: massa nZo fecha satisfatoriamente para as reagdes com
1,10-fenantrolina, 2-benzoilpiridina, l-metilimidazol e imidazol.

Oz melhores valores de eficiéncia foram obtidos com os -ligantes

-isonicotinamida e 1l-metilimidazol apdés 8 h de reagl3o, porém Os
valores sZo inferiores aquele obtido sem ligante. A seletividade
sofre alterag¢gdes significativas, variando de 1,8 (imidazol e

nicotina) & 12,3 (2-benzoilpiridina), sendo que baixos valores de
seletividade demonstram um cariater radicalar do sistema. Todos és
ligantes adicionados diminuem a eficiéncia do sistema. NZo
ehcontramos nenhuma correlacio dos resultados com & posigdc de

substitui¢c®io no anel das aminas aromiticas.

66



Tabela 25: Influéncid do ligante ne sistema GoAgg-IXI (cicloexanc
20 mmol, FeCl .6M ©O 4 wmol, H_O 10 mmel, ligante 3
mmol, piridina 28 mL, dcido acético 5 mL, 20°cy.

LIGANTE [t (h) ONA oL ONA/OL |NUMERO DE| EFIC. BM
(mmol) | (mmol) TURNOVER (%) (%)
_ 4 1,89 0,28 6,8 2,2 41 99
g8 | 3,96 0,28 14,1 4,2 - 82 100
PicH 0,25] 1,61 0,26 65,2 1,9 35 100
e 4 1,45 0,30 4,8 1,7 32 93
2,2'-bipy | g 1,67 0,39 4,3 2,0 37 98
s 4 1,20 0,38 3,2 1,5 28 97
4,4°-bipy { g 1,73 0,29 6,0 1,9 37 98
isonico- 4 1,33 0,17 7,8 1,5 28 24
tinamida 8 2,06 0,24 8,6 2,3 44 102
PP 4 1,25 0,13 9,6 1,4 26 100
8 1,37 0,21 6,5 1,6 30 99
Z—-acetil— 4 1,46 0,25 5,8 1,6 32 92
piridina 8 1,72 0,15 11,5 1,8 36 97
1-metil- 4 0,73 0,32 2,3 1,0 18 101
imidazol 8 2,06 0,26 7,9 2,3 44 93
2-benzoil | 4 1,47 | 0,27 5,4 1,7 32 87
-piridina 8 1,72 0,14 12,3 1,8 36 92
_ 4 1,09 0,52 2,1 1,6 27 85
1,10-phen i g 1,23 0,35 3,5 1,6 28 88
4c.2,6-di 4 0,72 0,28 2,6 1,0 17 102
carb.—py 8 0,59 0,25 2,4 0,8 14 100
imidazol 4 0,26 0,28 0,9 0,5 8 97
m ~ 8 0,59 0,33 1,8 0,9 15 90
nicotina 4 0,06 0,16 0,4 0,2 3 100
e 8 0,56 0,32 1,8 0,9 14 96
2-amino— 4 0,18 0,25 0,7 0,4 & 98
6~Me—-py 8 1,28 0,34 3,8 1,6 29 101
onde: 2,2 —bipy = 2,2 -dipiridila, 4,4 -bipy = 4,4 ~dipiridila,
TPP = tetrafenilporfirina, 1,10-phen = 1,10-fenantrolina,
dc.2 46~dicarb.—py = Acido 2,6-dicarboxipiridinico
2-amino—6é-Me—-py = 2Z2-amino-é-metilpiridina
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Figura 22: Ligantes estudados no sistema GoAgg-IIX.
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Assim como mostrado em trabalho feito por Spinacédg para
o sistema GifIv, o efeito quelato dos ligantes parece n3o ser
relevante, pois as piridinas substituidas na posicio 2 com grupocs
gue podem se coordenar a0 ferro, como o dcido
2,6-dicarboxipiridinico, 2-amino-6-metilpiridina, 2-benzoilpiridina
e 2Z-acetilpiridina, n3o apresentaram resultados satisfatdrios.
Quanto ao ligante tetrafenilporfirina, Barton et al. @ demonstraram
que o sistema eletroquimico Gif-Orsay também se torna ineficiente
na sua presenca. 0 desaparecimento da banda Soret a 420 nm indicou

a destruicfo do ligante porfirinico.7°

IV.16 Decomposi¢fo de Cicloexilidroperéxido pelo Sistema GoAggh

Sintetizamos e promovemos a decomposicio do CHHP em duas

condicdes reacionais: aguela normalmente utilizada no sistema

Goﬁggn,'substituindo 0 cicloexano e o perdxido de hidrogénio por
10 mmol de CHHP, e nas condig®es sugeridas por Barton et al.49 Em
ambos 0s casos houve decomposigio quantitativa do CHHP emn

cicloexanona e cicloexanol apds 8 h de reagio, com uma raz3o molar
cicloexanona::cicloexanol em torno de 4:1. A decomposi¢cio
quantitativa do CHHP ¢ um importante indicio de une este & um
intermedidrio do ciclo catalitico de oxidag3o, conforme descrito

48,7214 . . .
‘ Esta hipdtese nio pode ser confirmada com o

por Barton et «al.
‘equipamento analitico utilizado pois, sob as condigdes de operacgio,
0 cicloexilidroperdxido € decomposto nav coluna cromatogriafica
conforme a Equagio 21, formando citloexanona e cicloexanol com uma
razao mniar,de, aproximadamente, I:1.°2 A afirmacéo de que o CHHP
foi decomposto no meio réacional esta baseada. na titulagio
. iodométrica,; gque nZo indicou a presenca de CHHP no meio reacional

apds 8 h.

OOH 0 OH"

o (21)
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IV.17 Oxidagdo de Clicloexanol e Cicloexanons Pelo Sistema GoAggII

Analisamos cineticamente uma reacio na qual adicionamos
como substratoc 20 mmol de cicloexano e 1 mmol de cicloexanol. O0Os
resultados contidos na Tabela 26 demonstram que a quantidade de
cicloexanocl formada & de 0,27 mmol apds a primeira hora de reacio,
assim como observado na reagdo sem cicloexanol como substrato, e
permanece neste valor até o término da reaglio (10 h). 0O cicloexanol
naop €, portanto, sobre-oxidado e n3c € um intermediidrio na producio

de cicloexanona pelo sistema GoAggn.

Pabela zZalindilica da oxidaglo de cicloexanc+cicloexanol no sistema
CoAgg-1II (cicloexone 2C mmol, cicloexanol 41 wmol,
FeC13-6H20 4 mmol, 1420 41C mmol, piridina 28 mi, dcido

acdélice 5 mL, 2ZO0°C)Y. ‘

T (h) |ONA (mmol)|OL (mmol) |ONasOL™ NT EFIC.(%)]| BM (%)
1 0,55 1,27 2,0 0,8 14 95
2 0,96 1,25 3,8 1,2 22 F6
3 1,35 1 1,22 6,1 1,6 29 97
4 1,74 1,23 7,6 2,0 37 102
5 2,02 1,24 8,4 2,3 43 98
6 2,58 1,24 10,8 2,8 54 99
7 2,94 |1 1,26 11,3 3,2 61 99
8 3,32 11,22 15,1 3,5 69 100
9 3,66 1,24 15,3 3,9 76 100
10 3,64 1,25 14,6 3,9 76 97
"®OL = quantidade de cicloexanol produzido na reacéio

Promovemos também oxidagdes nas quais o cicloexano foi
substitufido por cicloexanol e por cicloexanona. 0Os resultados

obtidos est3o na Tabela 27.

70 .



Tabela z7:Comportamento do sistema GoAgg-II na oxideglo de OL e ONa
(substrato 20 mmol, ¥ O 10 mmol, FeCl .6H O 4 mmol,
piridine 28 wL, dcido acdtico 5 mL, 20°C, ® %) .

substrato ONA oL # BM

utilizado {mmol) {mmol) ONA/OL NT (%)
cicloexano 3,96 0,28 14,1 4,2 100
cicloexanol 0,76 16,81 - 3,2 88
cicloexanona 16,82 - - 3,2 84

com releclc ao substirato convertido

Observamos gue cicloexanol e cicloexanona sio convertidos
com um‘ndmero de turncowver menor é;ue O cicloexano « Nas reagdes
efetuadas com excesso de cicloexano a sobre—oxidagfio ¢ minimizada
pela baixa cdncentrar;é’io de cicloexanona e cicloexanol presentes no
sistema. Por outro lado, guando utilizamos o &Alcool ou a cetona
como substratos, o sistema € capaz de promover a sobre-oxidag&o. OUs

produtos gerados neste processo sdo identificados a seguir.

IV.18 Identificacfo e Quantificacfio dos Produtos de Sobre-Oxidacg&o

‘e de Acoplamento

Enquanto nos processos tradicionais de oxidagio de
cicloexano formam-se acidos carboxilicos (n—butirico, n~-valérico,
succinico, glutiarico e adipico) numa porcentagem entre 15% e 20‘/.,1c
no sistema Gif'" Acidos carboxilicos ndo s30 produtos de
ssc;br'e—oxida::;é.c:.34r Na oxidacZo do cicloexano pelo sistema GifIv
foram identificados os produtos de acoplamento cicloexilpiridina
(0,3 mmol) e bipiridina (0,3 mmol) e s houve a formacio de
>produtos de sobre-oxidagfo nas reagdes acumulativas. As bipiridinas
s3o formadas pela redugdo do cation piridinico existente na mistura
rea;ional para radicais N-hidroxipiridinicos. Do mesmo modo, a
presenga de radicais pode promover a formagdo de produtos de
acoplamento entre o cicloexano e a piridina, dando origem Aas

3

_cicloexilpiridinas.? Os métodos de extragio  utilizados - por

. 34 - . s
Spinacé mostraram—se eficientes, pois permitiram gque o balango de
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massa da reagio com cicloexano pudesse ser fechado. As oxidagdes

da cicloexanona e do cicloexanol forneceram 0,18 mmol de
l,4~cicloexanodiona =] 0,3 mmol de - hidroxicicloexanona,
respectivamente. Em testes acumulativos, tanto a reagdo com

cicloexanoma guanto a reagio com cicloexanol forneceram produtos de
acoplamento com a piridina em guantidades muito pequenas.g4

Na oxidacio do cicloexano pelo sistema GOQQQH:Q balanco
de massa da reacio pode ser fechado, indicando que n&o ocorre a
formacio de produtos de sobre-oxidacio e de acoplamento com a
piridina. Investigamos entio a presengs desses produtos nas
oxidagdes da cicloexanona e do cicloexanol.

A fim de identificar os possiveis produtos de
acoplamento, parte da mistura reacional foi destilada a vacuo
utilizando um sistema de destilagfo curto. O residuc da destilagio
foi extraido com éter etilico. 0O extrato etéreo concentrato foi
analisado por cromatografia gaswusa, utilizando—-se uma coluna
capilar ORIBOND 0OV-1. Em ambos os casos, & auséncia de picos na
regifo do Cromatograma tipica para os produtos de acaplamer\tos4
indicou que os mesmos N30 est3o presentes na mistura reacional.
Enquanto o sistema Gif' " possibilita a formagio, mesmo em pequenas
quantidades, de produtos de acoplamento, o sistema GoAggn: &
eficiente na inibigdo deste processo radicalar.

A identificagdo e quantificagio dos produtos de

sobre—axidagio € discutida a sequir.

IV.18.1 Oxidacioc de Cicloexanona

Utilizamos uma porgio da mistura reacional da oxidag¢io de
cicloexanona (Tabela 27) parsa extragio com cloroférmio. a

- cromatograma do extrato concentrado € mostrado na Figura 23.
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Figura 23: Cromatograma da oxidagdo da ciclecexanona.

Através de co—-injegciko com uma amostra auténtica,
identificamos o pico com tempo de retenglo de 15,1 min como sendo
de 1,4-cicloexanodiona. Por calibragido com diferentes quantidades
da amostra auténtica; a l;4-cicloexanodiona foli quantificada em 0,1
mmol. Este valor € bem inferior ao obtido por Barton et al.’* na
oxidagido da ciclododecanona (0,4 mmol), mas se aproxima da

quantidade encontrada por Spinacé na oxidacio da cicloexanona pelo

sistema Gif (0,18 mmol).”

IV.18.2 Oxidac3o de Cicloexanocl

Procedimento andlogo foi realizado utilizando cicloexanol
como substrato. A anilise por CG-EM do extrato concentrado
forneceu o ycr‘omatograma’ apresentado na Figura 24. 0 pico com
tempo de retengio de 9,1 miﬁ corresponde a cicloexanona, enguanto o
. pico em 12,0 min apresentou um espectro de massas (Figura 295) gque

n3o pode ser atribuido a nenhum produto de sobre—-oxidagioc ou de
acoplamento. ’
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Figura 24: Cromatograma da oxidaglo do cicloexanol.
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Figura 2s: Especiro de massas do pico. com tr de 12,0 mir,
0 pico com tempo de retengio de 10,4 min corresponde  ao
espectro de massas mostrado na Figura 26, onde cbservamos um ion

molecular de m/e 114. Embora n3o podemos identificar gual o isdmero
formado, a presenga deste ion molecular e de alguns fragmentos
‘permite concluir que o espectro dé massas corresponde A
hidroxicicloexanona.

o " Observamos na Figura 26 um ,ffagmento de m/e 6,
correspondente Y perda de uma molécula de dgua pela

. - . . 7%
hidroxicicloexanona, conforme descrito para o cicloexanol.
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Figura 24 Especiro de wmassas do pico com tr de 10,4 min.

No caso de cetonas ciclicas o processo primario € a
clivagem da ligag¢3o adjacente ao grupo carbonila. 0O ion assim
formado sofre quebra de modo a produzir um novo fragmento. 0 pico
base no espectro da cicloexanona ocorre a m/fg 55 (CHz=CH-C=0"
 — +CHz—CH:CaG).?S Similarmente, observamos no espectro da
Figura 26 um fragmento de m/e 53 como pico base. Nioco foi possivel
quantificar‘a hidroxicicloexanona formada na reagio devido a baixa

quantidade presente e a falta de amostra auténtics.

IV.19 Proposta de Mecanismo da Oxidagifo pelo Sistema GoAgdu

- A identificagfo da real espécie ativa no sistema Gif tem
sido objeto de muito'estudo,ég poreém & difitulﬁada pelo fato de que
nao se sabe quais ligantes estiao cdordenados ao ferro durante o
‘ciclo cafalitico, alem dos possiveils intermediiarios possuirem um
tempo de vida muito curto. Schuchardt e Mano®? observaram que a
. espécie cataliticamente ativa sofre mudangas durahte a reagipo de
oxidagdo. Assim como no sistema GoAggII, a maior parte do
cicloexanol & formada no inicio da reagdo que, posteriormente,
torna-se seletiva para cicloexanona. A presenga de um cation
radicalar oxoferro(iV), semelhante a espécié porfirinica

10,16
nao

identificada no mecanismo de oxida¢io do citocromo P-450,
& considerada razodvel como intermediirio ativo no sistema em

estudo. A seleti?idade n3o usual do sistema (Csec>Cierc>Cprim) e a
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formagio principal de cetonas sao caragteristicas totalmente
diferentes das ~apresentadas pela enzima ‘citocromo P—-4350
(Cterc>Csec> Cprim) . *°

A espécie p-oxodiferro(lll) proposta como responsavel
pela reatividade do sistema,sg reage com o superdxido de
hidrogénio, que € a forma ativa de oxigénio no sistema Gif,29
conforme a Equagio 22,5M ou com o perdxido de hidrogénio no sistema

Goﬁggn, conforme a Equacio 23.

| 1

1 (22)

<+ 0‘ OOH - 0 0O
Fe]]} /0\ Fe}“ ‘:‘—329_':'._’_ Fe!“/ \ Few/ "’: 5 F'e“l/ \ Fg/,
=2
0 o

Fen/ Nper 0 g/ Ny 23

T2

Baseado nas evidéncias obtidas neste trabalho e nos

trabalhosrcitadQ5,34'4a

propomos um ciclo catalitico para o sistema
GQAggn, mostrado na Figura 27.

0O complexo A reage cdm o perdxido de hidrogénio
fornecendo o complexo B, que contém uma espécie Fe(V)—Dxenéide. g
complexo B interage com o cicloexano produzindo o complexo C com um
grupo cicloexil ligado diretamente ao ferro(V). O complexo C reage
com uma segunda molécula de perdxide de hidrogénio formando o
complexo D e oxigénio singlete que, por sua vez, reage rapidamente
com D para formar o complexo E, onde temos um grupo cicloexilperdxi
ligado ao férrc(III). Este complexo reage de modo a regenerar o

~dimero p-oxodiferro(IIl) e formar a cicloexanona.
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IV.19.4 O Intermedisrio “C"

' Embora a‘quimica’Gif tenha caracteristicas comuns com
processos de auto-oxidagdo via cadeia radicalar, n3o ha radicais
envolvidos na TfTormacio da ciclosxanona. Muitos catalisadores
baseados em ferro ndo porfirinico tém sido reportados como ativos
na hidroxilacgio de alcanos por Oz ou Hz02 em processos nao

. 28,44,63,76-84
radicalares.

Deste . modo, O intermediidrio L9 foi
extensivamente investigado com o objetive de se estabelecer o
cariter n&o radicalar da reagio. Algumas caracteristices observadas

53203

-0 intermedidrio C pode ser capturado por reagentes (p.ex.
PhSeSePh, PhSSPh, CHBrs e CCle¢) que reagem facilmente com radicais
carbénicos, fornecendo os respectivos derivados

45,46

monosubstituidos. Por outro lado, a présenga de piridina e

H2S, conhecidos capturadores de radicais carbdnicos, nio interfere

- - ~ 22,47,80
na reacio de cetonizagio.

-0s agentes redutores tiofenol e benzenoselenol nio interferem

. . . IV . . o
na reagao do sistema Gif . Se houvessem radicals carbdnicos
presentes, eles deveriam regenerar o hidrocarboneto de partida por

o . . A s x c 48
transferéncia de hidrogénio, o que nioc & observado.

] -No sistema GOAggn estudou—-se a adigio do capturador de
radicais carbdnicos TEMPO (Figura 28).5 Sob pressio reduzida e na
presenga de TEMPO uma reagdo com adamantano obteve-se o0s derivados
tercisdrio e secundario adamantil-TEMPO como produtos principais,
pequenas quantidades de 1l-adamantanol e adamantanona e somente
pfodutos' de acoplamento terciarios com piridina. NZo foram
detetados os derivados secundarios adamantil—ﬁiridina. Por outro
lado, uma reagio com cicloexano nas mesmas condigdes Fforneceu O
derivado cicloexil-TEMPO. Apesar do intermediario C€ reagir com
TEMPO, o‘seu comportamento sob pressio reduzida e na auséncia de
TEMPO nZio &€ tipicamente radicalar, pois fornece somente os produtos
de acoplamento da piridina com o adamantano em posigdes
tercisrias. Claramente, a ativagio de posi¢des secundarias envolve

uma espécie n3o radicalar. Como utilizamos em nosso trabalho um

s
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substrato somente com carbonos secundarios, nio observamos a

presenca de cicloexilpiridinas.

o
l
N

Figura ze: Estrutura do radical livre 2,2,6,6-tetrametil-i—-piperi-
diniloxi (TEMPO?

-Na oxidacso do adamantano pelo sistema Gif, os produtos sio
obtidos numa razio Csec/Cierc de, usualmente, 1,1, gque &€ um valor
contrastante com o ataque radicalar,; que fornece uma razao
Csec/Cterc de 0,15.%° ,

-0 efeito isotdpico cinégtico KXu/Ko foil determiﬁado para a
oxidagio de»adaﬁantano nas condig¢des do sistema Goéggnﬂ Utilizando
uma relacio ferro(III):H202 de 1,5:1 o valor obtido foi de 1,6,
enquanﬁo a reacio de Fenton em meio aquoso fornece 1,1. A diferenga
é expiicada atravésAda complexagic dos radicais hidroxila pela
pifidina. No sistema Goﬁggn, onde a relacio ferro(llIl):Hz02 € de
1:10, os valores sobem para 2,2”2,4; indicando que © PpPasso
‘determinante da velocidade envolve a quebra de ligagio C-H pelo

. c e s - . . 82
intermedidrio B sem formagio de radicais.

IV.1i8.2 O Intermediario "E" .

Q intermediario E esta bem caracterizado

. espectroscopicamente. As evidéncias espectroscépicas foram obtidas

-

com a utilizacio de *’C-RMN devido & dificuldade de se wutilizar a
1H~RMN na presenga de espécies paramagnéticas como o ferro(III) (o
1sl‘:‘apresénta razido magnetogirica menor gque o préton).71

As possiveis fontes de oxigénio para a formacio de E si&o
O H20z e 0o Oz (do ar ou da decomposi¢io do Hz202). No sistema

b #4 . 18
GoAgg experimentos sob atmosfera de Oz forneceram
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hidroperdxido e Alcool marcados,do provandogque o Hz202 nio & a
fonte quimica direta de Atomos de oxigénio para a obtencio de
produtos oxidados. 0 perdxido de hidrogénio -  tem, portanto, duas
funcdes di ferentes. A primeira & a formagio da espécie Fe =0,
responsavel pela ativagio do hidrocarboneto. A segunda € a produgio
de 0z que forma o alquil hidroperédxido.
& formagio de ‘02 foi observada por Sawyer et al . ** no
sistema Goﬁ@gIII, e a sua reatividade & caracteristica do estado
singlete. cis—Estilbeno € dioxigenado a PHhCH(O), via dioxetano
.(confdrme Equacio 24), o que € uma caracteristica de reagdes de ‘02
com ligacdes insaturadas C-C ricas em elétrons. Além disso,
trons—estilbeno & menos reativo, o que é consistente com a quimica

do 102.83

Ph !
cis-PhCH=CHPh + 02 — —-C<: —s  Z2PhCH(O) (24)

| I
H'a — 0o

© Deste modo, o alquilidroperdxido € oariginado por insergio
de oxigénio singlete na 1ligag3o ferro-carbono, conforme Equagio
25 48 )

pelo perdxido de hidrogénio (que ¢ oxidado a oxigénio molecular), é

Esta insercglo, assim como a reducfo do ferro(V) a ferro(lIl)

proposta de forma semelhante na quimica porfirinica descrita em

. . 84,85
literatura recente.

1X I hidrdlise

‘RzHc’,—FeI — 3 RzHC FeMT _DiAroltse | R2CHOOH (25)
| ‘ ‘

[
odo , 0—0
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IV.20 O Mecanismo da Oxidacfco no Sistema GoAggnJ

. - IIX .
No sistema GoARgg temos um mecanismo semelhante, onde
os complexos apresentam © ion picolinato em substituigio ao

acetato, conforme mostrado na Figura 29 para o intermediario B.

0
Py 0
\ /)“ V\\ //

Cl Fe—0—7F¢ Cl
‘py/ \N / \PY
O \C//O
i
. O» ,

Figura 2©: O intermedidrico "B" no sistema GoAgg-IIX.

Conforme proposto anteriormente, o picolihato deve estar
aumentando & concentragio do intermediirio B pois, apesar de
promover a formagio deste intermediidrio, n3o parece ser capaz de
aumentar a QEIDCidade de formagioc do intermedidrio <C. Com isto
temos a décomposicéo do intermediario B, o que reduz a eficiéncia

do sistema .
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Y. CORCLULSORS

UOs melhores resultados na oxidacém do cicloexano sio
obtidos a uma températura entre 20°C e 40°C utilizando-se a relag3o
molar catal isador:HzO2:cicloexano de 1:10:20 e a relagdo molar dos
solventes piridina:acido acetico de 4:1. Nestas condigdes
conseguimos obter, apds 4 h de rea;éo, 2,2 mmol de produtos

oxidados por 33 mL de mistura de solventes, com uma seletividade de
'15,8 e uma eficiéncia em relagfo ao Hz20z de 42%.

Apds 4 h a oxidagio ainda continua com a mesma velocidade
até 9 h, gquando comega a estabilizag¢io do sistema. Apds 10 h de
reagéo'obtivemos 4,7 mmol de produtos oxidados por 33 mb de
solvente, © gue corresponde a cerca de 140 mmol de produtos
oxidados por L de mistura reacional. Claramente esta concentragio
de produtos oxidados nZo & tipica para sistemas biomiméticos e o
torna de interesse priatico. Apds 10 h de reaglio a eficiéncia em
relacZo ao Hz02z chega a 1%, valor sem precedentes na literatura, o
que também deve despertar o interesse pratico. |

Todos estes resultados foram obtidos com perdxido de
hidrogénio a 30%. Concentracdes mais elevadas nido trazem beneficios
A reacio. Pdr outro lado, com a diminuiglfo da concentragio a
eficién;ié & TfTortemente reduzida.

A adi¢lo de acido plCOllnlCD ao sistema permite aumentar
a ve10c1dade da reagdo em 40 vezes, mas diminui a eficiéncia em
relagio ao Hz202 para 53%. A adigio de uma nova porgao dg Hz0z nZo
permite aumentar a quantidade de produtos oxidados, o mesmo
ocorrendo com a adiclo de mais Adcido picolinico ao sistema.
Entretanto, a adigio de novas porgdes de ferro(lIll) e perdxido de
hidrogénio permitiu a acumulacio de treze reacdes de oxidagio, ao
final das quais obtivemos 12 mmol de produtos oxidados por 33 mbL de
‘sclvente, () que representa uma concentracao de aproxlmadamente C,4
M apds 180 min de reagdo, a mesma concentragio cbtida
industrialmente apdés 40 min. A ,

A adig3o de novas porgedes de fefro(III), é necessaria
pois, por'hidrélise, temos a formagio de um coldide de (hidr)dxido
de ferro que & inativo no processo de oxidagio. A hidrdélise do

catalisador no meio reacional nZio pode ser evitada, mas a adi¢io de
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HC1 aumenta a sua vida util, permitindo a gpiengac e Y,oD mmoL  ge
produtos ox idados apds 60 min de reagdo. Os ions cloreto e a
piridina s&o essenciais ao sistema, polis as suas auséncias inibem o
processo de oxidagio.

. A reacio estudada € de natureza nio. radicalar, pois niAo
houve a formacio de produtos de acoplamento com piridina. 6
oxidagBo da cicloexanona e do cicloexanol & malis lenta que a do
ricloexano, fTormando peguenas guantidades de l,4-cicloexanodiona e
hidroxicicloexanona, respectivamente. Por outro lado, a
sobre-oxidacio nfo influi no sistema estudado devido a alta
concentrag®fo de cicloexano presente.

Os resultados obtidos podem ser explicados pelo mecanismo

proposto, que tem como base uma proposta de Barton et al..48 G
passo mais lento € a formagio da espécie Fe(V)-oxendide, que pode
ser fortemente acelerada pela adigio de dcido picolinico. Por outro
lado, esta aceleragio reduz a eficiéncia do sistema porque a
espécie se decompde formando oxigénio molecular. Pela reaciao  com
cicloexano, forma-se um complexo cicloexil-ferro(V) que € reduzido
por uma segunda molécula de perdxido de hidrogénio para formar o
complexo cicloexil-ferro(IIl). Nestas reagdes forma-se uma espécie
ativa de oxigénio, que acreditamos ser oxigénio singlete. Este se
insere na ligag3o cicloexil-ferro(III) formando o correspondente
perdxido, gque entio reage de moda a produzir cicloexanona e
regenerar o complexo de partida.

A Parte de nossos estudos foi apresentada no 1° Workshop de
Catilise do Estado de S%oc Paulo, realizado no Instituto de Fisica e
Quimica de S3%o0 Carlos - USP em Junho de 1971; no 6° Seminario
Brasileiro de Catélise,eé realizado em Salvador em Setembro de 1991
e na 15% Reuni%o Anual da Sociedade Brasileira de Guimicaﬂ? em
Caxambu em Naio de 1992. A otimizagio do sistema GoAggII foi
publicada em revista internacional.?®? Estamos presentemente
preparando um artigo de revisio para a revista Synlett, descrevendo
os progreésos alcangados pelo grupo e as perspectivas da nossa

pesquisa.
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