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Simbolos e Abreviacoes

Ac = acetato

Bu butila

13CwRMN = ressonancia magnética nuclear de carbono-13

Cy = cicloexil

Et = etila

HOMO = orbital molecular ocupado de maior energia

ly_rvy = ressonancia magnética nuclear protonica

i = 1iso

iv espec%re de absorcao na regize do infravermelho

LUMO = orbital molecular vazio de menor energia

m = meta

M® = ion molecular

Me = metila

m/e = razao massa/carga

n = normal

0 = orto

p = para

Ph fenila

ppm = partes por milhao

R R = os dois substituintes fazem parte de um ciclo.

t = tert

THF = tetraidrofurano

UV = radiacao ultravioleta

A = reacdo térmica

8§ = deslocamento quimico em partes por milhao

v = valor do numero de onda no espectro de absorcdo na regiao do
infravermelho

NN = 4ngulo das ligacdes entre os Atomos de carbono, nitrogenio

e nitrogénio.



Resumo

No desenvolvimento deste trabalho, sintetizamos a 3,3-pen
tametilenodiaziridina, N-metil-3,3-pentametilencdiaziridina e N-ci-
cloexil-3,3-pentametilenodiaziridina, através de procedimentos ja
descritos na literatura.

Estudamos a coordenacgao destas dlaziridinas a compostos
de paladio (II); observamos que estes heterociclos reagem com diclo
reto de palgdiobis(benzonitrila) e/ou dicloreto de paladio{norbor-
nadienc) formando complexos estdaveis ac ar, nos quais o sistema a-
nelar do heterociclo, coordenado através de apenas um dos dtomos
de nitrogenio, fica preservado. Por outro lado, estes compostos re-
arranjam-se, termicamente, em metancl, formando complexos que apre-
sentam entao, um ligante hidrazina substituida coordenado ao metal.

Nas reagoes com azoteto de sodio e trifluoreto de boro, ©
heterociclo coordenado aoc metal sofre ruptura no seu sistema ane-
lar, resultante do ataque nucleofilico ou eletrofilico destes subs-
tratos. Nestas reagOes formam-se novos complexos, nos quais o frag-
mento organico ainda permanece ligado ao metal.

Por outro lado, a 3,3-pentametilenodiaziridina livre, a-
tua como nuclecfilo frente ao etileno coordenado aoc paladio (II).
Desta maneira, observamos que, na reagao com o-complexo dimérico de
dicloreto de paladio(etileno) ocorre a formagao de um novo tipo de
complexo organometalico, metalaciclico de cinco membros, no qual o
sistema anelar do heterociclo & preservado.

Observamos que a 3,3-pentametilenodiazirina, obtida atra
vés da oxidagao da 3,3-pentametilenodiaziridina, reage,estequiome-

tricamente, com dicloreto de paladiobis(benzonitrila), em benzeno,



liberando nitrogeénio molecular e formando cicloexeno ¢ dicloreto

de paiadio. Da mesma maneira, esta diazirina, em presenca de quan-
tidades cataliticas do complexo dimérico de dicloreto de paladio
(cicloexenc ), em benzeno, a temperatura ambiente, também libera ni

trogenio molecular ¢ forma cicloexeno, com bons rendimentos.



Abstract

In this work, 3,3-pentamethylenediaziridine, N-methyl-
~3,3-pentamethylenediaziridine and N%gtldﬁﬁyl—S,3~pentamethylen§
diaziridine were prepared, as described in the literature.

The coordination of these diaziridines with palladium(II)
compounds was studied; these heterocycles react with bis-benzoni-
trile~dichloropalladium(II), yielding air stable complexes, which
retain the ring system. These complexes rearrange, thermally, in
methanol, forming compounds which show a substituted hvdrazine
ligand, still bonded to the metal atom. The diaziridines are nl
ligands and bind to the palladium atom through only one nitrogen
atem.

The sodium azide and boron trifluoride reactions with
the coordimnated heterocycles, form products which show a cleavage
of one bond, the result of nucleophilic or eletrophilic attack.

In the new complexes formed, the organic fragment remains attached
to the metal atom.

On the other band, free 3,3-pentamethvlenediaziridine
acts as a nucleophile on coordinate ethylene. In this way, the
reaction of di-u-chloro-dichlorobis(ethylene)dipalladium(II) and
this diaziridine yield a new organometallic complex, cyciometalg
ted, with five members, which retains the ring-.system.

The 3,3-pentamethylenediazirine, obtained by the
3,3-pentame thylenediaziridine oxidation, reacts stoichiometrically,
with bis-benzonitrile-dichloropalladium(II), in benzene, producing
molecular nitrogen, cyclohexene and palladium dichloride. This
diazirine also reacts with di-u-chlore-dichlorobis{cyclohexene)

dipaliadium (II), catalytically, in benzene, at room temperature,



and also produces molecular nitrogen and cyclohexene, in good

yvields.
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Introducs

Os anéis de trés membros com um hetersatomo sio
cidos desde o século XIX. Atualmente, estes compostes sic d

de interesse, tanto técnica como cientificamente; devido & t

D

anelar,estes compostos retém muita energia, freguentements <

(1

vel aos ciclopropanos Esta tensdc anelar naoc € evidente
vez que a formacao destes anéis &, normalmente, mais facil e

sob condigoces mais suaves que a ciclizacao para am€is maiore

.Deste modo, ha muito imaginava-se que os andis <
membros com dois heterodtomos também pudessem ser Formados;

to, estes heterociclos foram citados na literatura desde ¢ ¢

deste século.

Inicialmente, os diazocompostos 1, as hidraczenas

as nitronas 3 foram formulados como anéis de tres membros,
.o - . (2) 13D £3
respectivamente (figura 1). Curtius e Pechmann , no fi

século passado, propuseram uma estrutura ciclica, 4, para cs3

alcanos alifatices, porém, em 1907, a hipdtese destes autore

. - . - . : 4-7)
posta em discussao pelo surgimento de varios estuﬁos( ° gu

tradiziam a estrutura proposta por Curtius e Pechmann e indi

uma estrutura linear plana para os diazoalcanos. A base d:

tagdo contraria as estruturas ciclicas era o fatoe de que alc

das estruturas propostas deveriam apresentar atiwidade opti:

que nao se observava.

Deve-se ressaltar que a teoria do mesocmerismo en

va-se em desenvolvimento e nao era completamente amceita e zpl

nesta epoca. As unicas evidencias a respeite da composicio

produtos provinham de reagdes gquimicas e, portamtm, a atribui

™

de uma estrutura para estes compostos ndo era completamente
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Figura 1: Compostos ciclicos e alifaticos isoméricos.

ra.
Entretanto, com o desenvolvimento das técnicas de medi
das fisicas,.principalmente difracao de eiétrons e espectroscopia
de absorgao na regifo do infravermelho, a hipdtese de uma estrutu-
ra ciclica para os diazoalcanos foi totalmente abandonada. Resulta

(9,100 ¢ 44

dos de difracio de elétrons{g}, substituigdo isotdpica

$O0rcao no infravermelho(llj

» finalmente, elucidaram a estrutura
dos diazoalcanos. A teoria do mesomerismo havia sofrido um grande
desenvolvimento e os dados fisicos obtidos confirmaram as formas
canonicas propostas por esta teoria. Desde entdo, atribui-se uma
estrutura linear aos diazocompostos.

Ainda persistia a ddvida en relacdo a estrutura dos
compostos formulados como oxaziridinas, 6, e diaziridinas, 5; po-

rém, com base nas conclusdes chegadas para o caso das diazirinas-

~diazoalcanos, pode-se formular os N-Sxidos, 3, e as hidrazonas,



2, que satisfaziam as observaglOes experimentais, deste modo, as
estruturas ciclicas foram definitivamente abandonadas.
No comeco deste seculo, os produtos das reacdes de com

x - - . - ol -
postos azodicarbonilicos e diazoalifidticos foram formulados como

. s 1z - - . .
d1321r1d1nasi }9 é, porem esta estrutura nao foi confirmzads em tra

balhos posteriores{13j, Acredita-se entao, que nenhum heterociclo

de tres membros com dois heterodtomos foi sintetizado antes de 1950.
Os primeiros heterociclos de tres membros com dois hete

roatomos, de estrutura comprovada, foram as oxaziridinas, §, sinte

(145

tizadas por Krimm , @ partir de bases de Schiff e peracidos e

(15) (16)

2

posteriormente por Emmons

trh

¢ por Horner e Jurgens
ressante notar que os argumentos que favoreceram a estrutura cIcli
ca foram exatamente os mesmos que, anteriormente haviam sido util
zados para descartar estas estruturas quando propostas para as ni-
tronas, 3; a base dessa argumentacio foi a resclucio da I-n-propil
-3-metil-3-i-propiloxaziridina, 7, nos seus componentes opticamen-

te ativos (figura 2)(15)

/0

Figura 2: Componentes opticamente ativos da Z-n-propil-Z-metil-3-

~i-propiloxaziridina, 7.



As diaziridinas, 5, foram sintetizadas, independentemen
te, por tre€s grupos de pesquisas, poucos anos éepais(17’18’19}.

Em 1958, Schmitz(zo) preparou um derivado da hexaidrote
trazina 8, a partir de 3,4-diidroisoquinolina, 9, e cloramina (es-
quema 1). Em uma sintese analoga, desta vez com N-metilcloramina,
o produte obtide ndo fol o derivado de tetrazina esperado, 10, mas

sim, um composto cujo peso molecular era metade do esperado; a este

composto foi atribuida uma estrutura de diaziridina 11.

Esquema 1

NHpCI CH3NHCI

>/
N\
O CHaNHCI
' N
N

. 18 . L.
Abendroth e Henrlch( }, numa tentativa de dissolver
hidrazina no estado gasosoem acetona, obtiveram um isomero da hi-

drazona de acetona, ao qual atribuiram uma estrutura anelar com



Lt

tres membros, 12 (esquema 2). Paulsen 19

relatou a formacaoc de

compostos similares a 12, a partir de dietilacetona e metil-etil-

-cetona.
Esquema 2
O _
NHz (%)
/JK -+  NHxCI 2 -
. HN—-NH
12
Poucos anos ap0s o aparecimento dos primeiros trabalhos
tratando da sintese de diaziridinas, Paulsen(lg} e Schmitz e
Ohme{21a’b) relataram a preparacdo de diazirinas, 4, os isomeros

ciclicos dos diazoalcanos. A hipotese de que, paralelamente aos
diazoalcanos alifaticos, pudessem existir isomeros ciclicos como
uma classe de compostos particular e distinta, nunca havia sido le
vantada. As estruturas ciclicas jd haviam sido propostas e descar
tadas anteriormente, quando da discussio da estrutura dos diazoal -
canos alifaticos. Assim sendo, os primeiros trabalhos a respeito
da sintese de diazirinas foram recebidos com alguma restricdo.
Alguns meses apds o aparecimento da sintese proposta

(22)

por Graham , ja se conhecia as medidas de comprimento e angulos
de ligacoes da diazirina nao substituida no atomo de carbono(ZSJ.
Deste modo nao restava divida sobre sua estrutura, particularmente
apos haver sido provada a equivaléncia dos dois atomos de nitrogé

. CtuieSe § = s (24)
nio por substituicdo isotopica .
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CAPTTULO 1

DIAZIRIDINAS

1. Introducac

Os parametros anelares da 3-metildiaziridina®, 15, foram
calculados através de estudos de difracao eletrénica(i), G compri
mento da ligacdo N-N esta entre o comprimento encontrado na hidra-
zina (1;449w3)e na tetrafluoroidrazina (1,492 g); a ligacao C-N ¢
maior que aquela encontrada para a trimetilamina (1,455 3} e 0 ccm

primento desta ligagac € muito proximo do valor encontrado para a

Q . o}
aziridina (1,475 3) e a azetidina (1,477 a) (17,
1,497 A
. Cul = (59,5% 0,5)°
1,479A — £0 80
HN N NCN = [61,0£0,5)
1,458 4

13
Figura 1.1: Parametros da 3-metildiaziridina obtidos a partir de

dados de difracac eletronica.

A analise dos espectros de ressonancia magnética nuclear
de algumas N~alqu11d1321r1&1nas{ ), a aproximadamente 100°C, indi-

cou que a inversdo nos atomes de nitrogénio € lenta abaixo desta

* A nomenclatura de diaziridinas ¢ diazininas encontra-se no Apen-
dice 1.



temperatura. A energia de ativagao para a inversdo &, aproximada-

mente, 88 kJ mol” 1,

Se a inversao nos atomos de nitrogénio é lenta, este ti-
po de composto pode existir, a principio, nas conformacdes cis e
frans; entretanto, estudos de ressonancia paramagnetica e espectros

copia de fotoelétron, indicaram que somente a conformacio frans foi

. PP . . .
encontrada no caso de 1,2- dialquildiaziridinas . No caso da diazi-
.y - c L - N 3 - ..
ridina nao-substituida, calculos semzempzrlcos{ ) nao indicaram pre
ferencia por nenhuma das conformacdes; por outro lado, cdlculos nio

empiricos favoreceram a conformacio Frans por, aproximadamente,

33,5 kJ mo1~ L,

Finalmente, as diaziridinas mono ou di-N-alquilsubstitui
das também sdo encontradas na conformacio frans, exceto quando nio

e possivel adquirir esta conformacio (figura 1.2).

Figura 1.2: Exemplos de diaziridinas na conformacio cis.

b. Proporcoes no equilibrio 15:85 (CgDgCD
23:77 (Cpcl,, 289¢) (58:P),

3 28°C)y,

No caso b (figura 2) observa-se que a interconversao
das formas ¢<4 e trans nao € assistida pela inversio nos atomos de

nitrogénio, mas pela adiclo nucleofilica & carbonila (°3:07).
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As preprieda&es fisicas das diaziridinas dependem do grau
de substituicgao nos atomos de nitrogénio. Compostos nio substitul
dos sao cristalinos, do mesmo modo que as diaziridinas mono-N-~subs
tituidas. Ao contrario das diaziridinas nio substituidas, os com-
postos mono-N-alquilados ndo sdao solliveis em dgua, exceto aqueles
com baixe peso molecular. Em solventes organicos, mesmo os apola-
res, as mono-N-alquildiaziridinas sao muito sollveis. Por outro
lado, as diaziridinas substituidas em ambos os dtomos de nitrogénio
sao pouco cristalinos e dissolvem scmente em solventes orgénicosié}.

As diaziridinas sdo bases fracas(6) e, depois de prepara
das, podem ser extraidas com acidos minerais diluidos e recupera-
das, praticamente, sem perdas, por neutralizacgido. O pka(7) de al
gumas diaziridinas pode ser verificado na tabela 1.1.

Com o aumento do numero de posicdes substituidas e da di
mensao das cadeias, a solubilidade em acidos minerais agquosos dimi
nui; por exemplo,a l-metil-2-n-butil-3-hexildiaziridina & soldvel
somente em acido cloridrico concentrado(é).

As l-alquildiaziridinas formam oxalatos estaveis 0’ e, por
acao de solugdes alcalinas, podem ser recuperadas; por outro lado,
as diaziridinas di-N-alquiladas dificilmente formam sais.

Em geral, as diaziridinas sac agentes oxidantes fortes e
transformam iodeto em iodo, quantitativamente, em meic acido. Esta
reacao tem sido usada como modo de detectar-se a presenca do hete-
rociclo, em reacoes que envolvem formacao ou modificacdo em diazi-

ridinas.



Tabela 1.1.

Valores de pKa para algumas diaziridinas

R=H ; pK, = 4,6
R=CH, ; pK, = 5,4
HN——NR R= n-C4Hg; pK_ = 6,4

R=CoH; 5 pK,_ = 4,6

— e Y - M = 2
HN NR Ren CQHQ’ pKa 4,«
R:i-CﬁHgg pKa = 4,1

11
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2. Métodos de Sintese de Diaziri-

dinas

Existem, a principio, dois métodos para obtencio de dia-

ziridinas; wunm deles envolve a utilizacao de um composto carbonil

bl

co, uma amimna (ou amdnia) e um agente aminante nucleofilico. O

wn
]
¥

gundo método baseia-se no cardter eletrofilico dos atomos de nitro
génio da diazirina, o heterociclo com uma insaturacio entre os étg
mos de nitrogenio. Entretanto, nic considera-se que sejam métodos
gerais, uma vez que dependem fortemente do tipo e posicdo das subs

titui¢Oes no hetercciclo.

Za. Preparacgao de diaziridinas a

partir de compostos carbonili-

c0s, aminas e cloramina ou aci-

do hidroxilamino-Q-sulfonico.

2a.1. Amonia e Clero em Fase Gaso-

sa

Abendroth e Henrich(g}

prepararam a 3,3-dimetildiaziridi
na, 12, fazendo a reagao entre 100 moles de amonia, 5 moles de va-
por de acetona e 2 moles de cloro a 250 mm Hg e 85-90°C. 0 rendi-

mento obtido foi de 75% baseado no clioro.

Outras diaziridinas foram obtidas pelo mesmo método por

L (9)

Paulsen e Huc . 0s autores fizeram a cloracido da aménia em fa-

se gasosa e © produto, diluido com nitrogénio, foi introduzido na

cetona 1Iquida. Os rendimentos obtidos foram maiores que 90% para



cetonas tais como metil-etil-cetona, dietilcetona, metil-propilce-
tona e isopropil-metilcetona. Este procedimente experimental nio

apresenta bons resultados quando o composto carbonilico usad

Q
LORY
o
=

aldeido.

i

2.a.2. Cloraminag e AmGnia em Solu:

AN
Q

i

sintetizeu a 3,3-di-n-propildia ina

[
et
45

171

[

Ead - - - - - - ‘) - -
também diaziridinas derivadas de aldeidos 07, G procedimento expe
rimental envolve a adicao de hipoclorito de t-butila em umaz solu-

-~ - s ~_ - 20 . 1 :
cac metancliica de amonia 2 -30°C. A adicdo do composto carbonilico

e aquecimento até a temperatura ambiente, fornece a diaziridina

para tal procedimento € que deve ocorrer a formacdo de cloramins

6}

da base de Schiff (esquema 1).

&
R R
R!
P HaCl -+ >==NH B
& NN
+
NHaCl

Se a base de Schiff & estdvel e se ambas, cloramina e ba

se de Schiff estao disponiveis, pode-se utilizi-las diretamente

3



sem necessidade de formar estes reagentes in 44 fu.

2.a2.3. Base de Schiff ¢ Claorami~a

A partir da observacio de gque uma base de Schiff ~T-1i-2
reagia com N-metilcloramina produzinde uma diaziridina **', Schris:
investigou a acao da cloramina em bases de Schiff simploz " . 2

autor constatou que solucoes etéreas de cloramina reagoT Iom

i

de Schiff, a temperatura ambiente, em poucas horas (escusma °

4

1
e

Esque:

T

I

Rs\__
+  NHC!

14 r! R? R Rendimento
a Cy* n-C.H. H 559
b Cy n-Cgl; g H ' 54%
C n-C,Hy n-CgoH, g A 53%
d CH,Ph n-CyHg H 26%
e Cy CH, CHo 649
f i-C5H, CH- CH. 40%
g Cy —-%CHE—}E 71%

* Ly = Cicloexil



As reacgdes com N-alquilcloramina ocorrem tio suavemente
quantc as reacoes com cloramina. A partir de bases de Schiff deri
vadas de él&eidos e N-alquilcloraminas obtém-se 1,2,3-trialgquildiaci
ridinas. Pode-se, por este procedimento, sintetizar diaciridinas
diferentemente substituldas nos atomos de nitrogénio, como apresen

tado no esguenma 3.

Esquema 3

N + R—NHCI o

§_§
1 2 3 : .
15 R R R Rendimento
a n"c‘%Hg CH3 H—C4H9 6‘1%
b CH3 CZHS Cy 37%
d CH3 n—CéH13 n-C4H9 63%
e n—C4H9 nmcéHl3 n—C4H9 53%

2.a.4. Bases de Schiff e 3icido

Hidroxilamino-0Q-sulfénico

A cloramina pode ser substituida por outro agente ami-

nante; assim, a partir de cicloexanona, amonia aquosa e acido hidr

xilamino~9~su1f5nicc(19} sintetiza-se a 3,3~pentametiienodia:iridg

na, com rendimentos acima de 80%. A soluc3o aquosa de amdnia pode



(12) {13)

ser substituida por n-propilamina ou metilamina *, cbtendo-se
entio, a diaziridina substituida em um dos dtomes de nitrogenio f{es
quema 4).

Esquema 4

&' Rr?
Mtz

CU & Pl N H

4+  HzNOSOCsH

PP
RS NHg

Ha—N
\\Rs

2.b. Preparacdo de BDiaziridina

n

partir de Diazirinas e Rea-

gentes de Grignard

Os reagentes de Grignard adicionam-se & ligagio dupla

N=N das diazirinas, 4, produzindo diaziridinas substituidas em um

(10,14,1

dos atomos de nitrogenio 5) (esquema 5). ©Os substituintes

no atomo de carbono da diazirina precursora sio mantidos no produ

to.

(10) (10) {133
lde e ldg

As diaziridinas 14a- . também podem

ser sintetizadas pela reacao de diazirinas 4 e reagentes de Grig-
nard. A adigao de reagentes de Grignard aromaticos as diazirinas,
4, e tambem possivel; brometc de fenilmagnesio reage com 3,3-pen
tametilenodiazirina  obtendo-se N-fenil-3,3-pentametilenodiaziridina

com 650% de rendimento(leB.
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Esquema 5

R' R?
+ R®—MgX ———
B =N
a
15

16 R1 Rz R3 Rendimento Ref.
a H H Cy 50% 14
b CHE H CZHS 594 14
c {CHZ%S n—CEH7 889 13
d 4682%5 i~CSH7 95% i5
e %CHZ}S CH2C6HS 85% 13

2.c. Outros Métaodos de

"
-
M

b
o
1
m
)
[N
o

de Diaziridinas

Alem dos dois procedimentos descritos, outros métodos
ainda menos gerais que os comentados anteriowmente, podem ser

utilizados. For exemplo, a reacio de N-cloroimimas, 17, facilme:

te obtidas 4n siZu, a partir de N;N-dicloroaminas, 18, reagem com

aminas (167 formando 19 (esquema 6).

Uma variagao do emprege do acido hidrexilamino-0O-sulfoni

co € a obtencao de diaziridinas a partir de oximas O-sulfoniladas

. 7a-b ~ . - . e .
e am1nas£1 a }. Esta reagao permite a obtencdo <e dia-iridinas a

partir de compostos carbonilicos pobres em elétrons; assim, a dia-

x

ziridina 20 & obtida & partir da amina O-tosilada do &ster mesoxi-



Esguemauﬁ
R! R?
i
R R
>—N*‘332 L N il
2 27\ —
18 17 19
19 Rt RZ RS
a {CHZ%S H
lico %l(l?%}) (esquema 7).

Esquema 7

\o/l(\~ _OTes -

(17b)

Mikhailyuk et afidl estudaram a sintese de diaziri-

dinas via €steres oxima, diferentemente substituidos, para verifi
car a influencia da amina nos rendimentos das reacdes (Esquema 8).

Estes autores sintetizaram também diaziridinas a partir

da oxima fosfatos e discutiram a impossibilidade da sintese a par



Esguema 8
0S0,R" § SOLR!
\LN/ 2 RZNHQ \O/ 2
- MNH
12
+ RZNHp. RSO3
HN——RN
‘\\R2
22
22 Rl RZ Rendimento
a CH3C6H4 HO{CHZJ2 885%
b ‘CﬁHS n»C3H7 89,34
c n—C489 t-C3H7 49%
C6HS t—CSH? 394

tir de carbonatos e sulfinadosCl?b}°

As diaziridinas polialiogenadas podem ser sintetizadas a
partir de pentafluoroguanidina ou tetrafluorofeymamidina(18) ror
acao de um fluoreto de metal alcalino. Por outro lado, a diaziri-
dina fluorada 24 € obtida quando 25 ¢ tratado com acido azotidri-
co(lg) a -135°C (Esquema 9).

Existem também sinteses fotoquimicas de diaziridinas,

{(20a)

analogas a fotoisomerizacio de nitronas 0 composto 26 1s0-



Esguema 9
F X
FalN
>s—-___.NF +  MF
X FN——NF
23
23 X M Rendimento
a NF, Rb, X 25%
b F Rb,K -
FS{%\ CFa
F3C FsC
>S L R S N
Fy C ~
25 24
~ - (20h)
meriza-se para 27, sob acdo da luz do sol, com 80% de rendimento'~""- esque

ma 10). Schultz e West descreveram a sintese fotoquimica da dia-

ziridina 28 por acao de radiagao U.v.29¢) a5 diaziridinas N-ars

[

ladas, 29 e 30, de sintese possivel, porém trabalhosa, a partir
do reagente de Grignard, também podem ser obtidas a partir de te-

trazolinas 31 que perdem nitrogenio molecular quando irradia-
das (204)

Inicialmente, acreditava-se que as N-halogenodiaziridi-

nas fossem produtos de dificil obtencio devido a sua instabilida-

de(Zl) (22)

, entretanto Kostyanovskii et afil , descreveram a sinte

se das primeiras N-clerodiaziridinas estaveis, 32 e 33, a partir

da diaziridina 34 e hipocloritc de t-butila, em eter etilico, a
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Esquema 10

b

27
26 {70 —B80%}

{ 80%)

=N
N hy

i v\
N - h
-~ \Ph —HNNo e
\i/, —N—N~p,
R

29 I B=CHz {71%)
21 30 I B (ghgl B2%)

o i A .
~-307C (esquema 11). Estes produtos apresentaram atividade oxida-
tiva frente a iodeto mesmo em meio neutro, © que comprova a estru

tura anelar.

rt

Do mesmo modo que as N-halogenodiaziridipas, 32 e 33,

14

as alquilidenodiaziridinas, 35, eram desconhecidas até recentenmen

23 . - .
te( }. Estes compostos, foram cbtidos na reacz@o de ceteniminas,

36, e azoteto de metanosulfonila, 37, segundo ¢ esguema 12. Es
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Esquema 11

? —CqHg ~ OCI Q

=
=
X
=
=

T
R R ¢
32 I R=H
34 33 R=CHz

tes produtos oxidaram iodeto a iodo o que comprova a presenga do

heterociclo.

Esquema 12

N~ _ —
= =N X+ CHzSOpN3 "

37 SOxH3
36 -

X=MH ,CHz,Br 35

2.d. Sintese e Resolucioc de Diazi-

ridinas Opticamente Ativas

Os primeiros estudos detalhados de ressonancia magnéti-

ca nuclear de diaziridinas apareceram em um trabalho ceonjunto de

- . {24} .
varios grupos de pesqguisa ” ’.  Os autores ressaltaram a diferen-

ca entre os atomos de hidrogénio do carbono do heterociclo em 38



28]
i

como resultado da posicac relativa destes atomos e do grupo t-buti

la. Nao observaram inversdo rapida no atomo de nitrogénio na faixa

de temperatura em que o composto € estavel e, no caso da N-isopro-

- pil-3,3-dimetildiaziridina, 14f, o valor minimo da barreira de in-

. = -1
versao ¢ 96,2 kJ mol .

ot

A separacao de uma mistura de isdmeros foi possivel a ra
vés de cromatografia de camada delgada preparativa. Mannschreck e
Seitz{Z} separaram a mistura obtida da reacdo de benzilmetilcetona
benzilamina e acido metil-hidroxilamino-0-sulfconico, nos isomeros

-

39 e 397, A meia-vida de cada um dos isomeros e de 431 minutos

: . . - - -1
70°C e @ bdrreira de inversio calculada & 114,6 kJ mol ~.

giibN HN—N
T T

3¢ 181
CHoCgHg
HgCgCHo Nﬂfﬁ Hs Ce CH2 "
/ ha.._CHZC‘SHs
N N
39 39

Figura 1.3: Diaziridinas opticamente ativas.

2



Quando um excesso de 40 reage com a-feniletilisccianato
opticamente puro, o produto obtido & opticamente ative. Na recris
. ~ - : . 25 : :
talizagcao obtem-se 41 opticamente puro( }. A barreira de inver-

- - -1
sac calculada e 117,2 kiJ.mol ~, e a diaziridina n2o-reagida € cp-

ticamente ativa (esquema 13).

Esguema 13

Ph
s > = — — SZ o

NMN,/,
"CONHC

\‘\\\“\ \\

40 41 é

—_ — H

A sintese assimétrica de diaziridinas foi primeiramente
descrita por Kostyanovskii exf aﬂii{zé).{}ménxb de preparacao de dia:c iridi
nas a partir de O-sulfonil-cetoximas, oferece possibilidades para
a sintese assimetrica baseada nas 1-10-0-canforsulfonilcetoximas,

42. As diaziridinas 43a-d apresentam atividade optica (esquema
143.

Finalmente, devido a inversio lenta nos atomos de nitro
génio, mesmo as diaziridinas simetricamente substituidas, por
exemplo 44 (esquema 15) podem apresentar atividade optlca(Z?a).

Desta maneira o anel da diaziridina pode ser considerado um cen-

tro assimétrico.



Esquema 14

R' R!
Ri
\N QZ R2+ -
i g ZRE —hHs e MHs. 0S HaoZ
LT o 2 . + Hz. OS0,CH,
R S0 HN N\\
£ RZ
&= 43
1 2
- r L
a CH3 CHS
b CFB CZHS
< CFS 1-CgHs
a COOCH, CH.
3 3
Esquema 15
{CH2}2COCHS
0
. _)K ></N
+ it smmnbire i cssmemeer i i
N
HN —NH /

{CHp)2COCH 3
>'</N
;i
( CHZ)ZCO CHS
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. 27a,b . -
Mannschreck e MlntasE 2,b) conseguiram boa resolucdo
dos racematoes das diaziridinas apresentadas na figura 1.1, nDOT CTo

matografia liquida em triacetilcelulose.

Ph o
N _Ph
H \\// N— VAN
e ™. ™~
16e
a5 48
P(-) = 97%; P(+) = 59% P(-)= 76% P(+)=08%
AG = 115,4 kJ.mol ™t
47 R X p AG
: . - . =1
R R a H {CHz)ZcéHS [(+192%,(-390% 111,353 kJ.mol ~
b CeHe i >30 kJ.mol ™+
HN—N~_ T
X c H  aLC.H 111,8 kJ.mol™™
26t
47
47 d CgH,  CH

Figura 1.4: Diaziridinas separadas por cromatcgrafia em triacetilce
lulose. P(+) ou P(-), pureza oOptica obtida para cada

um dos isomeros. AG, energia livre para a interconver

sao dos enantiomerocs.



Z.e. Mecanismo de Formacio de Dia-

ziridinas

Baseando-se na sintese de ciclopropanos & partir de o

Jord

£ o
finas e carbenos, pode-se formular a sintese de diaziridinas come
a adigao de um imeno 48, ou alquilimeno a uma ligacdo dunla C=XN

como apresentado no esquema 16.

Esquema 16

OH~

$0,° + fH + HpO

48

HeN — 0SOF

A formacao de um imeno, 48, com um sexteto eletronico, =z

partir do acido hidroxilamino-0O-sulfdnico, ndo foi comprovada vi

V]

to que ndao ha incorporacio de enxofre radicativo, por troca

rt
| Gy

i,..l
iy

Q

pica, em uma solucao de sulfato ativo(zg). A possibilidade de

rL
|

composicao irreversivel do acido hidroxilamino-0-sulfonico em im

f o

no e sulfato também & descartada. Se este fosse o mecanismo, a
formacao da diaziridina dependeria da decomposicao do acido, e en
tao, a velocidade da formacdo da diaziridina e da decomposicao do
acido na ausencia de uma base de Schiff seria a mesma, 0 que nao &
verificado. Aproximadamente metade da quantidade inicial do Aci-
do & decomposta em solucdo de hidréxido de sddio 0,1N apds 2Ch a
209¢(29)

, enquanto a formacao da diaziridinz a partir de uma hase

de Schiff e do acido hidroxilamino-0O-sulfdnico ocorre em poucas



Z8

horas. As mesmas observagdes experimentais sio validas para a for
macac de diaziridinas, a partir de cloramina ou alguicloramina . O
isotopo cloro-36 nao € incorporado, assim nao ha equilibrio entre
. . (30) ; . £ ~ .

cloraming € imeno . Novamente a velocidade de formacao da dia-
ziridina & muito maior que a velocidade de decomposicao da clorami
na.

Acredita-se entao, que a reacao de formacio da diaziridi

na & devida ao ataque da cloramina cu do acido hidroxilamino-0O-sul
(31a)

ct
¥

fonico 2 base de Schiff. Baseados nestas observagoes, Schmi
propos um mecanismo para a formacdo de diaziridinas que o autor de

nominou substituicaoc intramolecular SN, , mostrade no esquema 17

Esquema 17

A formagao de diaziridinas opticamente ativas, a partir

de oximas 42(26)

¢ aminas (esquema 14), mostra que o grupo de sal
da quiral faz parte do passo determinante da velocidade da reacao,

o que confirma o mecanismo proposto por Schmitz.



3. Reagoes de Diaziridinas

As diaziridinas podem sofrey varios tipos de reacces; en
algumas delas o anel de tres membros & preservadeo, £nquantos gue en
outras, ocorre a expansao do sistema anelar. Existem ainda reacdes

onde observa-se a fissao do heterociclo sem expansio.

3a. Reacoes de Diaziridinas com Re-

tencao do Sistema Anelar

Todos os produtes das reacdes citadas neste item, manteénm
o sistema anelar do heterociclo preservado; os produteos foram znali
sados quanto a capacidade de oxidar iodeto a iode em solucdao aci-

NEY

As diaziridinas com, pelo menos um atoemo de nitrogenio

1y

[}

[
1

nio substituido, reagem com 2,2,2-tricloroacetaldeido(cloral)

4914,

mando um aduto 1:1, 0 tratamento com uma solucdo alcali-

87,

ot

na recupera ¢ aldeido e a diaziridina de partida {esquema
Algumas diaziridinas condensam-se com ©s aldeidos pre-
cursores, sob condigoes da reacao de preparacao da diaziridina, for

mando anéis triazolidina, 5014233},

Um mododde evitar a formacao
destes produtos de condensacao € adicionar cloral 2 mistura de rea-
cao.

Os adutos diaziridina/cloral, 49, formem-se mais rapida
mente que a triazolidina, 50, e posteriormente, cCom tratamento em
meio basico recupera-se a diaziridina. Um exemplo deste tipo de

aplicacdc € a sintese da N-propildiaziridina, 31, (esquema 19).



Esquema 18
CCiy — CHO
H N —N on- §—n
\\R§ §// ~\?/,CC%
OH
49

Esquema 19

NH- (1)
/\/lk 4+ NHCI
H

HN—NH

0
¥
B

CCI3CHO /\/KH » NHalL}

HN—N

T O

b o

18

A N-cicloexil-3-etildiaziridina reage com os cloretos de

p-tolueno~sulfonila e 3,5-dinitrobenzoila formande produtos Ccris-



talinos 52 e §§(4) respectivamente (figura 1.5).

A O

o

52 53

ey me——

Figura 1.5: Derivados da N-cicloexil-3-etildiacziridina.

As 1,3-dialquildiaziridinas reagem com fenilscciana-
(14,34) . . L
to formando produtos cristalines que podem ser usados para
caracteriza-las (esquema 20). As 1,3,3,-trialquil- ou 3,3-dialgquil
diaziridinas formam produtos diferentes, derivados da expansao do

anel.

Esquema 20




iri
[N

As 3-alquildiaziridinas reagem com cloretoc de benzoi-
LY

]

, formando 1,Z-diacildiaziridinas. Assim, uwtilizando-se
3-metildiaziridina e a 3-n-propildiaziridina obtém-se os produtos
54 e 55 (figura 1.6}. O tratamento de 1,2-djacildiaziridinas con

uma solugao alcalinag reverte a reacao e recupera-se o0 heterociclo
(14,34}

A_D

inicial

Yo min e

Figura 1.6: Produtos da reacao de 3-alquildiaziridiinas e cloreto

de benzoila.

Na reacao com oxicloreto de fosforo cam as diaziridinas
- - ~ s . . 135 -
56 observa-se tambem a conservagao do ﬁet8TOC1C£ﬁ{ ) (esquema Z1).
{36)

{,}!

Gubnitskaya et afiil descreveram as rea¢ces da

3,3-pentametilenodiaziridina, 19%a, com oxicloreto de fosforodial-

quila, em presenga de trietilamina e ésteres fosfuowrocianatidices
(esqﬁema 22). 0Os produtos destas reacdes sao estruturalmente simi
laTtes as aziridinas N-fosforiladas cuja atividade antitumores ia
foi comprovada. Assim, a sintese e o estudo destas diaziridinas
apresentam grande interesse,

A titulagdo das diaziridinas N-fosforiladas com acido clo

ridrico aquoso mostrou uma sensivel diminuicfZc mas valores de pKa.

Isto mostra que a introduc@o de um grupe aceptor e elctrons dimi-



33

Esquema 21

RZ
0
oLl - R'N }j 1
HN N {CaHalz N \N/E \\N /NR
\R
== 2
. R Rz
56 R}" RZ etansi / HpO
a Cy CH3
E Cy ) CZHS Ecg
C n-C,H C.H i
= 4779 275 R'N P t
OH Nﬁ/
2
R g2
nui a basicidade destes produtos.
Na hidroxialquilacdo por epéxidos{37), na cianoetila-
gao(SS)’ bem como na reacdc com Vinilwsulfonas£39) 0 sistema ane-

lar do heterociclo € preservado como mostrado no esquema 23,

3b. Reacoces de Diaziridinas com

Expansdo do Sistema Anelar

A 1~cicloexil~3,B-pentametilenodiaziriéina, ldg, reage
com fenilisocianato obtendo-se, apds hidrélise, I-cicloexil-4-fe
nil-semicarbazida, 57. A formacio deste produte s6 pode ser enten

dida se assumirmos uma expansio do anel, formande o intermediario
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Esquema 22

(i~ C3H,01 POINCOI, HN—~NH
(E10 15 PO (NCO)

(RO}aPOCi
R = CH3 ,CpHg
n-CzHy; n—CyHg

N NN AN
Oﬁ/ | \/,-;O (E10100" \ﬂ/ T SPOOE,
0

NCO

<

HN——N
“SPO(OR),

R=CH3z ,pkg=2.2
R=CgHs , n— CzHy pk, =2.8

N—N
SpO(OR ),




35

Esquema 23

Nen HN—N @ $02 ™\
Rl= H R' = CHyCgHs
RZ=CoHs RZ = CHz
o

A

. ﬁ‘:H
RQ:': Loty O
HNMN\/\ P e N
CN

OH

HN--u—N\)\

R3

58 (esquema 24). A interpretacdo do mecanismo proposto por

Schmitz et aﬂéi(34)

para esta reacao, explica a influéncia dos subs
tituintes do atomo de carbono do heterociclo: um grupo alquila no
atomo de carbono leva ao isolamento do produto com o heterociclo
intacto,dois substituintes alquila no atomo de carbone conduz a
expansao do anel. Esta reatividade crescente com o aumento da

substituig¢ao indica que o intermediario € uma espécie onde existe

separacao de cargas e que, portanto, o mecanismo & SNI. Esta se-
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paracao de <cargas se inicia pelo aparecimento de uma carga positi-

va no atomo de nitrogénio do anel, seguida de uma clivagem do he-

terociclo, e de uma nova ciclizacao em um anel maior que o inicial.

Esquema 24

HN——~N NMH"QL

R '5"\____0
e
i% g

‘§_ o
H*/ Hp0
Wooow %
+
N
(@) g °
o H
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No caso de uma 3,3-dialquildiaziridina, por exemplo, a
3,3-di-n-prepildiaziridina, observa-se a mesma expansao do anel,

porém, neste caso, ocorre a reacao de duas moléculas de fenil iso-

ciaﬂato(34j,

Na reacao da 3,3-pentametilenodiaziridina, 1%a, com clo-

(34)

reto de benzolla ha, novamente uma expansao no anel formando

um iminoéter ciclico, 59, que com aquecimento brando em etanol,

rearranja-se para 060 por migracao dc grupo benzoila(34} (esquema
25).
Esquema 25
Lo}
ct
HN——NH
190

A reacao de cloreto de ftaloila com 3,3-dialquil ou



38

3-alquildiaziridinas em presenca de trietilamina segue © mesmo me-

canismo das reacoes de cloreto de benzoila ja mencionadas(ig). 0

0)

produto formado, 61, pode reagir com enaminas, inaminas(4
(413

ou ni
tronas » produzindo compostos onde o anel heterociclico ja nio

se encontra preservado. Estas reacdes ocorrem atraves do interme

diario 02, que pode rearranjar-se formando 63, ou, na presencga de

outros substratos, formar cicloadutos 64, 65 e 66 (esquema 26).

O intermediario 61 foi postulado baseado no aparecimento
de um tipo de intermediario, estruturalmente anilogo, nas reacdes
das 4~a1quil~5~su1£oniiimino~ﬂ2—l,2,3,4-tiatriazo§inas, 67 (figu-
ra 1.7). Na reacao de 67 com enaminas e inaminas observa-se tam-

bém a formacdo de produtos similares a gi(gzj.

R_‘_'—'N S 1
| Y y R = n-CyHg, CoH.CH,
!: :f X = H, CH C1
N H 3
Oz
ev

Figura 1.7: 4~a1qui1-5~suifonilimino~A2-1,2,3,4—tiatriazolinas,gz.

A 3,3-pentametilenodiaziridina, 1%a, reage com difenil-
ciclopropenona produzindo dois cicloadutos, 68 e 69, onde observa-
~-se a expansao do ane1 (43 (esquema 27).

Foi mencionado que 3,3-dialquildiaziridinas ndo fornecem

produtos de moncacilagdo, portanto, apesar do baixo rendimento de



Esguema 26
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Esquema 27

Lo et
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acetolo de
etila




41

70 (aproximadamente 6,5%), este € o Unicao modo de obter-se tais

produtos, evitando o rearranjo mostrado no esquema 25.

3c. Reacoes de Diaziridinas com

Fissao de Sistema Anelar

As reacoes de diaziridinas com acetilenos eletrofilicos

tais como dibenzoilacetileno, etilpropiolato, dietilacetilenodicar

boxilato(dq}, cianoacetileno(ds) (46)

e difenilceteno , produzem,
caracteristicamente, compostos nos quais o anel heterociclico so-
freu fissao. No caso das trés primeiras reacdes, uma adicio tipo-
Michael esta envolvida. Na reacdo com 3,3-dialquildiaziridinas
isola~-se o produto 71, formade a partir da adicio do hetercciclo a
insaturacao; entretanto, com um breve aquecimento em etanol, 71
rearranja-se para 72. Quando a reacido é feita com 1,3-dialquil-
ou 1,3,3-trialquildiaziridinas, os produtos obtidos, como 73, re-
sultam da adicao do nitrogenio substituido da diaziridina, a 1i-
gacao tripla do acetileno (esquema 28).

(46)

Nas reacoes com difenilceteno , novamente o produto

obtido depende da substituigdo no atomo de carbono do heterociclo;
quando nao ha grupos alquila nesta posicao, obtém-se o produto de
fissao do anel, com a formacido de 74. Se o réagente € uma 1,2,5-
-trialquildiaziridina, o produto isolado, 75, nao apresenta a ci-

clizagao observada no caso das 1,2-dialquildiaziridinas (esguema

29).



HN-——NH

~CO0CH 5

R4 RS

HN—NR>

Esquema 28

0
RZ
R5
A 7 CoHg OH
~CgHs
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R#
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R == 4 \




43

Esquema 29

R=CpHsg

3.c.1. Fissdo Redutiva de Diazi-

ridinas

Mencionamos anteriormente que as diaziridinas liberam,
quantitativamente, dois equivalentes de iodo a partir de uma solu
¢do acida de iodeto(8s9533) (esquema 30). A titulacdo de iodo 11

berado com tiossulfato(47}

, permite a determinacao da pureza da
diaziridina.
A velocidade de formacao do iodo depende do grau de

N-substituigao das diaziridinas. Compostos nio substituidos e
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Esquema 30

rR2 g%
- # +
RIN—NR® + aHT + 217 + H0 __ﬂm\ﬁg + RP— NH3 + R'— NH3 -+ Ip

mono-N-substituidos liberam a quantidade calculada de iocdo instan-
taneamente, a frio. Diaziridinas 1,2-dissubstituidas necessitam
de um aquecimento em solugdo acida de iodeto, para entao liberar
de 95 a 100% da quantidade calculada de iodo *8) . Este efeito &
muito pronunciado e pode ser usado como prova da estrutura anelar.
A hidrogenagdo catalitica das diaziridinas também comeca
com a fissao redutiva da ligacao N-N. O composto carbonilico cor-
respondente a diaziridina reage, sob as condicGes da reagao, com
uma das aminas. Por exemplo, a hidrogenacao da l-cicloexil-3-etil
diaziridina, 76, com niquel de Raney produz n-propilamina e ciclo

exilamina(6) {esquema 31).

Esquema 31

Hp/ Ni NH2

N NHz -+

HN—N
: > 61% T2%
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O tetraiodoaluminato de 1itio reage somente com diaziridi
nas onde, no minimo, um dos nitrogénios ndo esta substituido(g),
Novamente, ocorre uma fissao na ligacao N-N, porém os produtos da
redugao sao diferentes daqueles obtidos na hidrogenacdo catalitica.
Por exemplo, a mesma diaziridina, 76, reage com tetraidoaluminato
de 1itio, obtendo-se amonia e n-propil-cicloexilamina como produtos

principais (esquema 32).

Esquema 32

LiAlHg NH3 + /\/N
HN =N :::: N

6 80% .

A analise dos produtos da reducio da 3,3-dietildiaziridl
na, 77, com tetraidroaluminato de 1itio levou a confirmacado da es

trutura desta diaziridina(g) (esquema 33).

Esquema 33

LiALH
i A +  NH3
HN—NH | /

NHz
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As dia;iridiﬁas tem acgao oxidativa frente a sulfeto de
hidrogénioc e cloreto de hidrogénio, porém o mecanismo desta reacio

¢ ainda desconhecido (esquema 34).

Esquema 34

HN—NH
/ HeS
NHeCi -+ /\r + Np
Ci

\n/\ 4+ 5 + HpN—NH>

0

3c.2. Fissao Hidrolitica das

Diaziridinas

As diaziridinas decompoe-se em um composto carbonilico e
hidrazina ou hidrazina substituida, quando aquecidas com acidos
minerais diluidos (esquema 35), no caso de diaziridinas derivadas

(43)

de formaldeido observa-se produtos de reacoes laterais. Os ren

dimentos da fiss3o hidrolitica de diaziridinas derivadas de ceto-
nas e aldeidos,exceto o formaldeido, variam entre 60*90%(6’13’49).
A hidrolise das diaziridinas em um meio acido requer

condigoes mais drasticas do que seria esperado em comparag¢ac com

compostos de cadeia alifatica ou ciclos maiores. Por exemplo, as
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Esquema 35

P R
3 4 H =
u R®® R H——R
Ko ws
RN — NR® h R' N

l1,1-diaminas decompoem-se instantaneamente em acidos diluidoscso),
As diaziridinas derivadas de cetonas, tem uma meia-vida
de aproximadamente uma hora em acido mineral aqueso, 4 temperatura
ambiente. Ja as diaziridinas derivadas de aldeidos tem meia-vida
de poucos dias e aquelas derivadas do formaldeido, de algumas sema

4 . . sy e - .
nas( 9). Assim, a velocidade de hidrolise & fortemente dependente

) ) .. (4 ) . -
da maior ou menor substituicio no anel( 9}. A magnitude e direcao

do efeito do substituinte s3o caracteristicas de uma reacio SN1(49).
A etapa determinante da velocidade desta reacdo deve ser entio, a
ionizagao da diaziridina protonada para um Ion carbdnio (figura
1.8,a). Esta ionizacgdo € facilitada pelo par de elétrons livre do
nitrogenio mndo-protonado, ou seja, o orbital deste par de elétrons
fica num angulo de aproximadamente 60° (figura 1.8, b) em relacao
ao plano do anel; esta configuracaoc ndo permite um deslocamento si
multaneo de elétrons(49). A formacao da hidrazina € portanto, unma
reagao SN -

Em um solvente aprotico ou com pouca capacidade de pro-
tonacao, a T¥Yeacao segue outro mecanismo. Com tetracloreto de car
bono e acido cloridrico, a ligacdo N-N & quebrada porém, neste ca
so a clivagem sera possivel somente se houver migracac de hidreto,

(51,52

simultaneamente com a quebra desta ligacio (esquema 36 .
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rRZ R>

rR® R +
R2 NHp
g — ) %

RIN—NHp RIN————NHo & AN
"D ., R?

Figura 1.8:a.Formacdao do Ion carbénioc  b. Situacdo do par de ele-
trons ndo-ligado do nitrogénic em relacdc ao plano do

anel.

Assim, um dos atomos de nitrogénio perde o radical alquila que €

recuperado como aldeido.

Esguema 36

\/\Ont;g\/\/ NS TR N~
H
H20

o 0
/\/U\H+ /U\H* NS+ o~ no

A possibilidade de migracdao do ion hidreto ¢ uma condi-

cao essencial para a ruptura da ligacao N-N. As diaziridinas que

nic apresentam uma ligacdo C-H em situacao adequada & migracao,

ndo sofrem fissao na ligacao N-N; por exemplo, a 3,3-pentametile
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nodiaziridina, 19a, € estdvel & mistura tetracloreto de carbono/
acido clor Idrico (figura 1.9). Para que ocorra a clivagem e neces
sario que ambas as ligagoes, C~H e N-N, sejam paralelas. Os com-
postos 78 e 79 na figura 1.9 ndo se decompdem em tetracloreto de
carbono/acido cloridrico; a ligacac H-carbono do heterociclo em 78

e as ligacdes (-H axiais em 79 formanm angulos muito grandes com a

. - : ome - . . ~ - P . )
ligacao N-N e, deste modo, esta Gltima ligagao nac e clzvada{51‘.

H H
NH
/ S
H
HN—NH \f
78

er———iia —

I

Figura 1.9: Diaziridinas estaveis a fissdo por tetraclorsto de

carbono/acido cloridrico.

Naturalmente, existem reacoes de diaziridinas onde obser
va-se todos os efeitos mencionados, isto €, produtos de conserva-
cao do anel heterociclico, expansdo e fissdo do anel. Um exemplo
deste tipo de comportamento ¢ a reacdo de diaziridinas con dipropi

(

nilcetona >3) (esquema 37). Assim, 80 € o produto de conservacio
do heterociclo, 81 € o produto de expansio do heterociclo e 82 e

83 sao produtos de fissao.
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Esquema 37

HN-—NH ~ -

R 80
H ¥ - 111#C / Tolueno

183°C ? %
%—)_ 0~ gictoro; >—-~—~~--/k “
— N
HN\N/' _ HN\\N N
81 ¥
N
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3d, Reacoes de Diaziridinas com

Compostos de Metais de Tramn-

sigao

Apesar da grande guantidade de estudos feitos sobre os
heterociclos livres, somente uma pequena parte deles trata do com-
portamento das diaziridinas frente a compostos de metais de transi
¢do; o mesmo pode-se dizer a respeito da reatividade dos heteroci-

(54,553 . .
clos coordenades. Beck e Danzer foram os pioneiros neste
campo. Estes autores descreveram as rveacoes de hidretos de metal
carbonilos e 3,3-pentametilenodiaziridina, 1%, e isolaram comple-

xos carbamollicos ciclicos, 84 (esquema 38).

Esquema 38

v
H : H\m_wﬂﬂ,
LnM/ + & "“'-"*LnM/ T
AN

199 H
M=Mn, Mo, W
/NHE
LnM
NH
0
84

0
M=Mo , W |_ /<
HaN
ta=( Tl—CgHg }{CO), H

DMSO

{ TI-CgHg){COY M —N

8%

—
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©s complexos imino, 86a e b, foram obtidos diretamente
nas reagoes com complexos w-olefinicos ou com acetonitrila, como

mostrado no esquema 39. Estes complexos nao continham hidreto e,

portanto na&o formam intermediarios do tipo 84(54).

Esquema 39
HN ——NH
130 H

= [COlgMo—N

860 &
/ T\
CC co ¢o
/H
{CH3CN)W (COJg + HN—NH == (CO)gW-—N

86b
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Beck e Danzer fizeram ainda a reacao dos cloretos de co-

balto ¢ niquel com a 5,3-pentametilenodiaziridina, 193{54}. Os au

tores forneceram alguns dados de absorc¢ac na regido do infraverme-
lho,bem como o valor do momento magnetico, contudo eles nio conse
guiram atribuilr uma estrutura ac produto obtido.

Mais recentemente, Sosnovsky e Lukszo(56j obtiveram com-
plexos de platina com diaziridinas. Os produtos apresentam confor
magao oL4 e tem grande importancia devido a sua similaridade estru
tural as c{s-platinas, substdncias comprovadamente anticancerige-
nas. Os complexos de platina obtidos foram testados quanto a sua

atividade anticanceriIgena e mostraram bons resultados em um tipo

especifico de leucemia em ratos (figura 1.10).

R
HNX 1 2
\ R R*
R2
N /ﬁ -(H3 -CH3
" Pt
~-C.H -C,H
CI”///// \\\N R1 2Hg 2t
l {CHZ%S
HNT L,

Figura 1.10: Complexo de diaziridina com atividade anticancerigena.

O complexo 87 € o unico composto de coordenacdc encon-
trado na literatura, onde observa-se a preservacac do heterociclo
apos a ligacaoc ao metal. Os compostos citados anteriormente, apre

sentam produtos de ruptura do sistema anelar da diaziridina.



4. Objetivos

Nos estudos mencionados anteriormente, podemos observar
que na coordenacac ac manganés, molibdénio e tungstenio, o hetero-
ciclo sofre uma ruptura no sistema anelar e que, somente no Caso
da platina, o heterocicleo fica preservado. Baseados nisto, nos pro
pusemos a estudar a reatividade de diaziridinas, substituidas ou
nao no atomo de nitrogenio, com compostos de paladio(IT}. Sob este
aspecto, interessava-nos verificar se estes heterociclos funcionam
como ligantes T#, nz ou se formam complexos poliméricos. Preten-
diamos verificar se a conformacio cis ou fhans favorece algum tipo
de ruptura ou rearranjo do sistema anelar das diaziridinas. Para
obtencac destes produtos partimos de compostos de paladio cis e
Lrans.

Pretendiames também estudar o comportamento da 3,3-penta
metilenodiaziridina coordenada em solventes proticos e aproticos,
bem como a reatividade do heterociclo frente a agentes eletrofili-

cos e nucleofilicos, para finalmente comparar o©s resultados ohti-

dos para o heterociclo coordenado e livre em solucioc.
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5., Resultados Obtidos

S5a. Sintese das Diaziridinas

Dentre os procedimentos descritos na literatura para a
sintese de diaziridinas, optamos pela reacgao de cetonas, aminas e
acido hidroxilamino-0O-sulfdonico e a reacio de Grignard sobre o he-
terociclo insaturado, por requererem reagentes relativamente sim-
ples, baratos e acessiveis comercialmente, além do fato de necessi
tarmos uma aparelhagem disponivel no laboratdrio.

Sintetizamos o acido hidroxilamino-0-sulfdnico, 8§ atra-
ves da reacao de sulfato de hidroxilamdnioc e dcido sulfdrico fume
gante(sy}, sob atmosfera inerte, a4 temperatura ambiente, de acor-

do com o esqguema 40.

Esquema 40

[NHzOH)p S04 + 2HS04 . $03 ——— 2NH,0S0zH + 3H,504

88

Este produto oxida iodeto a iodo, em solucac acida; o
iodo formado pode ser titulado com tiossulfato e, deste modo, de-

termina-se a pureza do produto obtido(57’58) (esquema 41).

Esquema 41

NHp0SO3H + 217 + 2H' ~—u  NH; + HSO; + I,
88
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Obtivemos o acido 88 sob a forma de um s6lido branco,
extremamente sensivel & umidade. Em presenca de agua, 88 decom-
pde-se em sulfato de hidroxilamdnio e dcido sulfdrico ' °°), Armaze

namos o produto sob argonio e, nestas condicdes, ele permanece por
até seis meses sem apresentar decomposicéo. Obtivemos 88 com ren-

dimentos variando de 80 a 90% e pureza de 70 a 99%.

Sintetizamos a 3,3-pentametilenocdiaziridina 1%a, segundo
o procedimento descrito por Schmitz e Ohme[é7}, a partir de ciclo-
exanona e acido hidroxilamino-0-sulfénico, 88, em solucao aquosa de

amonia (esquema 42).

Esguema 42

NHzlaq)
+ NHz0SO0zH 4+ (NHg)2S04 + H20

Obtivemos 19a como um solido branceo, cristalino que fun-
de a 104-107°C (11t ‘10 103°C). 0 composto é estavel aoc ar, 2 tem
peratura ambiente; 19a pode ser armazenado em presenca de oxigenio
sem sofrer qualquer rearranjo ou decomposicgao.

O espectro de absorcao na regiao do infravermelho de 19a,

mostrou uma banda em 3210 cm-l referente a ligacdao N-H e sinais
referentes as ligacSes C-H e C-C saturadas. O espectro de resso-
nancia magnética nuclear protonica apresentou um multiplete ndo-
-resolvido centradoe em 1,50 ppm, referente aos protons do anel ci

cloexil, além de sinal arredondado em 2,20 ppm correspondente aocs
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atomos de hidrogénio ligados aos Atomos de nitrogenio. No espectro
de Tessonancia magnética nuclear de carbono-13 observames o sinal
do carbono quaternario em 58,7 ppm,

Baseados ainda no mesmo metodo, sintetizamos a N-metil-
-3,3-pentametilencdiaziridina 40, partindo do acido hidroxilamino-

-O-sulfoniceo, metilamina e cicloexanona, a 906{13) (esquema 137 .

Esquema 43

CHaNHe 4+ HpSO4 + HO

+ NHp0S0zH

N
HN ~

40

Obtiv¢mos um solido branco, cristalino, que funde entre
34 e 36°C sem decomposicdo (1it*®) 33.36%). 0 produto & estFive:
ao ar e pode ser estocado em presenca de oxigenio sem sofrer gual
quer alteracao.

A ligacao N-H absorve, no espectro na regiao do infraver
melho, em 3190 cm'l; observamos ainda as bandas de absorgao de 11i-
gagoes C-H e C-C saturadas. No espectro de ressonancia magnética
protonica observamos os sinais em 1,60, 2,50 ¢ 1,90 ppm. Estes si
nais referem-se respectivamente, aos proténs do anel cicloexil, ao
grupo metila e ao proton ligado ao nitrogénio.

A analise do espectro de ressonancia magnética nuclear
de carbono-13 de 40 mostrou o sinal do carbono quaternario em £1,2

ppm. Observamos o sinal do grupo metila em 39,7 ppm.

Sintetizamos ainda uma outra diaziridina substituida no
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atomo de nitrogénio, a N-cicloexil-3,3-pentametilenodiaziridina,
1l4g. Poderiamos preparar ldg atraves da reacdo do dcido hidroxil§
mino-0-sul fonico, cicloexanona e cicloexilamina, ou da reacio da
3,3-pentametilencdiazirina, 89, e brometo de cicloexi}magnésio(la}.
Optamos pelo segundo metodo (esquema 44) porque dispinhamos da

3,3-pentametilenodiazirina, 89,

Esquema 44
89 149

Obtivemos o produto 14g como um so6lido branco, cristali-
no com ponto de fusio de 33-36°C (1it. 10) 32-33°C). © produto e
estavel ao ar, & temperatura ambiente, podendo ser estocado por
longos periodos sem apresentar mudanca quantitativa na sua capaci
dade de oxidar iodeto a iodo, em meio acido.

Neste caso observamos a banda referente a ligacao N-H,
no espectro de absorcido no infravermelho, em 3245 cm"l. 0 sinal
do carbono quaternario, no espectro de ressonancia magnética nu-
clear de carbono-13, apareceu em 61,1 ppm, perto do sinal observa

do para 40 e igualmente desprotegido em relacio & 19a (vide tabe-

la 1.2). Este comportamento era esperado uma vez que a introdu-
cao de grupamentos alquila aumenta a basicidade do anel (vide ta-

bela 1.1, pagina 11). O carbono do grupo cicloexil ligado ao ni-
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trogénic do anel apareceu em 58,9 ppm, muito proéxime ao carbono

quaternario de 19%a.

Tabela 1.2. Deslocamento Quimico no Espectro de C-RMN

Composto Carbono Quaternario £CH 3¢ outros

19a 58,7 ppm 36,1; 25,8 -
25,8 ppm

40 61,2 ppm 38,8; 27,4, B,7 ppm
25,45 25,1; (CH<)
24,8 ppm

1l4g 61,1 ppm 39,5, 32,2; 58,9 ppm
31,3, 28,1, {CH}
26,2; 25,9;

24,9 e 24,5 ppm

0 esﬁectro de ressonancia magnética nuclear protonica
apresentou dois multipletes mal-resolvides, um centrado em 1,65
ppm e outro em 1,22 ppm. Por comparacao Com 0S MESmOS esSpectros
de 19a e 40, atribuimos o sinal em 1,65 ppm aos prdtons do anel ci
cloexil.  1igado ao carbono do heterociclo, e o sinal em 1,22 ppm
aos atomos de hidrogénio do anel cicloexil ligado ao nitrogénio
do heterocicle. Nao observamos o sinal referente ao prdton da 1i
gacao C-H adjacente ao nitrogénio do anel, nem tampouco o sinal
referente ao proton da ligacdo N-H. Acreditamos que estes sinais
tenham sido encobertos pelos sinais alargados e nio resolvidos
dos grupos cicloexil.

As rotas de sintese de 19a, 40 e 14g foram desenvolvi-

das no inicio das pesquisas nestes heterociclos, isto &, até apro
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ximadamente 1965; por outro lado, a grande maioria dos trabalhos de
medida e analise de dados fisicos comeca a aparecer a partir de
1967. Desta maneira, encontramos alguma dificuldade em comparar

os dados obtidos em nosso trabalho, com dados da literatura. Cs
dados que obtivemos concordam com aqueles descritos por Kostyva-

4 (Z5)

novskii et alli, em 197 » guardando a influencia do solvente

usado {tabela 1.3).

Tabela 1.3. Deslocamento Quimico no Espectro de by ray
40 literatura(->)
Solvente CbCl, CCi,
£CH,3-¢ 1,28-1,82 ppm 1,1-1,8 ppm
CHS—N 2,5 ppm 2,3 ppm

Todos os heterociclos sintetizados foram analisados quan
to a sua pureza por reacdo com iodeto, em meio Zcido, e titulacio
do iodo formado com solucao de tiossulfato de sddio padronizada.

A tabela 1.4 contém a média dos rendimentos e pureza obtidos em ca

da um dos heterociclos. O heterociclo 40 foi sintetizado somente

uma vez e ldg tres vezes. Os rendimentos de 1%z e 40 foram calcu
lados com 7relacio a cicloexanona e l4g com relagao a diaririna
precursora, 89. Entre parenteses estdc indicades os valores de

rendimento € pureza da literatura.

Tabela 1.4. Rendimento e Pureza dos Heterociclos Sintetizados

Rendimento/% Pureza/$% Referencia
19a 88,0 (61-70) 91,7 (96-100) a7
40 62,0 (62,0) 83,8 (99,9) 13

l4g 84,6 (86,0) 88,6

[ye
<>
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5b. Reacao de Diaziridinas cem

Compostes de Paladio(I1)

5b.1., 3,3-Pentametilencodiaziridi-

na, 19a

Estudamos a coordenacac da 3,3-pentametilenodiaziridina,
19a a compostos de metais de transicao e observamos que na reaciao
com dicloreto de paladiobis(benzonitrila), em benzeno, a temperatu
ra ambiente, forma-se o complexo dicloreto de bis(paladic-u-cloro-

6% (e

[oA]

Lrans-3,53-pentametilenodiaziridinagl, 90, comrendimento de

Jta

quema 45).

O complexo 90 ¢ estavel ao ar e ndo apresenta alteragSes
quando armazenado em presenca de oxigenio ou umidade. O composto
apresenta coloracao amarela-clara e decompde-se entre 172-174°¢,

O espectro de absorcao de 90 na regiao do infravermelho
apresentou uma banda em 3240 cm_1 referente ao estiramento N-H, em

1 referente a ligacdac Pd-N, em 342 cm'l correspondente a 11

475 cm
gacao Pd-Cl terminal e duas bandas em 308 e245 cm™! referentes as-
ligacoes Pd-Cl em ponte; observamos também as bandas referentes
as ligacdes (-H ou C-C saturadas.

O espectro de ressonancia magnética nuclear protonica
mostrou um multiplete mal-resolvido em 1,55 ppm referente aos prc-
tons do anel cicloexil e outro sinal, arredondado, em 2,60 ppm, cor
respondente aos protons ligades aos nitrogénios. No espectro de
ressonancia magnética nuclear de carbono-13 observamos o sinal re-
ferente ao carbono quaternario em 61,4 ppmn.

Atraveés dos dados de ressondncia magnética nuclear pro-

tonica e de carbono-13, observa-se que, pela coordenagio da diazi
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Esquema 45
PdaCio{CgH5CN ) -
HN——NH
190
cl C N
\Pd/ \Pd/ \NH
HN

\ﬁ ~ \Ci/ \c;
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ridina ac metal, ocorre um éfeito de desprotegio eletrinica que se
estende poxr tcdo o anel; este efeito diminul a basicidade do nitro
génio nao-coordenado a tal ponte, que inibe a formacao de comple-

xos dinucleares ou poliméricos, onde ¢ heterociclo funcionaria co-

mo ponte entre dois atomos de metal.

[a %

iazi

Tentamos efetuar a coordenagao da 3,3-pentametileno
ridina, 19z, ao dicloreto de paladio(norbornadienc); obtivemos um
solido marron-claro, 91, que se decompoe entre 199-200°C sem fusio.
0 rendimento da reagao foi 89% (esquema 46).

O espectro de 81, na regiac do infravermelho, mostrou ban
das em 3218De 1610 cm”1 referentes a ligacao N-H e em 478 ¢ 472
em™ ! referentes 3 ligacac Pd-N em posicac c¢i{s. Observamos ainda,
correspondente a ligacdo Pd-Cl, a banda em 342 cm ~. O composto @

insoluvel mnos sclventes organicos comuns, ndo sendo possivel obter

-se espectros de ressonancia magnética nuclear.

Esquema 46

Qi\\ 1
\
+ 2 /\ e Pd
\\\H///
. N HiN
HN MNH H -
H
19e 91

A analise elementar deste composto mostrou a existeéncia
de dois ligantes organicos por atomo de paladic, o que confirma &
{_}, A

estequiometria atribuida &
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Notamos aqui que o heterociclo deslocou o dieno coordena
do aoc paladio e ligou-se ao metal, mantendo a estrutura anelar
preservada.

Fizemos ainda a reacdo do dicloreto de paladio(norborna
dieno) com tetrafluoroborato de prata, em acetonitrila, a tempera-

. . . —— (61) -
tura ambiente e reagimos o intermedidrio formado com a 3,3-pen

tametilenodiaziridina, 1%a, segundo o esquema 47.

Esquema 47

-
A~ |
+ 2AgBF, — PA{BF, ) |+ 2ag¢

2%
o
ya ij

H

—

0 solido amarelo obtido, 92, ¢ estavel ao ar i tempera-
tura ambiente e decompde-se a 149°C. O rendimento da reacao foi

de 75%.
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Observamos, no espectro de absorcao na regiao do infra-
vermelho, bandas em 3360 e 3225 cm"1 referentes ao modo de estira-

mento das ligacoes N-H e em 1640 cm™! referente 3 deformacao dessas

ligacoes. 0 anion BF4 ainda esta presente como constatamos pela
: . -1
presenca de uma banda forte e mal resolvida entre 1100 e 1020 c¢nm .

Cbservamos wuma banda em 475 cmﬂl

correspondente a ligacao Pd-N e
ndo observamos sinais referentes as ligagdes Pd-{1.

O produto obtido nesta

"

eacdo € muito pouco soluvel nos
solventes organicos comuns e, deste modo, nao foi possivel obter

espectros de ressonancia magnética nuclear; porém a microanali

i}

e

confirmou & estequiometria proposta para 92.

5b.2. N-Metil-3,3-Pentametile-

nodiaziridina, 40

Reagimos 40 com dicloreto de paladiobis{benzonitrila) em
benzeno, a temperatura ambiente, por trés heras. O produto desta
reacdo ¢ um solido amarelo-claro, 93, estavel ao ar e a umidade
por longos periodos a temperatura ambiente,porém decompde-sSe na
fusao, entre 155-158°C. O rendimento desta reacdo foi de $35%.

O espectro na regiao do infravermelho mostrou uma banda
em 3250 c:m_1 atribuida & ligacdo N-H, a banda correspondente a li-
gacdo Pd-N em 460 em™ ! e duas bandas referentes a ligacdes Pd-Ci
terminais em 375 e 317 cmpl. Nao observamos nenhum sinal referen-
te a ligacOes Pd-Cl em ponte nem tampouco sinal de deformacao N-H.

Notamos na analise deste espectro que os dois atomos de cloro nio

sao quimicamente identicos, ou que o produto € uma mistura de 1isg¢

mMeroes.

Os espectros de ressondncia magnética nuclear protonica
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e de carbono-13 confirmam a existéncia de uma mistura de isdmeros.
0 espectro de ressonancia magnética nuclear protonica apresentou
um multiplete nao-resolvido centrado em 1,55 ppm (1,30-1,80 ppm)
atribuido ao anel cicloexil, dois sinais referentes aos protons
ligados aoc nitrogeénio, em 3,45 e 3,55 ppm e dois singletes em

2,83 ¢ 2,95 ppm atribuides aos atomos de hidrogenic do grupo meti-
la. O espectro de ressonancia magnética nuclear de carbono-13 tam
bém apresentou dois sinais para o carbono quaternirio em 67,8 e
67,6 ppm ¢ dois sinais para o carbono dos grupos metila em 46,8 e
46,6 ppm. Devemos ressaltar ainda que a integracic dos sinais refe
rentes a metila no espectro de ressonancia magnética nuclear proto
nica ndo € igual, isto €, o produto obtido & uma mistura isomérica,
porém os componentes ndc se encontram na mesma proporcao; entretan
to, nao pudemos avaliar esta propcrcio por que os sinais referen-
tes as duas metilas estdo parcialmente superpostos o que dificulta
a medicdo da area de cada sinal.

Inicialmente, acreditavamos que a diaziridina pudesse
ligar-se ao atomo de paladio por qualquer um dos atomos de nitroge
nio, muito embora o nitrogénio substituido fosse, aparentemente, o
mals impedido. Entretanto, a analise dos modeles £spaclails indica
que o par de elétrons nao-ligado estd suficientemente desimpedido
para coordenar-se ao paladic (figura 1.11)

Além da auséncia de impedimento espacial, o aumento da
basicidade dos heterociclos com a substituigéo(7} indica que a po
sicdo mais favoravel para a coordenacio do paladio € o atomo de

nitrogénio substituido.

(25,26)  (27a,b) -

Kostyanovsky et alil e Mannschrec ia ha-
viam ressaltado os estudos de ressonancia magnética nuclear que

levaram a conclusio de que 0s heterociclos mono-N-substituidos
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Figura 1.11: Localizacac do par de elétrons nio-ligado

as demais ligacdes do nitrogénio

eram compostos de diastercoisomeros. Em um trabalho especial,
(25)

Kostyanovskii trata da analise desta diaziridina, 40, e

i

pecifica
mente. O autor comenta as modificagdes observadas no espectro de
ressonancia magncética protdnica apbs a reacdo desta dia-iridina com

fenilmetilisoccianato opticamente puro. O autor observou o apareci
P k L

"ioalu esta

b
-

mento de dois sinais referentes aos protons do grupo metila e at
observacdo a formacao de dois diasterecisdmeros (R, ) e (58, S).

No caso da coordenacao ao atomo de paladio, a conferma-
cao relativa das duas moléculas de diaziridina determina a forma-
cdc analoga de dois diastereoisdmeros (S, R} e (R, R), observados
no espectro de ressonancia magnética nuclear protdnica e de carbo
no-13.

Baseados nas consideracdes tracadas pPropomos que a rea-
¢ao ocorra segundo o esquema 48. |

Tentamos isclar pelo menos um dos diastereoisomeros por
cromatografia de camada delgada preparativa. A separacio nio foi
bem sucedida e obtivemos a mesma mistura de isOmeros novanmente.

Podemos, unicamente, atribuir, ou ainda, separar, para
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Esquema 48

PdCly( CgHsCN 1p + 2

HN-——N
\

/9
:,/ >

NH Pd

N
' 93 {R,R)

Pd

5

+

X

ééw'

\ :
f>>£

Cl

L

3{5,R)

|
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cada um dos isomeros,os sinais correspondentes no espectro de res
sonancia magnética nuclear, isto ¢, embora nio fosse possivel ava
liar a percentagem de cada um dos isomeros na mistura, existe a
possibilidade de agrupa-los em dois pares pela comparacao da altu-
ra dos sinais. Entdo, a um dos isomeros correspondem 0S si-
nais em 3,55 ppm e 2,83 ppm, referentes ao atomo de hidrogénio 1i-
gado do nitrogenio e aos prdtons do grupo metila respectivamente;
o outro isomero apresenta os sinais em 3,45 ppm e 2,95 ppm referen
tes ao proton do nitrogénio e aos protons do grupo metila, respec-

tivamente.

5b.3. N-Cicloexil-3,Z-Pentame-

tilenodiaziridina, 14g

Fizemos a reacdo da N-cicloexil-3,3-pentametilenodiaziri
dina, l4g, com dicloreto de paladiobis(benzonitrila), em benzeno,

a temperatura ambiente. Obtivemos um sdlido amarelo-claro, 941

b}

estavel ao ar a temperatura ambiente, mas que se decompde na fusao
entre 130 e 131°C. 0O rendimento da reacao foi de 62,9%.

No espectro de absorgao na regiao do infravermelho, 84
mostrou uma banda em 3150 cm"i, referente a ligacdo N-H, bastante
deslocada em relagdo ao heterociclo livre (3245 cm ). Observamos
também as bandas referentes a ligacdes C-H e C-C saturadas. No es
pectro de absorcao na regido do infravermelho longinquo, notamos
a presenca das bandas correspondentes a ligacido Pd-N em 470 cm b e
Pd~Cl terminal, 350 cm_l. Nao observamos bandas referentes a 1li-
gacoes Pd-Cl em ponte. A microanalise de 94 confirma que o com-
plexo €& mononuclear.

O espectro de ressonancia magnética nuclear protonica &



mais complexo do que aquele observado para 83, Observamos o apa-
recimento de trés multipletes mal-resolvidos em 1,73, 1,60 e 1,23
ppm. Atribuimos este Ultime sinal ao anel cicloexila do heteroci-
clo e os demais ao anel cicloexila ligado ao atomo de nitrogénio.
O espectro mostra ainda deois sinais em 3,0 e 2,80 ppm atribuidos'
ao proton ligado ao nitrogénio. N3o observamos o sinal referente
ao proton do carbono do grupo cicloexil ligado ao nitrogénio.

No espectro de ressonancia magnética nucliear de carbo-
no-13 observamos um sinal atribuido ao carbono quaternario em 59,4
ppm; este pico € alargado e, provavelmente, contém os sinais de
dois atomos de carbono quatermarios. Em comparacio com oS mesmos
sinais observados para 93 e 90 notamos uma grande protecdo eletrd-
nica neste atomo de carbono.

Baseadoes nas informacdes de ressonancia magnética nu-
clear, acreditamos que, do mesmo modo que no caso da N-metil-3,3-
-pentametilencdiaziridina coordenada, exista para 94 a possibili
dade de formacao de dois complexos diastereoisoméricos. A reacio
deve ocorrer como mostrado no esquema 49.

Novamente tentamos fazer a separagdo dos diastereoisd-
meros por cromatografia de camada delgada preparativa, porém naoc
conseguimos obter renhum isémero puro.

No caso de 84, nao pudemos separar os pares de sinais
correspondentes a cada um dos diastereoisdOmeros, por gue 0s sSi-
nais correspondentes aos dois aneis cicloexil sdo muito préximos
e um deles desdobrado.

Através destas reacdes observamos que, na coordenacao
ao paladio(II), o heterociclo funciona como um ligante de dois ele
trons. No caso da diaziridina nao substituida, 1%a, o complexo

L ——

formado, 90, & dinuclear. Quando o ligante & l4g ou 40, diaziri

dinas mono-N-substituidas, os complexos formados 93 e 94 sao mo-



Esquema 49

PdCly { CgHsCN 1 -+ 2 HN—HN%

14¢

-4
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nonucleares. A basicidade crescente do heterociclo talvez seja a
razao para a formagao de complexos mono- ou dinucleares.

Verificamos que os complexos nao sao poliméricos, o que
pode ser consequencia da desprotecao eletronica no atomo de nitro-
génio nao-coordenado, causada pelo metal. Este atomo de nitrogé-
nio tem sua basicidade diminuida, o que nao favorece a formacio de
complexos poliméricos, com o heterociclo funcionando como ponte.

Observamos ainda que 93 e 94 s3o misturas de isomeros
(S, R) e (R, R). Provavelmente outras diaziridinas substituidas
com grupos alquila em um dos atomos de nitrogénio, fornecerio com-
plexos quirais, semelhantes aos obtidos neste trabalho.

Mencionamos a tentativa de separacao dos isomeros, por
cromatografia de camada delgada preparativa, esta tentativa nao foi
bem sucedida. As placas para cromatografia foram preparadas com
alumina neutra e silica-gel, nenhum dos dois suportes mostrou bons
resultados.

Na coordenacao de 19a ao dicioreto de paladio(norborna-
dieno), a estereoquimica ci{4 ao redor do metal & mantida, e nido
provoca nenhum tipo de ruptura ou rearranjo no heterociclo. Ligan
tes neutros ou anionicos, presentes na esfera de coonrdenacaoc do pa
ladio, nao alteram a estabilidade dos produtos obtidos, nem tampou
co a estabilidade do ligante heterociclico coordenado, a temperatu
ra ambiente. Observamos somente que 91, o complexc com ligantes
cloreto, apresentou decomposicao entre 199 e 200°C enquante 92, com
ligante norbornadieno, se decompos em temperatura mais baixa,

149°C.
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5c. Reatividade da 3, 3-pentame-

tilenodiaziridina coordena-

da, 20

5c.1. Compertamento do Heteroci-
¢lo Coordenado em Refluxo

de Metanol

Estudamos a ruptura do sistema anelar da 3,3-pentametile
nodiaziridina, 19%a, coordenada ao paladio. Refluxamos 90 em meta-
nol, a 650C, por vinte horas. Obtivemos um solido amarelo-alaran
jado, 953, que se decompoe entre 198-200°C. O rendimento desta rea
cao foi de 5Z%. O ligante organico foi deslocado da esfera de co-
ordenacdo do paladio por reacgo com trifenilfosfina, e o sclvente
da reacao fol analisadoquante a presenca do heterociclo por oxida-
¢do de iodeto em meio acido. Nao observamos liberacdo de iodo e
concluimos que o heterociclo sofreu uma ruptura no refluxo com me
tanol (esquema 50).

O espectro de absor§5o na regido do infravermelho mostrou
bandas em 3310, 3215, 3195 e 1610 cmul referentes ao estiramento
e deformacao da ligacdo N-H. Acreditamos que o heterociclo tenha
sofrido uma ruptura na ligacao carbono-nitrogenio coordenado, for
mando a cicloexil-hidrazina, coordenada ao mefal atraves do grupo
NH,. Desta maneira, observamos tres bandas na regiao do estira-
mento N-H, ao contrario de somente uma banda, como ocorre no <aso
do heterociclo fechado.

A banda correspondente a ligacdo Pd-Cl terminal aparece
em 355 cm"l; nao observamos bandas referentes a ligacdo Pd-Cl em

ponte. A ligacao Pd-N aparece em 490 em L.
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Este produto € insollivel nos solventes orgdnices comuns

e, portanto, nao pudemcs obter dados de ressondncia magnética nu-

clear.

Esguema 50
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Na tentativa de nos certificarmos da identidade de 95,
fizemos a reacdo de dicloreto de paladiobis(benzonitrila) e N,N-di
metil-hidrazina. Tentamos também obter outros dados sobre 95 por
comparagao com os resultados obtidos na coordenacio de N-cicloexil
-hidrazina ao dicloreto de paladiobis(benzonitrila). Os produtos
destas reacoes ndo nos forneceram nenhum dado conclusivo a respei-
to de 95.

Acreditamos que a estrutura atribuida a 95 esteja muitoc
proxima da estrutura verdadeira e ressaltamos ainda, que a analise
elementar deste produto concorda com a estrutura proposta.

O refluxo em solventes aprdticos, tais como benzeno ou
tolueno provoca a decomposigao de 95, formando dicloreto de pala-

dio.

Salientamos ainda, que o heterociclo livre, no refluxo



em metanol , ndo sofre ruptura. Apds 20 h, i 65°C, recuperou- se
19a inalterado. A coordenagdo ao paliddio, portanto, favorece a
ruptura da ligacado carbono-nitrogénio coordenado.

O principal fator de destaque desta reacio é que este
complexo, 95, nao € obtido na coordenacido direta da cicloexil~hi
drazina, ao dicloreto de paladiobis(benzonitrila). Nesta reacao
obtivemos o© complexo com a cicloexil-hidrazina coordenada pelo gru

po NH, diferentemente de 95.

5c.2. Reatividade do Heterociclo
Coordenado com Azoteto de

Sédio

No espectro de ressonancia magnética nuclear de carbono-
-13 de 90, observamos uma desprotecdo eletrdnica no carbono quater
nario; supomos entdo que este Atomo seja o sitio faverecido para
reagao com agentes nucleofilicos. Fizemos a reagdo de 90 com azo-
teto de sodio em uma mistura metanol: agua, 10:1, i temperatura am
biente, por duas horas. OCbtivemos um sodio vermelho, 96, estavel
ao ar, a temperatura ambiente e que se decompoe entre 200 e 203°C.

O espectro de absorcdo de 96, na regido do infravermelho,
apresentou bandas em 2100 e 2060 cm T referentes ao grupo azoteto,
além de bandas em 3460 e 3320 cm"l, correspondentes ao estiramento
N-H. Estes sinais e a presenca de uma banda em 1620 cm"l, indicam
a presenca de um grupo NHZ.

A andlise elementar do sGlido obtido nos indica a presen
¢a de somente um ligante organico por atomo de paladio; entretanto,
nao observamos, no espectro de absorcdo no infravermelho longinquo,

as bandas referentes 2 presenca de atomos de cloro em ponte.
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A banda referente a absorcio da ligagao Pd-N aparece em 474 em™ 1.

Este produto & insoldvel nos solventes organicos comuns,
‘e, assim sendo, nao foi possivel obter os espectros de ressonancia
magnética nuclear do mesmo.

Tentamos prbmover a decompesicdao térmica do grupc azote-
to. Refluxamos 96 em etilenoglicol, por duas horas a 180°C; nio
observamos a evoluc¢do de nitrogénio e obtivemos dicloreto de pala-
dio ao final da reacio. Estas observacoes nos levaram a acreditar
que houve decomposicio do complexo.

A analise do espectro de absorcdo na regiao do infraver-
melho do solvente desta TEACd0 nos mostrou, além dos sinais caracte
risticos do préprio solvente, uma banda em 2180 cm™ ! que atribuimos
a0 grupo azoteto do ligante, mostrando que ¢ mesmo nao sofreu decom
posigao. O espectro de ressonincia magnética protonica do mesmo
solvente apresentou um sinal fraco enm 1,5 ppm referente possivelmen
te ao anel cicloexil. Baseados nestes dados, entretanto, nido pode
mos fazer uma atribuigéo segura da estrutura do produto, porém pode
mos propor duas estruturas possiveis 96' ocu 96'° {esquema 51).

Dentre as duas estruturas propostas, acreditamos que 96"

esteja mais proxima da estrutura correta. Para formacdo de 96" a

ligacao que sofre ruptura & a ligacao carbono-nitrogénio coordena
do, acreditamos que, entre as duas ligacdes C-N, esta seja a mais
facil de sofrer Tuptura, uma vez que a outra ligacao C-N esta dis-
tante do atomo de palidio.

.Aqui, novamente, o heterociclo livre nio reagiu com azo-
teto de sodio nas mesmas condicdes utilizadas na obtencao de 96;
supomos entdo, COmMo exposto anteriormente, que a coordenacio ao me
tal € necessaria para a criacdo de um sitio eletrofilico.

Acreditamos que a formacio de 96 ocorra como mostrado

no esquema 52.
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Esquema 51
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5c.3. Reatividade do Heterociclo
Coordenado com Trifluoreto

de Boro

Ainda, baseados no espectro de ressonincia magnética nu

clear de carbono-13 de 90, avaliamos a basicidade do Atomo de ni-
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trogénio ndo coordenado com um acido de Lewis forte.

Fizemos a reacao de 90 com triflucreto de boro eterato
em €ter etilico, a temperatura ambiente. Obtivemos um solido ama-
relo-alaranjado, 97, estavel ao ar, a temperatura ambiente. O com
posto 97 funde-se com decomposicdo entre 185-188°9C.

0 espectro de absorc¢dao na regido do infravermelho de 97
mostrou, além das bandas referentes ao complexo 90, duas bandas
fortes entre 1130 e 1040 c:m'1 e duas bandas fracas em 570 e 540
c:m"1 referentes a ligacao B-F. Observamos também uma banda fraca

1 atribuida 3 liga¢do B-N.

em 690 cm”
Baseados nestas observacoes propemos a formacac de um
aduto acido-base de Lewis entre a diaziridina coordenada e o tri-

fluoreto de boro (esquema 53).
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composto 97 nao € solilvel nos solventes orginicos co-
este motivo, nao nos foi possivel obter espectros de
magnética nuclear de proton e carbono-13.

fato do trifluoreto de boro ligar-se ao nitrogenio re-

forca os dados anteriores a respeito da desprotecao eletronica cau

sada pela coordenacao ao paladio; esta interacio diminui em grande

extensao a basicidade do atomo de nitrogénio nio-coordenado de modo

que, somente um acide de Lewis forte & capaz de ligar-se a ele.

S
o

Pd/
™~

Esquema 53
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5d. Reatividade da 3,3-pentame-

tilenodiaziridina, 19a, com

¢ Complexs Dimérico de Di-

cloreto de Paladio(etileno)

Olefinas coordenadas a metais de transic3o tém os Atomos

de carbono eletronicamente desprotegidos, através da desioccaliza-

cac eletronica causada pelo metal; deste modo, wma olefina coorde

nada pode tornar-se em centro eletrofilico poss¥wel de ataque por
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diaziridinas livres. Sob este aspecto, estudamos a reatividade do
heterociclo 19a, livre, frente ao etileno coordenado.

Fizemos a reacao de dicloreto de paladiobis(benzonitrila)
e etileno, em benzeno, a temperatura ambiente, segundo o procedi-
mento descrito por Dempsey e Baenziger{62). O complexo dimérico
de dicloreto de paladio(etileno), 98 reagiu, {n s{%fu, com 1%a for-
mando 9§, produto correspondente ao ataque nucleofilico da diaziri
dina livre ao etileno ccordenado (esquema 547.

O complexo 99 € um sd6lide amarelo-claro, estavel ao ar a
temperatura ambiente, que, entretanto, decompoe-se na fusao entre
198-200°C.

O espectro de absor¢ao na regiao do infravermeiho mos-
trou uma banda em 3170 cm_l, referente 2 ligacao N-H, em 477 em™t
referente a ligacao Pd-N e duas bandas em 315 e 277 cm'1 referen-
tes as ligacgoes Pd-Cl com os atomos de cloro em ponte. Nao obser-
vamos nenhuma banda correspondente 3 insaturagdes ou a ligacgdo
Pd-C1 terminal.

O espectro de ressonancia magnética nuclear protonica
apresentou um multiplete mal-resolvido centrado em 1,63 ppm refe-
rente ao anel cicloexil_e um sinal em 4,70 ppm referente ao pro-
ton do atomo de nitrogeénio, que desaparece no tratamento da amos-

tra com agua deuterada. Observamos ainda,dois sinais em 1,97 e

2,25 ppm atribuideos aos protons metilénicos do anel ciclometalado

*

No.espectro de ressonancia magnética nuclear de carbo-
no-13 observamos o sinal do carbono quaternario em 69,5 ppm. Es-—
te espectro apresenta ainda sinals mal-resolvidos em 33,3 ppm e
23,5 ppm. Estes referem-se a grupos -CH, e acreditamos que sejam
referentes aos grupos metilénicos do anel cicloexil e aos grupos
metilénicos do metalaciclo, estes sinais podem aparecer na mesma

regido, como observa-se nos compostos da figura 1.12.
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Esquema 54
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Este produto faz parte de um grupo reduzido de compostos
onde o metal se encontra ligado a um atomo de carbono sp*. Até
aproximadamente 1980, a maioria dos metalaciclos conhecidcs apresen
tava o atomo de carbono coordenado em hibridizacio sp?, como parte
de um anel aromitico 7).

O etileno livre nao reage com a diaziridina coordenada
ao paladio, devido a grande diminuicio da basicidade do nitroge-
hio nao coordenado e a baixa susceptibilidade da clefina livre

frente a um ataque nucleofilico; a diaziridina livre também n3o

reage com © ectileno livre. Assim sendo, o Unico modo de promover
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R = CH(COOEt)2

13 (63)

RMN-=7C : 24,0-25,0 ppm

1 {(63)

RMN-"H: 1,8-2,1 ppm

13

RMN~""C (64)

23,4 ppm

R

H RMN-1°C : 24,7 ppn'

13 {66)

65)

24,7 ppm

1.12: Deslocamentos quimicos para atomos de carbono ccordenados em

metalaciclios.

esta reacao & ativar o etileno para o ataque nucleofilice. Varias

outras olefinas sao opg¢oes consequentes para a mesma reacao; do

mesmo modo , outras diaziridinas, diferentemente substituidas, po-

dem ser utilizadas como nucleofilos.

ocorra como mostrado . no esquema 55.

Acreditamos que esta reacaco

A sintese apresentada € um exemplo da utilizacao do me-

tal de transicao, como ativante de um sitio pouco reativo, numa

molécula organica.
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6. Parte Experimental

6a. Aparelhagem Utilizada

Os pontos de fusdo foram determinados nos aparelhos
Fisher-Johns e Unimelt (Thomas Hoover) e nio foram corrigidos.

Os espectros de ressonancia magnética protonica foram me
didos nos seguintes espectrémetros: Bruker AW-80, Varian T-60 e
XL-100. Os espectros de ressonancia magnética nuclear de carbono-
-13 foram obtidos no espectrdmetro Varian XL-100. Usamos tetrame-
tilsilano como padrac interno.

Os espectros de absorcao na regiao do infravermelho mé-
dio foram medidos nos seguintes aparelhos: Perkin-Elmer modelo
1430 e Jasco modelo A-202 utilizando-se um filme de poliestireno
como refereéncia. Para a obtencao de dados de absorcao na regiio
do infravermelho longinquo utilizamos o espectrofotometro Specord
M-80 (Carl-Zeiss), bem como o Perkin-Elmer modelo 1430.

Os espectros de massa foram obtidos utilizando-se um es
pectrometro Finnigan modelo 1015 S/L, de baixa resolucio.

As analises elementares foram realizadas no Centro de

Pesquisas da Rhodia, Paulinia, S.P..

6b. Procedimento Experimental

0 dicloreto de paladiobis{(benzonitrila) foi preparado se
gundo o procedimento de Doyle,Slade e Jonassen(sgj e o dicloreto
de paladio(norbornadieno) segundo o procedimento descrito por Drew

e Boyle(sg)'
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6b.1. Sintese do Acido Hidroxi-

lamino-0O-sulfonico, §§(56)

Em um baldo de tres bocas adéptado com entrada para argo
nio e agitador mecanico, adicionou-se 225g (1,26 mol) de acido sul
farico fumegante 30% e, lentamente, 62g (0,37 mol) de sulfato de
hidroxilamonic anidro e pulverizado. Durante a adicdo a temperatu
ra elevou-se até aproximadamente 100°C. Deixou-se a reacio sob
agitacao continua por uma hora e enm seguida resfriou-se a mistura
reacional a 0°C. Mantendo-se esta temperatura, adicionou-se, lenta
mente, 50 ml de éter etilico seco e resfriado previamente por uma
hora e observou-se elevacao da temperatura (a temperatura nao deve
exceder a 50°C, caso contrario, ocorre a decomposigio do produto).
Filtrou-se a suspensao branca, sob atmosfera de argdnic em placa
sinterizada D3. Lavou-se o s6lido e o balido com 100 ml de éter
etilico seco. Secou-se o produto sob vacuc durante 12 horas. Ob-
teve-se o acido hidroxilamino-0O-sulfonico com rendimento de 80-90%

e pureza de 70 a 99% determinada por titulacio iodométrica.

Titulagao Iodométrica do
Acido Hidroxilamino-0-Sul

(56)

fonico

Preparou-se uma solucao de 0,5 g de bicarbonato de sddio,
2 g de iodeto de potassio e 10 ml de acido sulflirico SN em 150 ml
de agua; a esta solugdo adicionou-se 0,1 e 0,2 g de 88. Deixou-se
a solucao em repouso por uma hora e quarenta minutos e titulou-se

com solucao de tiossulfato de sodio 0,1N usando solucdn de amido
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como indicador. O equivalente-grama de 88 é 56,55 eq.

m.

ac:id'o.:= NNaZS v

Na.5.0 - 56,55

O3 252V3

2

6b.2. Sintese da 3,3-pentameti-

lenodiaziridina, 193(46)

Em um balao de trés bocas adaptado com entrada para argo-
nio e agitador mecanico, introduziu-se 147g (1,5 mol) de cicloexano
na, 400 ml (6,0 moles) de solucdo aquosa de amdnia 15N e resfriou-
-se o baldo a 0°C. Mantendo-se essa temperatura, adicionou-se
111,6 g (1,0 mol) de 88, lentamente, sob agitacdo. Deixou-se a sus
pensdo sob agitacdo constante, entre G—IOOC, por duas horas. Apos
isso deixou-se a suspensio entre -15 e -10°C por doze horas. Filn
trou-se o precipitado em placa porosa D3 e lavou-se com porcoes de
50 ml de eter etilico, tolueno e éter etilico gelados. Recristali
zou-se o produto em tolueno, filtrou-se em placa sinterizada D3,
lavou-se com 50 ml de éter de petrbleo gelado e secou-se sob vicuo.
0 rendimento observado foi de 88% e a pureza de 91,7%, determinada
por titulacao iodometrica. Ponto de fusio 104-107°C (lit.(46),

rendimento 61-70%, pureza 96-100% e ponto de fusdo 104-107°C).

>

Infravermelho (KBr) v: 3210, 2960, 2880, 1450, 1410, 1370, 1320
1220, 1210, 1145, 1115, 895 e 840 cm~ 1.

1H—RMN(démDMSO) 6: 2,2 (largo, NH, 2H) e 1,50 ppm (multiple-
te, CHZ, 10H).

13c_RMN (DMSO) §: 58,7; 36,1; 25,9 ¢ 25,8 ppm.

Espectrometria de massa (m/e) 111 (M*-1)
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Analise Elementar para C6H12N2
Calculada: C = 64,30, H = 10,70 e N = 24,98%

Encontrada: € = 63,58, H = 10,69 e N = 24,90%

6b.3. Sintese da N-metil-3,3-

-pentametilenodiaziridi-
40(13}

na,

Sintetizou-se 40 utilizando o mesmo procedimento descri-
to para ;gjé € as seguintes quantidades: 600 ml (6 moles, 186 g) de
solucao de metilamina 32%, 118g (1,2 mol) de cicloexanona e 114,9¢
(1,03 mol) de 88. Apos duas horas de reacao adicionou-se 10C ml
de éter etilico e agitou-se. Filtrou-se, separou-se a fase etérea
e secou-se com carbonato de potassio. Destilou-se o éter etilico
a pressdo atmosférica e o restante sob vicuo (30mm Hg); colheu-se 40
a 100°c. © ponto de fusdo observado foi de 34-36°C. 0 rendimento
da teacdo foi de 62,0% e obteve-se o produto com 83,9% de pureza

(13)

determinada por titulacao iodométrica (lit. rendimento 62,0%

pureza 99,9% e ponto de fusdo 33-36°C).

Infravermelho (Nujol) wv: 3190, 2960, 2890, 1460, 1450, 1400, 1310,

1210, 1110, 1055, 905, 875, 845, 805 e
760 cm™ L

YHoRMN(CDC1 ) 8: 1,40-1,82 ppm (multiplete, CH,, 10H); 1,85-1,95

ppm (largo, NH, 1H); 2,5 ppm (s, CH 3H).

33

13
C-RMN(CHC13) §: 61,2; 39,7; 38,8; 27,4; 25,4; 25,1 e 24,8 ppm.
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6b.4. Sintese da N-cicloexil-3,3-

-pentametilenodiaziridina,
14 (10)

Preparou-se um reagente de Grignard com 3,7 mi (3,6 g¢;

f=3-]

0,022 mol) de brometo de cicloexila e 0,54 ¢ (0,022 mol) de magne -
sio, em 200 ml de eter etilico seco. Adicionou-se uma solucao de
2,25 g (0,022 mol) de 89 dissolvida em 10 ml de éter etilico, sob
resfriamento com banho de gelo e atmosfera inerte. Manteve-se a
mistura sob agitacao, em atmosfera inerte, por uma hora sem refri-
geracdo. ApoS isso, adicionou-se gelo a mistura reacional; sepa-
rou-se a fase etérea e extraiu-se o produto com 50 ml de acido sul
forico 2N. Neutralizou-se rapidamente com 50 ml de hidrdxido de
sodio ZN. Secou-se com carbonato de potassio, filtrou-se e evapo-
rou-se o eéter etilico. Cristalizou-se o residuo em pentano. Ob-
servou-se um ponto de fusdoc de 33-36°C. Obteve-se um rendimento
de 84,6% e detefminou«se a pureza de 88,6%, por titulacao iodomérri

(10}

ca (lit. rendimento, 86%, ponto de fusido 32-33°C).

Infravermelho (Nujol) wv: 3245, 2966, 2830, 1450, 1400, 1260, 1208,
1135, 1028, 975, 915, 900, 886, 840, 800

e 635 (:m—1

1H-RMN(CCld} 6: 1,22 ppm (multiplete ndo-resolvido) e 1,65 pPrm

(multiplete nao-resclvido)

136~RMN(CC14) §: 61,1; 58,9; 39,5; 32,2; 31,3; 28,1; 26,2; 25,9:

24,9 e 24,5 ppm.
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Titulacao lodométrica das Diaziri-

dinas 19a, 40 e 14g4%)

A diaziridina 19a € soldvel em agua e portanto, seguiu-se
o mesmo procedimento descrito para a titulacdo de 88. Contudo nao
foi necessario, em nenhum dos trés casos, tempo de repousec, haja
visto que as diaziridinas sintetizadas liberam iodo instantaneamente.
No caso de 40 e 14g, insoluveis em adgua, fez-se uma solucdo etandli
ca e entao adicionou-se amesma uma solucdo acida de iodeto e procedeu-
-se igualmente a titulacdo de 88. O equivalente-grama de cada dia-
ziridina & dgual a metade do seu peso molecular.

N .V, .P.M.diaziridina
N 28203 Na28203

}ndiaziridina 5

6b.5. Procedimento Geral para a
Reacao de Diaziridinas e
Dicloreto de Paladiobi s{ben-

zonitrila)

Em um balao de S50 ml introduziu-se 25 ml de benzeno e di-
cloreto de paladiobis(benzonitrila), sob agitacdo, a temperatura am
biente. Adicionou-se a diaziridina e deixou-se a mistura reacional
sob agitacao constante por duas horas. Adicionou-se 20 ml de &ter
de petroleo e filtrou-se em funil de Gooch D3. Lavou-se o baldo e

precipitado com eter de petroleo e secou-se sob vacuo.

50: Utilizou-se 0,557 g (1,45 mmol) de dicloreto de paladiobis (ben
zonitrila) e 0,162 (1,45 mmol) de 19%a. Apds a filtracdo e la-

vagens, secou-se o solido amarelo-claro obtido sob viacuo. O
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rendimento obtido foi 86%; o produto decompde-se entre 172-174°¢C.

Infravermelho (Nujel) wv: 3240, 2950, 2860, 1460, 1450, 1430, 1400,
1385, 1355, 1315, 1235, 1135, 1115, 1035,

900, 885, 845, 810, 685, 610 e 565 cm 1.

Infravermelho Longinquo (Nujol) wv: 475, 342, 308 e 245 cm”l

LH-RMN (d(-DMSO) 6: 1,55 ppm (multiplete nio resolvido, CH,, 10H) e

2,60 ppm (largo, NH, 2H).

13c_RMN (DMSO) 6: 61,4; 34,3 32,9; 24,4 e 23,5 ppm.

Analise Elementar para Pd2C14C12H24N4
Calculada: C = 25,00; H = 4,16; N = 9,729

3

Encontrada: C = 24,90; H = 4,10; N = 5,50%

83: Utilizou-se 0,600 g (1,56 mmol) de dicloreto de paladiobistbeﬂ
zonitrila) e 0,393 ¢ (3,12 mmol) de 40. Recristalizou-se o
produto amarelo-ouro obtido, dissolvendo-se em clorofdrmio fil
trando-se a solucao e adicionando-se éter de petroleo. O ren-
dimento da reacao foi 83% e o produto decompoe-se na fusio en-

tre 155-158°C.

Infravermelho (Nujol) v: 3250, 2950; 2860; 1470; 1450; 1390; 1345;
1330, 1275, 1250, 1165, 1120, 1055, 1025,
915, 875, 830 e 615 cm™ -

Infravermelho Longinquo {(Nujol) v: 460, 375 e 317 cm™ -

1H»RMN(CDCI3) ¢: 1,3-1,8 ppm {multiplete, CHZ}; 2,83 ppm (s, CHSJ;

2,95ppm(sﬂH3};3,45 ppm (NH) e 3,55 ppm (NH).

L3CoRMN(CHC1,) 61 67,8; 67,65 46,8 46,6 39,6; 39,4; 38,8; 28,6

25,45 25,05 24,85 24,5 e 24,2 ppn.
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Analise Elementar para PdC12C14H28N4:
Calculada: C = 39,16; H = 6,52; N = 13,05%

Encontrada: C = 38,90; H = 6,50; N = 13,005

94: Utilizou-se 0,387 g (1,01 mmol) de dicloreto de paladiobis(ben

zonitrila) e 0,392 g (2,02 mmol) de 14g. Recristalizou-se o

produto amarelo-claro do mesmo modo que 93. O rendimento da
reacao foi 62,9% e o produto se decompde na fusio entre 130-

131°C.

Infravermelho (Nujol) v: 3150, 2950, 2860, 1465, 1450, 1380, 1320,
1310, 1215, 1160, 1085, 1055, 960, 900,

795, 735 e 690 cm” L.

Infravermelho Longinquo (Nujol) v: 470 e 350 cm”1

1y RMN{CDC1 ) &: 3,00 ppm (m, NH); 2,80 ppm {m, NH); 1,73 ppm {m,

CH,}; 1,60 ppm (m, CH,) e 1,23 ppm (m, CH,J .

L3SCoRMN(CICL1,) 6: 59,4; 33,1; 28,2; 22,8 e 21,6 ppn

Analise Elementar para PACT, CyuHyyN, -

Calculada: C 50,97, H = 7,79; N = 9,91%

Encontrada: C

50,50; H

[H

7,60; N = 9,805

i

91: Utilizou-se diclorometano como solvente da reacao, 0,337¢
(1,17 mmol) de dicloreto de paladio(norbornadieno) e 0,262 g
(2,34 mmol) de 19a. Recristalizou-se o produto marron-claro
obtido por fervura em tolueno, filtracio e secagem do solido
sob vacuo. O rendimento da reacdo foi 89%, 91 se decompde
sem fusao entre 199 e 200°C. O produto obtido & insoldvel

nos solventes organicos comuns.
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Infravermelhe (KBr) wv: 3210, 2950, 2890, 1610, 1450, 1390, 1320,
1310, 1250, 1220, 1160, 1130, 1110, 1100,

1030, 935, 890, 845, 835 e 810 cm™t
Infravermelho Longinquo (Nujol) v: 479, 472 e 342 cm™t

Analise Elementar para PdClZ C12H24N4

Calculada: C=35,91; H =5,99; N = 13,97%

Encontrada: C

]

35,803 H = 5,80; N = 13,80%

6b.6. Reacaec de Dicloreto de Pa-
ladio(norbornadieno) e 19a.

Sintese de 92

Em um balao de 100 ml,previamente seco e degasado,intro-
duziu-se 20 ml de acetonitrila, sob atmosfera inerte. Em seguida
adicionou-se 0,10 g (0,38 mmol) de dicloreto de paladio(norborna-
dieno) e 0,15 g (0,76 mmol) de tetrafluorborato de prata. A mistu
ra passou de uma suspensdo amarela para uma solucido amarela com a
precipitacao de cloreto de prata. Apos cinco minutos filtrou-se a
mistura reacional, sob atmosfera inerte, e adicionou-se 0,085 g
(0,76 mmol) de 19a. Deixou-se a mistura reacional sob agitacao,
em atmosfera inerte, por duas horas, a temperatura ambiente. Evapo
rou-se a acetonitrila, lavou-se o produto com éuas porcoes de 10
ml de €ter etilico seco e secou-se o sglido sob vacuo. O sélido
amarelo-claro decompce-se entre 149~1500C, sem fusao. O rendimen

to da reacao foi de 75%.

Infravermelho(KBr) v: 3360, 3225, 3100, 2970, 2890, 1640, 1450,

1410, 1380, 1350, 1310, 1280, 1250, 1200,
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1100-1020, 930, 900, 885, 840, 765 e 720 cm™*

Infraverme 1ho Longinquo (Nujol) v: 475 em™t

Analise Elementar para PdC19H32N4.32F8

Calculada: C = 38,26; H

[
92}
[¥3
~J

-
=

H

9,40%

Encontrada: C = 38,30; H = 5,30; N 8,50%

6b.7. Refluxo de 90 em metanol.

Sintese de 95

Em um balao de 50 ml, adaptado com condensador, introdu-
ziu-se 25 ml de metanol e 0,201 g (0,35 mmol) de 890. Aquecendo-se
a mistura rTeacional por 20 horas & 65°C. A suspensao torncu-se la
ranja-avermelhada com o aparecimento de um precipitado. Filtrou-
~se a mistura reacional e evaporou-se o metancl sob pressao reduzi
da . Lavou-se o s6lido obtido com 20 ml de metancl e 20 ml de &ter
etilico; secou-se o solido laranja-avermelhado sob vicuo. O produ

to obtido decompoe-se entre 198-200°C. O rendimento da reacao foi

52%.

Infravermelho (KBr) wv: 3310, 3215, 3195, 2920, 2855, 1610, 1440,
1400, 1245 e 855 cm ™t

Infravermelho Longinquo (KBr) v: 490 e 335 cm™ !

Analise Elementar para HEPdClgc6H15N2]:

Calculada: C

21,98; H = 4,56; N = 8,55%

i
i

Encontr;da: C 22,00; H 4,60; N = 8,60%
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6b.8. Reacao de 90 com Azoteto

de Sodio. Sintese de 96

Em um balao de 50 ml, introduziu-se 20 ml de metanol e
0,11 g (0,19 mmol) de 90. Em seguida adicionou-se 0,043 g (0,38
mmol) de azoteto de sodio dissolvido em 2 ml de égua. PBeixou-se
a mistura reacional, sob agitagao constante, a temperatura ambien
te, por duas horas. A suspensdo passou de amarelo-claro para ver-
melho-vinho. Filtrou-se o solido obtido em placa sinterizada D3,
e lavou-se o precipitado com 50 ml de agua, 20 ml de metanol e 20
ml de eéter etilico. Secou-se 96 sob vacuo. O produto decompde-se

entre 200 e 203°C. 0 rendimento da reacdo foi de 56%. O produto

€ insolavel nos solventes organicos comuns.

Infravermelho (KBr) wv: 3460, 3320, 2960, 2860, 2100, 2060, 1620,

1450, 1250, 1120 e 890 cm™ >

Infravermelho Longinquo (Nujol) wv: 474 cm™2

Analise Elementar:

‘Calculada: C

It

21,69; H = 3,92 e N 21,08%

Encontrada: C 21,80; H = 3,90 e N 21,10%

il
it

6b.9. Decomposicao térmica de

96

Em um balao de 50 ml, introduziu-se 20 ml de etilenogli
col e 0,46 g (0,69 mmol) de 96, sob agitacdo. Aqueceu-se a 180°C
por duas horas. Filtrou-se o sélido obtido e adicionou-se agua ao

filtrado. Extraiu-se duas vezes com 10 ml de cloroformio, secou-
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-se 0 extrato com carbonato de potassio e evaporou-se o cloroformio
sob pressao reduzida,ﬁ temperatura ambiente. Obteve-se um o0leo
identificado como etilenoglicol, no qual verificou-se a presenca de

uma banda em 2180 cm“l, no espectro de absorgao na reglao do infra

vermelho.
6b.10. Reacao de 90 com Trifluo-
reto de Boro. Sintese de
97
Em um balao de 50 ml, introduziu-se 20 ml de éter etili-
~co anidro e 0,16 g (0,28 mmol) de 90. Deixou-se a mistura em agi-

tagao, sob atmosfera inerte e adicionou-se 0,1 ml (0,079 g, 0,56
mmol) de trifluoreto de boro eterato. A suspensao passou de aﬁarg
la-clara para amarela-alaranjada. Deixou-se a reacao em agitacao
a temperatura ambiente por sete horas. Evaporou-se o éter etilico
sob vacuo, lavou-se o s6lido alaranjado com 10 mil de cleoroférmio
e 10 ml de €ter etilico e secou-se o produto sob viacuo. O produto
decompde-se na fusdo entre 185-188°C. 0O rendimento da reacio foi

de 89,85%.

Infravermelho (KBr) wv: 3230, 2960, 2870, 1450, 1400, 1350, 1315,
1235, 1220, 1200, 1130, 1120, 1090, 1040,
890, 850, 815, 690, 615, 570, 540 e

490 cm~t

Analise Elementar para Pd2614C12324N

Calculada: C = 20,17; H 3,3; N = 7,84%

]

Encontrada: C

[H
[

20,10; H = 3,40; N

[E
~J
-
W
<
oo
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6b.11. Reacdo de 19a com o Comple
x0 Dimérico de Dicloreto
de Paladio(etileno), 98.

Sintese de 99

Em um balao de 50 ml, introduziu-se 20 ml de benzenc e
0,38 g (1,0 mmol) de dicloreto de paladio(benzonitrilal; agitou-se
a mistura por alguns minutos e borbulhou-se etilenc sobre a mesma
(- 51 min"l) por uma hora, 4 temperatura ambiente. A solucao tor
nou-se amarelo-ocre com solide em suspensdo. Manteve-se a mistura
reacional sob atmosfera de etileno e adicionou-se, lentamente,
0,112 g (1,0 mmol) de 19a e manteve-se a mistura sob agitacao por
tres horas. A suspensdo tornou-se amarela-clara com grande quanti
dade de solido. Adicionou-se 10 ml de &ter de petrdlec e observou
-se a precipitacao de um solido amarelo-claro. Filtrou-se o sGli-
do em placa sintetizada D3, lavou-se com quantidade adicional de
eter de petrdoleo e secou-se sob vicuo. O produto funde com decom-

posicao entre 198-20006; o rendimento da reacdao foi 77%.

Infravermelho (Nujol)  v: 3170, 2960, 2890, 1450, 1385, 1315,
1220, 1135, 1110, 1035, 890 ¢ 850 cm™ 2

Infravermelho Longinquo (Nujol) wv: 477, 315 e 277 em” !

lu-rancepe1;)  6: 1,63 ppm (m, CHy, 10H); 1,97 ppm (m, CH,); 2,25

ppm (m, CH,) e 4,70 ppm (largo, NH)

L3C-RMN(CHC1;)  §: 69,5; 33,3 e 23,5 ppm

Analise Elementar para Pd2C14C16H30N4

f

Calculada: C 50,38; H = 4,75; N = 8,86%

Encontrada: C

It

30,40; H

i
EaY

-
=1
Lo

e
=
1

- 8,903
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CAPITULO 2

DIAZIRINAS

1. Introducgao

- -

A diazirina 100, primeiramente obtida em 1961, & um gas
estivel, incolor, cujo ponto de ebulicdo & -14°C e que apresenta
um momento dipolar de 1,59 * 0,06 D. Seus parametros moleculares,
calculados a partir do espectro de microondas, mostram uma grande

energia tensional e eliminam outras estruturas possiveis.

¥ H
L3
1.09 A
1.482 A ~~
HCH = 117°
N N
1.228 £ 60,0034
100

Figura 2.1: Parametros moleculares da diazirina, 100.

As diazirinas, apesar do isomerismo apresentado com oS
compostos diazoalifaticos, constituem uma classe de compostos com
diferengas consideraveis dos seus isomeros, excetuando-se sua na-
tureza explosiva. A 3-etil-3-metildiazirina e a 3,3-dietildiaziri-
na, preparadas por Paulsen(z), detonam com o aquecimento e sao tam
bém sensiveis ao choque. Pequenas quantidades de 3,3-pentametileno
diazirina podem ser destiladas sob pressao ambiente {(ponto de ebu-
licao 109°C)(3), PoOTém o superaquecimento provoca explosdo. A 3-n-
propildiazirina explode ac tentar-se destilar o composto pouco a-

cima da temperatura ambiente (). A 3-metildiazirina € estavel no
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estado gasoso; contudo, uma tentativa de condensar 100 mg deste com
posto para efetuar medidas de pressao de vaper, resultou numa explo
s3o com total destruicao da aparelhagem(4).

A diazirina 100 decompoe-se quando uma amostra condensada
em gelo seco €& aquecida a temperatura ambiente (*); deste modo, o
trabalho com diazirinas de baixo peso molecular, em fase condensa-
da deve ser evitado.

Embora ambos os compostos tenham natureza explosiva, as
diazirinas sao mais estaveis que seus isOmeros lineares; a energia
de ativacao para a decomposicao da 3,3-dimetildiazirina, por exem-
plo, € 138,8 kJ mo1 137

Apesar da isomeria apresentada por estes compostos e da
natureza explosiva, em certos aspectos os diazocompostos ciclicos
parecem ser exatamente o oposto de seus isOmeros lineares. Por e-
xemplo, os compostos diazoalifaticos absorvem na regiao visivel do
espectro, enquanto 0s compostos ciclicos sao incolores, absorven-
do somente abaixo de 360 nm(6).

Os compostos diazoalifaticos sdo extremamente sensiveis
aos acidos; por outro lado, os isomeros ciclicos sdo resistentes
mesmo a acidos minerais fortes e sao decompostos somente por dcido
sulfirico 80-90%. Os produtos de decomposicao da 3,3-pentametileno
diazirina(7), por exemplo, sdao nitrogénio molecular e, aproximada-
mente 15% de hidrazina.

A estabilidade térmica das diazirinas € superior a dos

(2)

compostos diazoalifaticos isoméricos. Paulsen"“’registrou uma fai-
xa de temperdtura de decomposicac de 220-230°C. A 3,3-pentametile-
nodiazirina, quando aquecida a temperatura de ebuligado da tetrali-
na (ZO7°C), ainda mantém quantidade consideravel de material nao

decomposto(s). Em solventes de alto ponto de ebuligao, esta decom-
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posigao t€rmica pode ser controlada. A decomposicdo da 3,3-penta-
metilenodiazirina, em nitrobenzeno, 2a 1650C, produz também uma de
composicao parcial, como no caso da tetralinat’).

Os compostos diazoalifaticos sao estabilizados por subs
tituintes que possam assumir uma carga parcial negativa no atomo
de carbono a; deste modo, as diazocetonas sao mais estiveis do que
os compostos diazoalifaticos ndo-substituidos. Por outro lado, ten
tativas de siﬁtetizar uma diazocetona, com O grupo carbonilico no
carbono o ao carbono do heterociclo, indicaram que o grupo diazoci
clico € instabilizado por um grupo cetdnico adjacente(g).

Déterminagaes de peso molecular das metil-etil-, dietil-
di-n-propil-, pentametileno- e metilfenildiazirina indicaram que
estes compoOsStos $ao monoméricos (3,

As diazirinas sao insolOveis em agua e completamente mis
civeis com todos os solventes organicos.

Estes compostos ndo tem carater basico; a 3,3-pentameti-
lenodiazirina € recuperada, quase quantitativamente, apds a acdo
de acido cloridrico metandlico 3N por uma hora(®). Bases fortes
também nao exercem nenhum efeito sobre as diazirinas; a diazirina
100 & recuperada completamente apds passar por uma solugao de hi-
dréxido de sédiol),

- No caso de diazocompostos alifaticos, sabe-se que os pa-

res de elétrons nao-ligantes estao deslocalizados (). 0s resulta-

dos dos calculos de Seitz et aﬂﬁi(lo)

indicaram que, no caso das
diazirinas, esta deslocalizagdo € ainda mais acentuada. Estes cidl
culos mostram que os elétrons estdo localizados de 43 a 56% sobre
os atomos de nitrogenio. Sob este aspecto o termo "par isolado”

perde muito seu significado.
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2. Métodos de Sintese de Diazirinas

Para a sintese de diazirinas tem-se, basicamente, dois

métodos: a oxidagao de diaziridinas ou a halogenacao de amidinas.

2a. Oxidacgzo de Diaziridinas

As 3,3-dialquildiaziridinas apresentam um poder redutor
consideravel; estes produtos sao desidrogenades por Oxido de mer-

(2)

cirio, solugoes alcalinas de permanganato , dicromato, bromo(llz
iodoclz)e hipoclorito de t—butila(ls].
Kato e Ohta(ll) estudaram a desidrogenacao da 3,3-penta-

metilenodiaziridina, 19%a,com brome, em presenca de trietilamina,

segundo o esquema 1(X=Br).

Esquema 1
NE'3 *“"HX o
HN—NH - Xz HNNX NEt3 N=—N
194 89

X=8r,I
O produto da reagao foi identificado pela adigao de bro-

meto de cicloexilmagnésio e conversao ao derivado de uréia por tra

tamento com fenilisocianato(il).

A oxidacao de diaziridinas com iodo foi estudada por

(12)

Church e Weiss Esta reagao, feita em pH alto (acima de 9}, &

quantitativa e rapida (esquema 1, X=I). Uma grande vantagem do mé
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todo € a ausencia de reagoes laterais. A reacdo pode ser feita em
presenca de todos os grupos funcionais e a diaziridina nao precisa
ser purificada.

A oxidacgao por hipoclorito de t-butila foi estudada, pe-

(13)

la primeira vez, na sintese de 3-arildiazirinas 0 método € ba
seado na cloracao de um dos atomos de nitrogénio e na participacgao
do par de eletrons nao-ligados do outro atomo de nitrogénio na eli
minagao do cloro.

A cloramina, utilizada como reagente na sintese de diazi
ridinas, pode agir como desidrogenante quando usada em excesso, CO

(14) -

mo por exemplo, nas reacoes de cetonas alifaticas 101, ou gru

pos cetdonicos de esterdides, 102(15)(esquema 2).

Esquema 2

0
: Cin/ N
R//ﬂ\\ + NH3 &.l2

i

—

R= Coglio., {CH3)2CH"" ' CN(CHa)zCHg—“

OH : OH

B
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A grande maioria dos trabalhos encontrados na literatura

trata da oxidacao de diaziridinas com 6xido de prata[lz)(esquema 3).

Esquema 3

R R R R

HN—NH + Ag,0 -

|
[

O tetraacetato de chumbo converte diaziridinas a diazi-

(16)

rinas com desalguilacao Assim, 1-benzildiaziridinas, 103, con

vertem-se em diazirinas 4 e benzilidenoacetato, como mostrado no

esquema 4.

Esquema 4

PblOAc Ig

HN—N —
~_-Ph N==N  + PhCH(OCOCH;),

193 - 4

A pesquisa na direcao de diazirinas biologicamente ati-
vas, novamente confirma a grande aplicabilidade da sintese deste
heterociclo. A formacao do anel de trés membros & inibida por impe
dimento estérico, por conjugagao do grupo carbonila precursor com
ligacoes insaturadas, bem como por grupos fortemente aceptores de
elétrons. Assim, a formagao de diaziridinas-diazirinas ocorre fa-
cilmente na posicao 3 de um esterdide, com relativa dificuldade na

posicao 2, e somente em casos excepcionais na posicao 17, como por
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exemplo, na formacao de 104(17){esquema 5).
Esquema 5
0 =N

NH3 (4} NEt3

£y NHROSOH  Bry
HO HO

NH2

104

A grande atividade no campo dos esterdides foi seguida
por investigacOes na sintese de diazirinas em outras classes de

(18)

compostos . Por exemplo, as diazirinas no esquema & apresentam
atividade bioldgica comprovada. Todas elas sao diuréticos; 105 e
106 sao hipoglicemicos, hipocolesterémicos, antiinflamatorios e a-
nalgésicos; 106 & também agente hipotensivo. antidepressivo e esti
mulante psiquico; 104 € tambeém hipotensivo.

Além destas diazirinas, existem estudos na sintese de
diazirinas estruturalmente analogas a substancias cuja atividade

biologica ja foi comprovada(lg)

. Un exemplo deste tipo de diaziri-
nas &€ 108, que apresenta atividade como diurético e hipoglicémico
(esquema 7).

Outras diazirinas podem ser preparados por transformagao
de grupos funcionais deixando o heterociclo intacto. Esterifica -
¢oes e clivagem de €steres e acetais podem ser efetuadas, bem como
transformacao de grupos acidos em cloretos de dcidos e eliminacio
de Hoffmann de um grupo amonio quaternario. Mesmo reacdes com dibo

(20)

(12) g - (21) L g ioaea
Tano , adigao de cloro e ozonio a ligacoes duplas podem

ser feitas sem destruicao do heterociclo (esquema 8).
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Esquema 6

)k NH3 (L) NEt;
R NHp0S0zH I,

R= (CH2)a OH , n=1,2

R = CHyCH (OCHa); ,R={CHzlz CHIOCoHg)p ,R=CH{0GHgla, R= CHCH{CgHsg) COzH

R= {CHp)COzH , n=2,3,4 ¢ R= (CHp),COCI , n=2,3,4

R '
\\\\‘\R‘
NH3 (1) NEty
NHp0S0zH I,
0
H
105
R::OC(O)CH3 , R'=mH ; R=H , R'= OH
R Ra
N=—=N N—N
106
n=0—3, R'=grupo alquil de buaixo pesc molecular , szH , aril,
R3 e R4=-.grupas aiquila pegquenos .
OC2Hs N—/N
H
Cl
Hscaox/l\\u//:>x<j + NHga a N
NH
N NH2
0



x\/\

N

S@
N
\?0
0
|
OH
N

ot

Esquema 7

NHz(L) , NHo0S03H

)
Ago0 N©

Esquema 8

BaHe OH

THF

N—=N

OOH

— b
CHzOH N/

111
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2b. Halogenacao de Amidinas

Até 1965, a uUnica 3,3-di-halodiazirina conhecida era a
. . .o (22). (23) -

difluorodia zirina ; nesse ano, Graham descreveu a sintese
. s . . 24 - .
deste tipo de diazirina a partir de amidlnas( ), eliminando assim
a necessidade de preparar a diaziridina intermediaria. O autor res
salta ainda neste estudo, que a halogenacdao em presenca de Ions a-
cetato produz uma mistura da 3-halodiazirina e 3-acetoxidiazirina.
Esta obserwvacao levou a proposicao do mecanismo da halogenagao (es

quema 9), bem como a outros estudos, a respeito da troca de um a-

tomo de halogenio por outra espécie nucleofilica.

Esquema 9

NH NX NX
/U\ NaOX /U\ NaOX )‘K
R NH2 R NH» R NHX
OH™

N NX
| x|~ | v—] | — | M
+ N NX R NX

109

R X
X= Cl , Br, CHzCOO™
R= Cﬂa » + —C4qHg, ¢is — C3Hg,CgHg,
p—CHz0CcH,, CH=CH5
N=—=N
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Moss et aﬁﬁi(zs) estudaram a reacao de troca de X, em 110,

por outras espécies (esquema 10), bem como a influéncia do grupo R
na estabilizacgao do cation diazirinio intermediario, 109, e no ren
dimento da reacao. As conclusces relatadas pelos autores sao imedia-
tas; um grupo R que possa estabilizar a carga positiva no dtomo de

carbono aumenta o rendimento da reacao; foram estudados p—CHSOC6E{4

p-CH CcH, . CgHg, p-CICgH, e p-CF4CyH

5 6°4°

Esquema 10
r
N—=N
+ - + = + =
n—BuyN OCHz n-BugN CN n—Bu NNz
F ><0\ CN ' N3
N=——N N=—=N e N N ==N

CHaCN
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Ha um estudo de Jankowski e Paulsen(26)no qual os autores
relataram a sintese de 3-etil-3-metildiazirina e 3,3-dietildiaziri-
na através da desidrogenacio térmica das diaziridinas corresponden-
tes (esquema 11}. Neste caso a desidrogenacao € acompanhada de rea-
¢oes laterais. Talvez, este processo seja uma modo de estudar-se
outras propriedades destes compostos, uma vez que para a sintese

de hetercciclos insaturados o método ndo & apropriado.

Esquema 11

125°
HN——NH N=—=N 4+ NHs - residuo nitrogenado de

alio peso molecular
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3. Reagoes de Diazirinas

As diazirinas sao compostos pouco reativos quando compa-
radas aos seus isomeros lineares. Os diazocompostos alifaticos rea
gem com eletrofilos, o que ndao ocorre com as diazirinas. Os aldei-
dos ou acidos carboxilicos que reagem com os compostos diazoalifa-
ticos, nao tem acao alguma sobre os compostos diazociclicos.

A acao de redutores fortes sobre as diazirinas leva a
formagao de produtos basicos; as diaziridinas podem ser detectadas
como intermedidrios nestas reacoes. Assim, na reducgao da 3,3-die -
tildiazirina(z), 111, a 3,3-dietildiaziridina pode ser usada como
prova da estrutura da diazirina precursora. Por outrc lado, a dia-
ziridina pode ser ainda reduzida e, nestes casos, o isolamento des

te intermediario ocorre c¢om baixos rendimentos(esquema 12).

Esquema 12

Na

i

HN—NH

b
et
=

Na hidrogenacao catalitica da 3,3-pentametilenodiaziri-
na, 89, apds o consumo de um mol de hidrogenio, isolou-se somente
13% de 3,3-pentametilenodiaziridina; na redugdo com amalgama de
sodio obteve-se um rendimento de 35%(3). A teducgao total produz a-
ménia e uma amina primdria. A reducdo do diazometano ciclico, 100,

produz amonia e uma pequena quantidade de metilamina.
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As diazirinas reagem, instantaneamente, Com o$ reagentes
. <~ .0 .. ) - .. -
de Grignard a 0°C, adicionando um grupo alquila a ligacao

N=N(3’4’27) (esquema 13).

Esquema 13

R3— Mg X

—_— HN—N
N \RS

I
Itn

Compostos organometalicos de zinco, ciadmioc e 1itio adi-
cionam-se a ligacao N=N das diazirinas do mesmo modo que os reagen
tes de Grignard(zg).

Embora o grupo diazirina seja inerte a maioria das rea-
¢coes quimicas efetuadas a uma certa distancia dele, este grupo &€
muito sensivel_a todas as reacgoes que produzam uma carga parcial
positiva no atomo de carbono adjacente ao heterociclo.

A oxidagao de oa-hidroxidiazirinas, por exemplo 112 (es-

quema 14), ocorre em condicoes suaves e produz cetonas muitc sen-

siveis a écidos(zg)

. Acidos diluidos transformam 113 na mistura
de 114 e 115, & temperatura ambiente, com eliminacdo de nitrogeé -
nio.

Quando a o-hidroxidiazirina 116 (esquema 15) € tratada
com acido, a quebra da ligagao C-0 ocorre com eliminagao de nitro-
génio. Forma-se acetona, provavelmente, por adicdo de dgua ao cid -
tion 117. A diazirina a,B-insaturada 118(esquema 16), sob acao de

acido aquoso, produz butanona (2?7
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Esquema 14

HO o
t-Bu-0Cl "
N—=N —

Oaf :
LA .

Hx0

i 0

e

H
n3

3'1"& ns

Esquema 15

L
N==N —H0

_>
\\N+
nr

HO

H20,~ N2

N

O e

Esquema 16
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A abertura de um anel epoxido, catalisada por dcido, tam
bém pode gerar uma carga positiva no atome de carbono adjacente ao
hetercciclo. Assim, no esteroide 119, observa-se a evolucao de ni-
trogénio na abertura do anel epoxido, com a obtengao do alquinilal

defdo 120 (esquema 17) 300,

Esquema 17

H+
Ho0

3a. Reacoes de Diazirinas

com Compostos de Metais

de Transicao.

Como no caso das diaziridinas, muito pouco €& descrito na
literatura sobre reacoes enveolvendo diazirinas e compostos de me -

tais de transigao.

A 3,3-dimetildiazirina e a 3,3-pentametilenodiazirina
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(31)

reagem com FeZ(CD]9 produzindo varios complexos onde observa-

se a preservagac do heterociclo, 121, clivagem do heterociclo, 122
e 123, e rompimento da ligagao w, N=N, 124. Este rompimento foi
observado pela primeira vez neste trabalho (esquema 18).

A 3,3-pentametilencdiazirina, 89, & encontrada na esfe-

- - I 2
ra de coordenagao do manganes e tungstenlo(s“), 125 e 126, como um

ligante de dois elétrons e monodentado. Por outrc lado, no molibde

(31)

nio(Bz), 127 e 130, tungstenio, 128 e 129 e ferro ela atua co-

um ligante bidentado de 2x2 elétrons. Em todos os casos, o hetero-
ciclo encontra-se preservado (esquema 19).

Na coordenacio da 5,3-pentametilenodiazirina, 89, ao
trirrutenio dodecacarbonilo, o heterociclo sofre uma ruptura. Ob-
serva-se, no espectro de absorcao na regiao do infravermelho do
produto, bandas referentes aos grupos isocianato e cetiminato. As-

. ‘e 33 s . :
sim, KlSCh[ ) atribuiu a este produto a estrutura 151, apresenta-

da no esquema Z20.

As reacgoes com carbonilas de metais do grupo VIB também
fornecem produtos onde nao observa~se clivagem da ligacio N=N(3a).
As dimetil- e pentametilencdiazirina 12 e 89, respectivamente.rea-

gem com |M(CO)5(THF){ (M= Cr, Mo e W) para formar

(n-diazirina)M(CO), 132 e (n°-diazirina)M,(C0),,. 134. Os comple

X0S (norbornadieno)M(CO)4 reagem com estas diazirinas produzindo
metalaciclos (OC)4M(n2~diazirina)ZM(CO)4, 135 (esquema 21) .

A partir dos complexos M(CO)S(nl_S,3—pentametilenodiazi*
rina) e FeZ(COJQ, Kisch et aiﬂi(ss) prepararam os complexos hetero
dinucleares (GC)SM(QZ—S,3-pentameti1enodiazirina)Fe(CO)4, 156 (es-
quema 22). Em lugar de FeZ(CO)9 os autores utilizaram tambem

M'L_(THF) (M'= Mo e Mn) e obtiveram 137. Os dados fisicos destes

produtos sao muito parecidos com os obtidos para os complexos homo



120

Esquema 18
R R
n - hexano =N -+ FeylCO]q
h ou reagdo
R R em tolueno ou
X n-hexano
N—N
\ {COl)3 {CO)3
R Fe R R Fe
\ FelCO)3 \ / \ / \ / N\
/ N N + N Nz =0
(OC }3Fe \ 4 \ / M ! \ /
\ R Fe R R Fe
Fe(CO);:, (Co }3 (C0]3
122 122 123
THF
hy Decomposigio
em solugdo
R R
{OC)qu Fe(CO}4
m
R = CH3 ou R R= —+CHz-
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Esquema 19

@ CH3
+ >< LLLL R
N—=N

oc co THF oc
\N
125
R R
R R
\ N=—/N
Mo + ——- (ocxm/ \MO(CO)4
/ \ N=—=N  (CzH5}20 \N__N/
oc co w
co CO . ><
R R
127
T —
R R
X i
(OC)g W (NCCH3) + VAR W {OCIl5 W-—N‘\—+~R
T 126 \N
FR= ~tchale {oc}sw\N:N/wtco)s
R R
o
128 R R
R R /V“—N
(0C)q WINCCH3)p  + — (0C)yW \N(CO)4
(CZHS)ZO \NxN/
N=——N
122
R
N Z<N coO
ocﬁ,}__M/” >w)///co
0,
—— \ - —CO
ocC J—
(32“5‘20 oc/ N=N \N:“.-“-.“:-N
N=—=N
R R

136



RUs(CO)‘la -+ %
N==—N

9

[M(CO)s( THF)]

M=Cr,Mo,W

S\

M= Cr, Mo ,W

122

Esquema 20

Esquema 21

N=——=N —=N
“Smico,
89 . RR=4CHy% 22
W " 275 +
I_g_ . bt CH3
i><f
N=—=——N
yd \\M
(OC}sM (CO)S
134
R R (CO),
M
R><{ﬁ/ ™~ R
I
N—N R N\M /N R
(CO),

89 RR=-+CHziz
12 R = CH3 135
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dinucleares correspondentes; deste modo, os autores atribuiram es-—

truturas semelhantes para ambos os produtos.

Esquema 22

+ FenlCOlg —F
" mN\M(CO}s toc, Fe"/Nmm_m:N\M(C;O{5
M=Cr,W 136
+ [M'Lm(THFﬂ ~ TR
— N==N
" N\\Cr((:O)s LmM‘/ Cr(COl,
M'Lm = Mo (CO)5. Mn{COlp { )2 = Me CgHa) 137

Shur et aﬂﬂi(Sé} sintetizaram o complexo I(NHE)Ru(3,3~
pentametilenodiazirina)]+2, 138, a partir do aquo complexo e estu-
daram a oxidacao do ligante organico por oxigénio ou perdoxido de
hidrogénio, em meio acido (esquema 23). Baseados no fato de que
a 3,3-pentametilenodiazirina livre nao sofre este tipo de reagao,
conclui-se que a coordenacao ao metal ativa as ligacoes C-N para

a ruptura.



124

O ligante organico esta coordenado ao ruténio via um des
atomos de mnitrogénio, porém esta ligacdo & menor que as ligagoes
Ru—NH3 (1,911 Roe 2,147 R, respectivamente). Como esta Gltima 1i-
gagdo & carrécteristicamente simples, supoe-se que a ligacao
Ru-diazirina- apresenta uma contribuicao m além da ligacac o. A
distancia média N=N & de 1,28 X, isto corresponde a um aumento de
0,04-0,05 X no comprimento da ligacao N=N em relagao as diaziri -
nas nao coordenadas. Assim, a complexacgao ao rutéenioc leva a um a-
longamento da ligacao N=N do heterociclo.

Estes dados indicam que existe uma contribuicao signifi
cativa da retrodoacao dﬂ(RU)+ﬂ*(N=N) na interacaoc metal-diazirina.
0 resultado deste efeito € a diminuicao da densidade eletronica
do atomo de rutenio e o aumento desta no ligante organico. Esta pa
rece ser a4 razao para o ataque seletivo dos oxidantes sobre a dia-

zirina, sem afetar o atomo de rutenio (II)(Bé).

Esquema 23

2
[(NH3)5Ru(H20)]+ + ;Z mrm———w { NH3)g R UMN7£ :
N=—=N

138

Op ou Hy0p/H*

{NH3 )g RuN, -+ M
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A reagao de metoxifenildiazirina, 139, com tungsténio ou

o

cromepentacarbonilas produz complexos de carbenos metalicos, 140

através de um mecanismo que nao envolve o carbeno Iivre(37)(esque~
ma 24).
Esquema 24
e
HsCs O 0
HsCy N
THF ”
+ M(CO)5(THF) ——»
N=——N M
(CO)y
M—=—WwW,Cr
HsCeg

/L—M(CO)5 + N,

0]

AN

140



126

4. Decomposicao de Diazirinas

A decomposicdo térmica de diazirinas produz clefinas,
provavelmente, por rearranjo dos carbonos intermediarios. DPor
exemplo, a decomposicao da 3,3-pentametilenodiazirina, 89, em nitro
benzeno, acima de léGOC, produz cicloexeno(S} (esquema 25). O ren
dimento, determinado por titulacdo com bromo, € 80%. A decomposi-
cao térmica da 3,3-di-n-propildiazirina produz olefinas com, apro-
ximadamente, 90% de rendimento. A formacdo de olefinas & caracte-
ristica dos carbenos com dtomos de hidrogénio ligados ao atomo de

‘carbono em posicao o ao par de elétrons (38)

Esquema 25

.

Ne—

89

(39)

Frey e Stevens estudaram a fotolise do diazeometano

ciclico, 100. O composto foi irradiado, em fase gasosa, com 1luz

. Q . .
de comprimento de onda 3130 A. Os produtos obtidos foram nitrog

o)

nio e etileno. O etileno foi produzido por dimerizacido do metile

no, produto da fotolise de 100 (esquema 26).
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Esquema 26

A adicio do metileno ao trans-2-buteno & estereoespecifi
ca favorecendo a formacdo do trans-1,2-dimetilciclopropano. 0O me-
tileno obtido a partir do diazometano ciclico corresponde, energe-
ticamente, agquele formado a partir do diazometanc linear e em sele
tividade, ao metileno menos energético obtido a partir do ceteno(Sg}.

A partir entdo, destas observacdes, um grande volume de
trabalho foi desenvolvido. Os aspectos abordades incluiam desde a
multiplicidade do carbeno gerado até o propric mecanismo da reacdo.

Mitsch(40} estudou a insercgao do diflucrocarbeno, geraco
a partir da difluorcdiazirina, em virias olefinas e, atraves dos
produtos da reacdo propos que este carbeno e gerado, termica ou fo

(41)

toquimicamente, no estado singlete. Ja Chang e Shechter estuda
ram, comparativamente, os carbenos gerados a partir da 3-t-butil-
-diazirina e 3-i-propildiazirina com o carbeno gerado pelo 1-dia
zo-2,2-dimetilpropano. Estes autores concluiram gue, dependendo
da técnica utilizada, os carbenos poderiam estar no estado triple
te ou singlete. Assim, a termdolise produz carbenos singlete, a
fotossensibilizacao gera um carbeno triplete, enquanto a fotolise
gera um carbeno singlete eletronicamente excitado. O decaimento
dos carbenos triplete e singlete eletronicamente excitado ocorre

com uma diferenca de energia menor que 81,6 kJ mol'l.

(42,43)

Moss et aldidl estudaram o carater nucleofilico,
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eletrofilico e ambifilice do clorometoxicarbeno e do clorofenoxicar
beno, na insercado em olefinas. Os autores concluiram que ambos car
benos sdao ambifilicos; calculos de energia dos orbitais HOMO e LUMO
destes carbenos mostraram que as espécies clorometoxi- e clorofeno
xicarbeno tem orbitais de energia muito proxima; assim, o comporta
mento na interacao carbeno/olefina € muito semelhante.

Desde o inicio dos estudos da liberacido de carbenos a par
tir de diazirinas, o mecanismo da reacdo criou polemicas. Basica

mente a divida baseava-se na existéncia de um estado de transicio

(45,460 oy duas (}47](4?’48)

envolvendo a ruptura de uma (146) 1i-

gagoes C-N (figura 2.2).

|
Y

146
R R2
\,\/ R' R®
l/ * \ \/ + NZ
N==== N
147

Figura 2.2: Possiveis estados de transicdo na decomposicao de

diazirinas.
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Smith e Stevens (44)

propuseram que os dois mecanismos, is
to €,a ruptura de uma ligacdo (intermedidrio 146)ou de duas ligacoes
(intermediario 147) sao processos competitivos; o controle da ra-
zao entre ambos depende da natureza dos substituintes presentes no
atomo de carbono do heterociclo. Naturalmente, esta competicao
nao exclue a possibilidade de existirem diazirinas onde os dois me
canismos sejam operantes.

Assim, clorodiazirina, diclorodiazirina e dimetoxidiazi
rina geram cérbenos altamente estabilizados; supoe-se entdo, que

sua formacao ocorre, preferencialmente, segundo 147. O mesmo me-

canismo ocorre na decomposicaoc de arilclorodiazirinas; a substitui
¢do por grupos tais como cloro ou metoxi, em posicao pa4a no anel
benzénico favorecem a decomposicdoc via 147.

Por outro lado, a decomposicac da metilvinil-, n-butil-fe-

(49-51) (49}

nil- e fenil-n-propildiazirina ocorre, quase que total-

mente, via 146 (95%, > 90%, > 90%, respectivamente). A diazirina
148 decompoe-se totalmente pela formacdo do diazocomposto, mostra

do na figura 2.3(44}.

N N
O
=N |
148 i Ne

Figura 2.3: Decomposicdo de diazirina com formacdo do diazocompos

to alifatico.
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2
Liu e Yamamoto(s“)

desenvolveram um método para a deter-
minacdo da particao entre os mecanismos para formacido do carbeno.
Os autores fizeram a reacao para decomposicio da.fenil—n—butildig
zirina em presenca de acido m-cloroperbenzdico. Quando o interme-
diario € um composto diazoalifitico obtém-se um composto carbonili
co. A determinacao do rendimento deste composto carbonilico forne
ce a partigéo_entre 0s mecanismos.

Quando ambos mecanismos sdo possiveis, isto é, na maio-
ria dos casos, a polaridade do solvente, afeta o rendimento dos
produtos(44’48’49’53“55). Assim um solvente polar faverece a decon
posic¢ao uia um intermediario com separacio de cargas, 146, enguan-
to um solvente apolar favorece a decomposicao atravées do intermedia
rio 147,

A influencia da estereoquimica do carbeno foi estudada
. : . ;. (56-58) - cads
por Liu, Tomioka et afii - Estes autores estudaram os produ
tos de insercao em olefinas e migracdo 1,2 de hidreto do benzilcle
rocarbeno, baseados nas configuracles possiveis para esta especie.
.. (59} . . . - .
Liu determinou ainda, a barreira energética para a
migracao 1,2 de hidreto. Embora tenha sido aceito ate entao, que
] ~ . - = (60)
esta migracao ocorre com energia de ativacdo zero , este autor
mostrou que existem efeitos dos substituintes do carbeno nesta mi
gra¢ao e que, para o benzilclorocarbeno, a energia de ativacido e
-1
26,8 kJ mol ~.
Finalmente, a decomposicdo de diazirinas, térmica ou fo
.. o ~ = L. (61)
toquimicamente, no estado gasosc, e uma reacio de primeira ordem .
Pode-se encontrar na literatura, trabalhos a respeito do
espectro vibracional dos carbenos. De um modo geral, a diazirina
precursora € isolada em matriz de argdnio a 12K e fotolisada. Nes

ta temperatura registra-se o espectro de carbeno; apos isto, pode

-se introzudir outros reagentes na matriz, tais como monéxido de



carbono ou cloro e¢ observar os resultados. Estudos deste tipo fo

ram feitos para o clorofenilcarbeno(62)

o (63) (64)

y bis(trifluerometil)carhg

e metoxiclorocarbeno
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5. Objetivos

Pretendemos estudar entao, a reacao da 3,3-pentametileno
diazirina, 89, com paladic(II), na tentativa de verificar o compor
tamento desta espécie na esfera de coordenacao do metal de transi-
cao.

Tentamos promover a liberacao de carbeno, a partir de 89,
sob condigoes brandas, na tentativa de desenvolver um método rapi
do e eficiente de obter carbenos no meio reacional, haja visto que

normalmente estas espécies sdo obtidas em condicoes relativamente

drasticas (160-200°C).
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6. Resultados Obtidos

6a. Sintese da 3,3-pentametile-

nodiazirina, 89

Sintetizamos 89, pela oxidacao da 3,3~pentametilenodiazi
ridina, 19a, e, dentre todos os metodos e agentes oxidantes descri
tos, © que nos pareceu mais apropriado foi a oxidacao por oxido de

prata,em ter etilico 0% (esquema 27). A reagdo ocorreu em duas

Py

.

horas, a temperatura ambiente, e apresentou rendimento de 76,8
0 desenvolvimento da reacao pode ser acompanhado por reducao de
19a nao reagida com iodeto, em meio acido. O aparecimento da cor
castanha-avermelhada, caracteristica do iodo, indica que a reacao
nao chegou ao término.
O produto obtido € um 1iquido claro, levemente amarela-

do, cujo espectro de absorcido na regiao do infravermelho apresenta
duas bandas em 1595 e 1570 cm“l, caracteristicas da ligacdo N=N.

Beck e Danzer{sz)

atribuiram a esta ligacao, frequéncias de 1567 e
1591 cm“l, enquanto Shur et aﬂéi(géj encontraram as frequencias de
1569 e 1592 cm™t para a mesma ligacgao.

Os dados de ressonancia magnética nuclear de proton in-
dicaram-nos a diferenciacio dos protons metilénicos. Observamos
quatro protons adjacentes ao carbono quaternario em 1,10 prm e os
demais protons em 1,60 ppm {lit.{zl) {60 MHz, C6D6) 0,90 ppm e
1,35 ppml. A separacdo dos sinais destes protons em dois grupos,
ja havia sido observada por Uebel e Martin(66} em diazirinas subs
tituidas no anel cicloexila; os autores atribuiram esta separacao

a anisotropia magnética imposta pelo heterociclo insaturado ao

anel cicloexil. Ressaltamos ainda que a diaziridina precursora
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nao apresenta separacae de sinais, o que vem confirmar o efeito
anisotropico da ligacio N=N.

Observamos, no espectro de ressonancia magnética nuclear
de carbono-13, o sinal referente ao carbono quaternario em um cam
po mais alto (40,5 ppm} do que a diaziridina correspondente (58,7

ppm); este ¢ também um rteflexo da presenca da ligacio N=N.

Esquema 27

HN——NH + Agp0 > N=—==N + 2Ag + H20

—
s
o
L

6b. Reacao da 3,3-pentametilenc-

diazirina com Complexos de

Paladio(II)

Ao tentarmos coordenar a 3,3-pentametilenodiazirina ao
dicloreto de paladiobis(benzonitrila), obtivemos um so6lido marron-
-claro, sensivel a umidade. Este produto, no espectro de absorcio
no infravermelho, nao apresentava as bandas correspondentes a 1i-
gacao N=N. Durante a reagcidoc observamos a evolucio de gas e mnao
isolamos os reagentes.

0 solido obtido ao final da reacdo foi identificado como

& 7
sendo o complexo dimérico de dicloreto de paladio((:i(:l,oe.=:<ezr1o)(6 ),
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Este € o produto das reacdes estudadas em benzeno, diclorometano
e cloroformio. Nas reacdes estudadas em acetona e metanol isola-
mos somente dicloreto de paladio.

Baseados nesta dados concluimos que a reacao se dava pe-
la fissao do heterociclo, com liberacao de nitrogénio e do carbeno

correspondente. Este Ultimo se rearranjava para cicloexeno como

apresentado no esquema 28.

Esquema 28

PACl(CeHg C N Jo + % = | PdCla
2

N=—N N=—=N

89

—t
o

[Pdmamz)?] + %

*

2N

PdCl, | L

Acreditamos que nesta reacao deve ocorrer, inicialmente

a formacao do complexo intermediario 149; a partir do qual ocorre
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a eliminacao do carbeno e a formacio do complexo de dinitrogenio.
Este Gltimo complexo nio € estavel e deve, espontaneamente, elimi
nar nitrogenio.

A mesma reacao foi efetuada utilizando-se dicloreto de
paladio(norbornadieno); obtivemos os mesmos resultados. Baseando-
-nos nesta Ultima observacao, preparamos o complexo dimérico de di
cloreto de paladio(cicloexeno), em benzeno, sob atmosfera inerte,
e 0 utiliz amos nesta reacso. Novamente, observamos liberacido do
gas e isolamos o complexo de palddio do qual haviamos partido. Es
ta ﬁlfima. reacdo abriu perspectivas no sentido de Gue O pProcesso
pudesse ser catalisado por este complexo.

Iniciamos o estudo sobre a atividade catalitica do com-
plexo dimérico de dicloreto de paladio(cicloexeno), utilizando uma
proporcac de complexo de paladio/3,3-pentametilenodiazirina de_
1/100 em benzeno,‘é temperatura ambiente. Observamos liberacdo de
gas e determinamos a quantidade de cicloexeno em solucio per titu

(3,68)

lacao com bromo O rendimentc obtido foi 65-75% de ciclo-

exeno em solucao, baseados na 5,3-pentametilenodiazirina utiliza-

da. Na 1iteratura(3’68}

» para a fotolise desta diazirina livre,
o rendimento em cicloexeno foi de 73%.
O intermediario 149 pode apresentar o heterociclo coorde

nado com um ligante nl

ou n”. Observamos que no caso de ruté-
nio(II), manganés, cromo e tungstenio(0) sdio conhecidos os comple
xos com o heterociclo comportando-se como ligante de dois eletrons,
nl. Levando em consideracao o complexo 90, comentamos que o ligan
te saturado sSofre uma grande desprotecdo eletrdnica na coordena—
¢do ao paladio(II); acreditamos que a mesma situagao pode existir
no caso do heterociclo insaturade. Baseados no exposto, supomos

que a 3, 3>-pentametilenodiazirina coordena-se ao atomo de pala-

dio(II) por somente um atomo de nitrogenio, ndo € um ligante bi-
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dentado e nao forma pontes entre dois atomos de metal.

A 3,3-pentametilenodiazirina livre decompoe-se em carbe-
no e nitrogénic por dois mecanismos; rompimento de uma ligagcao C-N,
formando um composto diazoalifatico, ou o rempimento simultaneo
das duas ligacoes C-N, formando diretamente carbeno e nitrogenio.

Observoum-se(eg)

que a decomposicao de 89, em presenca de acido acé
tico, indica que 25% da mesma ocorre via diazocomposte alifatico.
Acreditamos que o0s mesmos mecanismos sejam possiveis quando o hete
rociclo se encontra na esfera de coordenacio do paladio.

Seguindo a reacdo como apresentada no esquema 29, podemos
propor uniléecanismo onde observa-se que o metal favorece a ruptura
de duas ligac¢Ges C-N, simultaneamente: O mecanismo 1 apresenta al-
guns pontos passiveis de discussfo. O intermediario 151 pode ter
a molécula de nitrogénio deslocada por uma molécula de diazirina e,
se este for 0 caso, a reacdao ocorre cataliticamente ate o consumo
de toda diazirina disponivel isolando-se ao final da reacac, diclo
reto de paladio, produto da decomposicdo espontanea de 151 quando
nao ha diazirina para coordenar-se.

Alternativamente, o complexo 151 pode sofrer uma decompo
sigcao antes que a diazirina se coordene. Neste caso, para que a
reacao continue, seria necessirio que o cicloexenc produzido no se
gundo passo da reacao, se coordenasse ao dicloreto de paladio. Es-
ta proposicao estaria sujeita a muita discussao, uma vez que € co-

nhecido(67)

que dicloreto de paladio € um polimero de dificil solu
bilizagéo. Entretanto, acreditamos que o dicloreto de paladio ob-
tido na reagdo & um MONOmMero, e Como tal, passivel de coordenacic
pelo cicloexeno existente no meio reacional.

'O intermediario 150 tem a estrutura do complexoc de parti

da, exceto pelo deslocamento do cicloexeno pela diazirina; acredi-

tamos que, como as ligacdes do cicloexeno e da diazirina ao pala-
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Mecanismo 1

PdCl,(cicioexenol,

2N,

[PdCIa(Na) ]2

————

dio sao fracas, nao ha rompimento das pontes de cloro e o comple-
xo continua dinuclear. Supomos também que em 151 a molécula de
nitrogenio esta ligada por um dos Atomos de nitrogénio, como no
complexo [Ru(NH;)g(N,)]2% (36

Devemos tambem considerar a possibilidade da coordena-
cao ao metal favorecer a ruptura de somente umz das ligacoes C-N,

formando um compostos diazoalifdtico coordenado. Neste caso pode
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mos propor dols mecanismos. Niemeyerwo) comentou que, dentre oS
elementos dos grupos VIB; VIIB e VIII, o paladioc € um dos metais
para o qual naoc € conhecido nenhum composto estavel de ions diazo-
nio. Baseados nestas observacdes podemos propor o mecanismo 2

-

Mecanismo 2

-
Pd Cly{ cicloexeno)
PdClz
. ———N
~N=N " 150 -
deslocamento
1,2 de hidreto N=—=N
+

N N
=D i, ~a

Este tipo de clivagem do anel é muito semelhante iquela
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observada na reacdo de 3,3-dialquil- ou 1,3,3,~-trialquialdiaziridi
nas com fenilisocianato (referéncia 34 - Capitulo I).
Podemos também propor um mecanismo com a ruptura de uma

ligacao C-N, porem, com a formacdo de um intermediario ciclico de

quatro centros, 152.

Mecanismo 3

[Pd 'C;l;g(cic!oe:nueno)]2 \Cl 2

CI\Pdﬁ )
N

TTYTTTITY

N &

N

Ci
153 \ dmn
\\ \c|
2N
152

-
o
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Observamos que, neste caso, a funcdo do metal €, nao so
favorecer o rompimento de uma ligacado, mas também facilitar um des
locamento 1,2 de hidreto. Esse deslocamento pode acontecer em 153,
isto €, ainda na esfera de coordenacio do metal.

A formagao de um complexo de carbeno, do tipo de 153, ja

fol comentada por Moss et a££{(37)

para a clorometoxidiazirina e
complexos de molibdénioc e tungsténio. O tipo de ligacio apresenta
da no intermediario 152 pode encontrar similaridade a coordenacio
do diazoacetato de etila ao complexo 7m-alilico de palédio(7l}.

No mecanismo 2 observamos que a reacdo pode ocorrer, ca
taliticameﬁte, até que toda diazirina seja consumida; no final da
reacdo obteriamos somente dicloreto de paladio que, do mesmo modo
que no mecanismo 1, ja estd despolimerizado e, portantc, pode éc-
ordenar-se ao cicloexeno também produzido na reacio.

Devemos lembrar que nao foi isolado nenhum intermediario

desta reacao e, portanto, ndao podemos afirmar nem atribuir peso ou

prioridade a nenhum dos mecanismeos comentados.



7. Conclusao e Comentarios

Baseados nos resultados obtidos, podemos supor que 39 e
um ligante nl, € que o complexo obtido com paladio{Il) nio & um
composto polimérice. Quando 89 reage com dicloreto de paladiobis
(benzonitrila), o intermediario € mononuclear, 149; quando a rea-
cdo € feita com o complexo dimérico de dicloreto de paladio(cicle

exeno), obtém-se 150, dinuclear. Supomos que esta seja a estequio

metria por que 89 ¢ uma base de Lewis fraca e, noe casc de 150, as

pontes de cloreto do complexo precursor, dificilmente seriam rompi
das. Para a obtencdo de 146, a diazirina somente deslocaria a ben
zonitrilarda esfera de coordenacao do metal.

A liberacao do carbeno, a partir de 89, ocorre em condi-
¢Oes tao brandas quanto haviamos nos proposto a alcancar, tempera-
tura ambiente, solventes de ficil obtencio e pouco tempo de rea-
¢ao. Ainda, o processo, catalitico ou estequiométrico, apresenta
rendimentos bastante satisfatdrios.

Acreditamos que muitos outros aspectos possam ser estu-
dados e elucidados nac somente neste sistema, mas também em siste
mas envolvendo outras diazirinas. O rearranjo observado, carbeno
-olefina, pode ser suprimido pela utilizacio de diazirinas que 11
berem carbenos nao-rearranjaveis, tais como, cloro ou bromofenil-
diazirina, bromo ou clorometoxidiazirina. Os carbenos liberados
podem ser trapeados com olefinas presentes no meio reacional e es
tudados em maior detalhe.

Supomos que os carbenos liberados por reacio com pala-
dio(II), sejam espécies muito pouco energéticas e, portanto, mui
to mais seletivas que os carbenos gerados POT processos térmicos

ou fotoquimicos. Esta € uma das vantagens deste método, além da
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facilidade encontrada no mesmo, quando comparadc aos métodos ja

conhecidos. Nao ha necessidade de solventes de alto ponto de ebu
licao, nem tampouco altas temperaturas, como no caso dos processos
térmicos. Dispensa-se também as lampadas e filtros especiais uti-
lizados nos processos fotoquimicos. Resumindo, a liberagao de car
benos, por reacao de diazirinas com compostos de paladio(II), &,

sob os aspectos mais imediatos, muito vantajoso quando comparado

aos processos termicos e fotoquimicos.
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8. Parte Experimental

8a. Aparelhagem Utilizada

A aparelhagem utilizada € a mesma descrita anteriormente

no item 6a. do Capitulo I.

8b. Procedimento Experimental

8b.1. Sintese da 3,3-pentametileno-

diazirina, ﬁgied)

Tratou-se uma solucdo de 34,0 g (0,2 mol) de nitrato de
prata em 100 ml de agua com 100 ml de solucdo de hidrdxido de s6-
dio ZN adicionada lentamente. Filtrou-se o oxido de prata formado
em placa porosa D3 e lavou-se com porgdes de 50 ml de dgua, meta-
nol e éter etilico.

Preparou-se uma solucdo de 10,0 g (0,089 mol) de 19a em
220 ml de eter etilico, aqueceu-se até a ebulicdo para solubilizar
o solido, e resfriou-se a temperatura ambiente. A essa solucio
adicionou-se o oxido de prata recém-preparado. Durante a adicdo
resfriou-se a mistura reacional com banho de ggua e deixou-se sob
agitacao, sem refrigeracdo, até que uma aliquota nio liberasse io
do a partir de uma solucdo acida de iodeto (1,5-2h). Filtrou-se
a mistura reacional em papel de filtro pregueado, lavou-se o resi
duo com éter etilico e secou-se o filtrado com carbonato de potas
sio. Destilou-se o eter etilico com banho a 45°C com uma coluna
de Vigreaux de 30 cm, a pressao ambiente. Destilou-se o produto

sob vacuo (30mm Hg) a 55°C. 0O rendimento obtido foi de 76,8%.
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Infravermelho (filme) v: 2960, 2890, 1595, 1570, 1450, 1240,
910 cm™ 2

lh-rMn(cC1,) 6@ 1,10 ppm (CH,, 4H); 1,60 ppm (CH,, 6H)

13c_pMn(cc1,) s: 40,95 26,3; 24,6; 24,5; 23,9 e 23,2 ppn

Analise Elementar para CeHipN>

.Calculada: C = 65,5%; H = 9,1%; N =

I
EAW]
[#y]
o

il

g

I
-

(o] tn
o

Encontrada: C = 65,5%; H = 9,1% e N

8b.Z. Reacao de 89 e Dicloreto de

Paladiobis(benzonitrila)

Em um balao de 50 ml, introduziu-se 25 ml de benzeno (di
clorometano ou cloroférmio) e 0,48 g (1,3 mmol) de dicloreto de
paladiobis (benzonitrila), sob agitacao, a temperatura ambiente.
Adicionou-se 0,29 g (2,6 mmol) de 89. Manteve-se a reacdo, scb
agitacao, a temperatura ambiente por tres horas. Apds isso, adi-
cioncu-se 10 ml de éter de petrdleo e filtrou-se a mistura reacio
nal em filtro de placa sinterizada D3. Destilou-se o filtrado 3

pressao ambiente e analisou-se a quantidade de cicloexeno como des

crito em 8.b.5.

8b.3. Sintese do Complexo Dimérico
de Dicloreto de Paladio{ci-

cloexeno}(67)

Em um balao de 50 ml com entrada para argénio introdu-

ziu-se 25 ml de benzeno e 0,5 g (1,30 mmel) de dicloreto de pala-
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diobis (benzonitrila), sob atmosfera inerte e agitacao constante, a
temperatura ambiente, Apés a dissolugao do complexo adicionou-se
1,3 ml (1,07 g; 13;0 mmoi; excesso de aproximadamente cinco vezes
em relacdao ao paladio) de cicloexeno. Deixou-se em agitagao por
duas horas e adicionou-se 10 ml de eter de petrdleo. Filtrou-se o
solido marron-claro em funil de placa sinterizada D3 e lavou-se

com tres porcoes de 10 ml de eter de petroleo. O rendimento da rea

¢do foi de 58%. O produto se decompde entre 89 e 91°C sem fusio.

Infravermelho (Nujol) wv: 3030, 2950, 2870, 1510, 1460, 1410, 1380,

1225, 980, 865 e 790 cm ™+

8b.4. Reacao de 3,3-pentametileno-
diazirina, 89 e Complexo Di-
mérico de Dicloreto de Pala-

dio(cicloexeno)

Em um balio de 50 ml introduziu-se 20 ml de benzeno e
0,33 ¢ (3,02 mmol) de 89, sob agitacdo, a temperatura ambiente.
Adicionou-se entdo, 0,02 g (30,1 umol) do complexo dimérico de
dicloreto de paladio(cicloexeno). A evolugao do gas foi acompanha
da por um borbulhador com oleo de silicone, colocado na boca do
baldao. ApOs trés horas de reacio adicionou-se 15 ml de eter de pe
troleo e filtrou-se em funil de Gooch D3. Lavou-se o precipitado
com 10 ml de eter de petroleo. Destilou-se o filtrado 3 pressdo am

biente e analisou-se a quantidade de cicloexeno no destilado.
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8b.5. Titulacao do Cicloexeno

com Bromo

Ao destilado obtido en 6b.2 © 6b.4 adicionou-se 10 ml de

tetracloreto de carbono. preparou-se uf experimento de comparagﬁo

misturando-—-se 20 ml de henzeno € 10 ml de tetracloreto de carbono.

Ambos os baldes foram pesados € iniciou-se a adicao lenta (geta a

gota) de bromo. A cada incremento do titulante OS5 balbes foram DE

dados. A misturd de comparagao mantém a coT castanha-avermelhada

enquanto que @ mistura com a amostra s5 mantém essa coT apos © COR

sumo de todo cicloexeno disponivel. 0 aumento de massd do balao

corresponde % massa de bromo adicionada €, indiretamente, 3 quantl

dade de cicloexeno em solucao.

Os baloes com @ amostra e o de comparacdo Sao vedados pa

ra evitar a evaporagéo do bromo € dos solventes € mantidos em lu-

gar fresco € escuro.
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APENDICE 1

Nomenclatura de Diaziri-

dinas e Diazirinas

Os heterociclos sao nomeados segundo seus substituintes,
iniciando pelos grupos organicos ligados acs atomos de nitrogénio.

A figura A.l mostra a sequéncia de numeracgao do heterociclo:

®
N/..>N
® @
Figura A.1: Sequéncia de numeracio dos atomos do heterociclo.

Exemplos:

Temedi -2 etl - 3-n-propll-3-L-propl -

\ diazinidina ou N-metlf-N'"-etif-3-i-wic-

pPLL-3-L-pheplbdiaziridina
1-etif-3-metibdiazini dina, N-etfif-3-
—N -metildiazi nidina.
HN ~~
F F

1,2,3,3-tetraflucrnodiazinidina cu

tetrhafluorodiazint dina
FN—NF



HN —NH

HN—~NH

N=—

3,3-dimetildiazini dina

3,3-pentametiLenodiazinidina

3,3-pentameti Lencdiazi nina

metl Lonodd azlnina

155

ou penfa-
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APENDICE II - Espectros

1 L x 1 | 3 : i 1 1 1 L 1 1 i 1 J Il 1
4000 2800 19C0O 1600 1300 1000 700 400

cm™!

E.1: IV da 3,3-Pentametilenodiaziridina livre, 19a.
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—

E.2: IV da N-cicloexil-3,3-pentametilenodiaziridina livre ldg
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a
i ( Ff\
/ ll
|
( f
l i | 1 1 ! L ) i L 1 i 1 i f i | ] 3
4000 2800 1800 1800 130C 1000 700 400
em™ )
b
—
r
llllE!!Il'lll!‘lj!l!!ljlill]l[ll!llx[[liil!i
80 7.0 §.0 5.0 4.0 30 20 1.0
Ppm
E.3: (a) IV e (b) 1‘H-RMN da N-metil-3,3-pentametilenodiaziridina

livre; 40
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4000 2800 1800 1600 1300 1600 700 400

] | H 1 1 1 1 1 1 I H

-1
600 560 520 480 440 400 360 320 280 240 200 <M
E.4: IV da 3,3-pentametilenodiaziridina coordenada, 90




E.
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5:

2800 1900 1600 1300 1600 700

i ) i 1 1 i 1 1 1 1 |

600 560 520 430 440 400 380 320 280 240 200

cm’

IV da N-metil-3,3-pentametilenodiaziridina coordenada, 93.



E.6:

1

if}l;tkti{ll!l

]

S

WA

IR Y T SR T WY W 0T NSNS WSS B O AN SO ONE YN NN SO SR T AT S N

80 7.0

6.0

S50

ppm

4.0

3.0

2.0

1.0

161

H-RMN da N-metil-3,3-pentametilenodiaziridina coordenada,

93.
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4000 2800 1200 1600 1300 1000 700 400

S WY TR A ST T ST ST U B A ST ST T A A ook TR H T S S SRR

9.0 8.0 70 6.0 50 4.0 3 .0 2.0 1.0
ppm

. 1 . .
E.7: (a) IV e {(b) “H-RMN da N-cicloexil-3,3-pentametilenodiaziridi

na coordenada, 94.
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1 I ! i 1 i 1 5 | i 5 | X 1 1 i
4000 2800 1900 1600 1300 1000 700 400
cm™?
b
Baaade ng n o SOTVIPVRTPEEETE (OE I
_::1;]1;::I:||;!1|1|la;s|in];ll.:;al:l::]:rﬁx]«ta1

80 B8O 7.0 60 5.0 4.0 3.0 20 10
ppm

E.8: (a) IV e (b) 1H~RMN do produto da reacdo de 19a e complexo

dimérico de dicloreto de paladio(etileno), 99.
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4000 2800 1900 1600 1300
cm

i 1
pbm 2.0 1.0 o

E.9: (a) IV e (b) 1H-RMN da 3,3-pentametilenodiazirina, 89



