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RESUMO

Através da termdlise de azotetos de vinila, sintetiza-
nos as 3-fenil-2H-azirinas 6j-m e a Z2-fenil-3-estiril-2H-azirina,
16z, todas apresentando grupos funcionais fora do anel de trés
membros; sintetizamos também a 3,3'-p-fenileno-bis(2H-azirina) ,
36, que ainda nao encontra-se descrita na literatura.

Desenvolvemos um novo método de sintetizar pirrdis rea
gindo-gse 2H-azirinas e cetonas ativadas, na presencga de compostos
de niguel{ll) ou palddio(IT); obtivemos os pirrdis 171a-t com ex~
celentes rendimentos, & temperatura ambiente. Baseados nos dados
experimentais, propusemos ainda um mecanismo para essa reacao.

Preparamos os complexos dicloreto de paladdio-trans-bis
(2H~azirina), 2430-v; o complexo 243s é estdvel no estado solido
mas quande dissolvido em clorofdrmio ou benzeno, a temperatura am
biente, sofre abertura no sistema anelar da Z2H-azirina ne ligacao
simples carbono-nitrogénio formando, em trés horas, o complexo
1,5-diazapentadienilico 249. Os compostos 243c,t séo igualmente
estaveis no estado solido, a temperatura ambiente mas, dissolven—
do-se 0s mesmos em um solvente aprotico e agitando-se a solugao
por varios dias, ocorre a abertura do sistema anelar da 2H-aziri-
na na licacdo simples carbono-nitrogeénio, formando os complexos
251 e 252, respectivamente. Estes sac os primeiros exemplos em
que 2H-azirinas, inicialmente coordenadas ao metal de transicdo ,
apenas e tdo somente sofreram abertura no seu sistema anelar € ©
ligante organico ainda permaneceu coordenado ao metal.

Fstudamos a formacao da 2,5-difenilpirazina, 188a, a
partir da 3-fenil-2H-azirina, 6a, em metanol e metanolmdéf isola-

mos as dihidropirazinas intermediarias 189%a e 191a e intercepta-
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mos o isomero destas, 280, com acetilenodimetildicarboxilato, na
presenca de cobalto({II}, formando o diazabiciclooctadieno 281. Ob
servamos a abertura do sistema anelar desta mesma azirina comple-
xada ao paladio 2430, em metanol e metanol-d,, e isolamos o com
plexo diaminico 283 cuja estrutura foi determinada pela analise
de raio X; através da reacgao deste complexo com trifenilfosfina ,
obtivemos o 1,1mdimetoxi«1wfenilUQ—aminoetano, 277. Da mesma ma-
neira, utilizando-se a 3,3'-p-fenileno-bis(2H~azirina), 36, isola
mos a primeira pirazina polimérica 284, além do complexo diamini-
co polimérico 285. Estudamos também a abertura do sistema anelar
da 2H-azirina 6g livre e no complexoc 243qg, em metanol, e isolamos
o complexo diaminico 286, bem como o 1,1,3,3~tetrametoxi~2~amino~

propano, 287.



SUMMARY

The 3-phenyl-2H-azirines 6j-m and the 2-phenyl-3-
—~styryl-2H-azirine, 16z, all with functional groups bonded to the
three-membered ring, were synthesized by the thermolysis of the
corresponding vinylazides., We also synthesized the 3,3'-p-
~phenylene-bis (2H-azirine}, 36, which is not described in the
literature.

A new method to synthesize pyrroles from ZH-azirines
and activated ketones in the presence of nickel {II) or palladium
(11} compounds was developed. We obtained the pyrroles 17%1a-t at
room temperature in excellent yields. Based on the experimental
data we have proposed a mechanism for this reaction.

The Egéﬁgmdichiorobis(2Hmazirine}pallaéium(lz)
complexes 2430-v were prepared. The complex 243s is stable as a
solid but suffers opening of the 2H-azirine ring at the carbon-
-nitrogen single bond in chloroform or benzene solution, at room
temperature. In three hours it is completely converted into the
1,5-diazapentadienyl complex 249. The complexes 2430 and 243t
which are stable in the solid state at room temperature, also
open at the carbon-nitrogen single bond while being stirred in an
aprotic solvent at room temperature for several days. The
complexes 251 and 252, respectively, are formed. These are thea
first examples where 2H-azirines, coordenated to a transition
metal compound, suffer ring-opening and the organic ligand stays
attached to the metal.

The formation of 2,5~diphenylpyrazine, 188a, from
J-phenyl-2H-azirine, ba, was studied in methanol and methanolwd4

and a mechanism proposed. We isolated the intermediate
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x1

dihydropyrazines 18%a and 191a and captured the third isomer 280
with dimethyl acetylenedicarboxylate in the presence of a cobalt
{I1) compound. The diazabicyclooctadiene 281 is formed in this
reaction. We also studied the ring-opening of the same azirine,
complexed to palladium dichloride, in methanol and methanolwdé.
We isolated the diamine complex 283, whose X-ray structure was
determined. On reaction of this complex with triphenylphosphine
we obtained 1,1-dimethoxy-l-phenyl-2-aminoethane, 277. In the
same way we obtained the first polymeric pyrazine 284 and the
polymeric diamine complex 285 from 3,3'-p-phenylene-bis (2H-

~azirine), 36. We also studied the ring-opening of the Z2H-azirine

The diamine complex 286, as well as the 1,1,3,3~tetramethoxy-2~

~aminopropane, 287, was isolated.
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CAPITULO T

SINTESE DE 2H-AZIRINAS

1. Introducaoc

Azirina & o termo utilizado para designar os heteroci-
clos nitrogenados de trés membros, que contém uma ligacdo dupla .
Estes heterociclos podem, a principio, existir sob duas formas i-

soméricas, A e B, denominadas 2H~azirina, A&, e 1H-azirina, B.

N ﬂ/,N \

A 3

Apesar das varias tentativas e de interpretacdes errd-

. L
neas de resultados experlmentals( )

, até o presente momentc  ndo
se conseguiu isolar a 1H-azirina, tendo a mesma sido considerada
apenas como intermediario em certas reacoOes. Atribui-se a nio e~
xisténcia da 1H-azirina ao fato de que a mesma apresenta um $is-
tema ciclico conjugado, gque contém quatro elétrons m; desta manei
ra, a deslocalizacdo eletrdnica resulta em um cistema = desestabi
lizado em relacdo ao andlogo de cadeia aberta. Segundo a defini-
{2}

cao dada por Breslow » podemos dizer que a 1H-azirina ¢ um sig-
tema antiavomdtico, em que a deslocalizacao eletrénica aumenta
consideravelmente a sua energia.

Por outro lado, as 2H-azirinas sao bem conhecidas &,
algumas delas, dependendo dos substituintes, sdo estiveis & tempe
ratura ambiente, podendoc atée mesmo serem armazenadas na presenca
de oxigeénio. Assim como outros compostos heterociclicos de trés
membros, as ZH-azirinas apresentam o anel tensionado, com uma -

(3)

nergia tensional de cerca de 170 kJ/mol ; nestes compostos, as



ligacdes sdo mais curtas e os dngulos destas sdo menores gue 08
normais. A presencga de uma ligacao dupla nestes heterociclos au-
menta a tensao a tal ponto gue a densidade eletrdnica entre dois
atomos encontra-se localizada fora da linha de conexdo direta en-—
tre os mesmos, dando assim um certo carater m as ligagdoes anela-
res.,

As 2H-azirinas sdo intensamente utilizadas em quimica
organica como reagentes de partida na sintese de heterociclos, tan

(4)

to os ja conhecidos, como os novos correntemente sintetizados .

1

Embora a maioria das reagdes procedam, formalmente, via cicloadi-
¢do, algumas delas fornecem produtos de cadeia aberta. 580 conhe-
cidos exemplos em que as reacgoOes de cicloadicao procedem via clie

vagem, tanto das liga¢des C-N ou C-C, como da ligacao C=N.



2. Desenvolvimento Histdrico
A primeira 2H-azirina descrita na literatura foi sinte

{(5)

tizada por Neber e colaboradores em 1932, talvez de uma forma

acidental, guando tentavam preparar derivados p-toluencsulfona~
tos de oximas 1, utilizando piridina como base. Nestas reagoes,
observaram que a piridina era uma base suficientemente forte para
converter os intermedidrios formados, 2, em aziridinas, 3, gue po

diam entfdo ser convertidas em 2H-azirinas, 4, segundo o esguema

1.

ESQUEMA 1

Tos Gl

Pirigding

NazCO3

4
i R CHy ; Ph



\

(6)

Posteriormente, em 1953, Cram e Hatch realizaram um
trabalho em que se propuseram a reinvestigar se a azirina era re-
almente formada nessa reacao; o resultade final foi a confirmacéao
daquilo que foi estabelecido por Neber.

Smith e Most(7), em 1957, observaram gque hidrazonas
gquaternarias que apresentam atomos de hidrogénio na posigao o a
ligacdo dupla C=N, 5a, quando tratadas com alcool, em meic alcali
no, sob condicbes essencialmente anidras, sofrem um rearranijo se-
melhante ao observado por Neber, ja descrito no esquema 1. Assim,
a partir da acetofenona dimetilhidrazona metiodeto, 5a, obtiveram

trimetilamina e fenacilamina, 7a, como descrito no esquema 2. Nes

ta reacdo os autores ndo isolaram a azirina 6a.

ESQUEMA 2

N ——NT(CHaly I™
_Noo®t | + NICH3)s
S0, Ga

0

. NH2
6o 20,
Ta

(8)

Parcell conseguiu sintetizar a 2,2-dimetil-3-fenil-
2H-azirina, 6b, através da reacdo entre isobutirofenona dimetilhi
drazona, 5b, e isopropoxido de sddio, em isopropanol (esquema 3).

Nesta reacdo ocorre, inicialmente, a formacao da azirina 6b, se-~

guindo-se a adigdo reversivel do alcool, catalizada pela base,for




mando a 2,2-dimetil-3-fenil~-3-isopropoxiaziridina, 8b. Utilizando
-ge menos gue um equivalente de base, a temperatura ambiente, 6b
pode ser obtida com rendimento de 85%. Por outro lado, guando a
reacao é feita em excesso de base, obtém-se 8b com rendimento de

81%.

ESQUEMA 3

SN N (CHz)5 1"

RO™
85%
_Bh
79 %
"?0”‘*"";;’;;‘!" 89%
f+]

8b

R=(CHy)y CH—

(9)

Morrow e colaboradores sintetizaram a espircaziri-
na 10, com um rendimento de 67% (esquema 4), através da reagao de
9 com dimetilsulfinilcarbenion.

Mais tarde, em 1968, Sat0(10)

, a partir da observagéo
de que na reacac entre 5a e dimetilsulfinilcarbanion ocorria a
formagao do 2,4-difenilpirrol, 11, ao inves da 3-fenil-2H-azirina,
6a, {esquema 5), resolveu examinar a relagao entre a formacao da
azirina e a estrutura da cetona ou as propriedades da base utili-

zada. Observou entao que este método de preparar 2H-azirinas e
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afetado pela reatividade do atomo de hidrogénio na posicdo o a 1i
gagdo dupla carbono-nitrogénio, pela estabilidade do produto for-
mado e pelas propriedades da base e do solvente utilizado. Assim,
gquando o atomo de carbono na posicdo a for terciario, a reacao o-
corre com bons rendimentos; por exemplo, guando 5¢ é tratado com
isopropdxido de sbddio, a espiroazirina 6c é formada com rendimen-

to de 80% {(esguema 6).

Quando o atomo de carbono na posicdo o for secundario,

como em 5d, e utilizar-se isopropdxido de sddio como base, forma-

~3@ uma mistura de alcoxiaziridinas, 8d' e 8d'', que submetidas a
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a aquecimento eliminam isopropanol, formandco a 2H-azirina 6d (es
| quema 7). Finalmente, gquando o atomo de carbone na posicdo o a 1i
gagao dupla C=N for primario, formam-se produtos completamente di

ferentes.
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Verifica-se assim gue este método de preparar 2H-aziri
nas & limitado pela estrutura dos reagentes de partida, sendo que
se obtem melhores rendimentos quando o carbono o a ligagdo dupla
carbono-nitrogénio for terciario. Entretanto, mesmo que este car-

bono seja terciario, isso nac garante que a 2H-azirina correspon-

F dente possa ser obtida; por exemplo, tratando-se 5e com isopropo-
xido de sddio, a 2H-azirina 6e ndo é formada, mas sim o a-iminoor
- {(11)
toester 12e (esquema 8) .

O primeiro método geral de sintetizar 2H-azirinas foi
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descrito por Smolinsky(jz), em 1961. Segundo este, a pirolise de

azotetos de vinila, 13a, 14a,b, leva a formacac do vinilnitreno

15 que, finalmente, cicliza para formar a 2H-azirina corresponden

te fesquema 9), com rendimento de 50-60%. Nesta reaclo ocorre ain

da a formacl3o de pequenas quantidades (5-6%) de ceteniminas 17.
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A irradiacdo de azotetos de vinila, 13, 14, também le-
va a formacado de 2H-azirinas e, em certos casos, constitui-se no
método mais adequado, uma vez gue pode ser efetuada a baixas tem-
peraturas, evitando assim a polimerizagao da Z2H~azirina que, even
tualmente pode ocorrer durante a pirélise(13). 0 mecanismo envol-
vido na decomposicdo térmica do azoteto de vinila, que leva a for-
macao da 2H-azirina correspondente, deve ocorrer segundo um dos
trés intermediarios mostrados no esquema 10; quer dizer, o azote-

to pode ou perder nitrogeénio para formar o vinil nitreno 15 gue
ent3o cicliza, ou formar o triazol 18 que entao perde nitrogénio,
ou ainda, perder nitrogénio com simultdnea ciclizagdo,19. Contudo
ndo existe até o presente momento nenhum fato conclusivo gue favo

reca uma das alternativas.
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Harvey e Ratts(14), em 19266, sintetizaram duas 2H-azi-

rinas a partir de ésteres do acido alenocarbonico 20; estes éste~
res sao, inicialmente, convertidos nos f-azotetocrotonatos 14c¢,d,
que, através de fotdlise em benzeno, sao convertidos nas 2H-aziri
nas correspondentes 16c,d (esquema 11). Estas azirinas sdo esta-
veis A temperatura ambiente, sob atmosfera de nitrogénio. Nestas

reacdes formam-se ainda as ceteniminas 17c,d.

ESQUEMA 1t
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Hassner e Fowle , em 1967, desenvolveram um método

geral de preparar azotetos de vinila a partir de olefinas,21,22 e

através da irradiacdo destes, sintetizaram varias 2H-azirinas, 6,
16, com bons rendimentos; posteriormente, estenderam este método

sintetizando uma seérie de 2H-azirinas, como mostrado no esquema
12(13}.

ESQUEMA 2
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R R R Rendimento (%)
6a H H C6H5 94
6d Cﬂs H CGHS 94
6f COOCHS H C6H5 45
16a H H n-butil 81
toe H H C6H5CH2 quantitativo
Tef H . H C6H5CH2CH2 93
169 C,Hg H C,He 55
16h H nCH24CH2}4CH2— quantitativo
161 H mCH24CH2}3CH=CH~ 93

A decomposigdo fotoquimica dos azotetos de vinila in-

* - o~
ternos ,13, constitui-se em um excelente método de preparagao de

2H-azirinas substituidas na posicgao 3, 6, 16. Entretanto, a princi
pal limitagdo deste método &€ a disponibilidade e, em certos ca-
508, estabilidade do azoteto de vinila necessario no passo final.

A decomposigdo térmica ou fotoquimica de azotetos de
vinila terminais, 14, também pode levar a formacao de 2H-azirinas,

(17)(esquema 13). En-

como mostrado por Taniguchi e colaboradores
tretanto, as 2H-azirinas ndo substituidas na posicao 3, 16, gue

se formam nestas reacgdes, sao muito instaveis se comparadas aque-

* Fste termo fol proposto por G.Smolinsky(?s). 0 azoteto de vini-

la interno e aquele em que o grupo azoteto encontra-se ligado a
um atomo de carbono gue ndo apresenta hidrogénio como substituine-
te, Azoteto de vinila terminal é aquele em gque o grupo azoteto en
contra-se ligado a um atomo de carbonc que apresenta um hidrogé-

nic como substituinte.
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las substituidas nessa posicdo, decompondo-se rapidamente a tempe

ratura ambiente.
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A formagdo de 16 foi observada atraves dos espectros
de 'H-RMN e IV, tomados imediatamente apds a fotdlise e também, a
través da reducdo destas com LiAlH4; ao final, o5 espectros dos
produtos da reducao, 23, foram comparados COm agqueles das mesmas
aziridinas, sintetizadas por outros métodos.

As 2H-~azirinas podem, geralmente, ser sintetizadas a
partir de azotetos de vinila terminais, bem como de azotetos de

vinila internos. Porém, as 2H-azirinas 16 j, k, o que apresentam

um atomo de hidrogénio na posicdo 3 sdo muito instaveis, especial

mente com relagdo ao ar, © que as torna dificeis de serem isola-
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das e mesmo armazenadas. Dentre as 2H-azirinas nao substituidas
na posicdo 3, aquelas que sao dissubstituidas com grupos alquilo

ou arilo na posicdo 2, 161, 16m, 16n, sao mais estaveis. As 2-al

quil~2H-azirinas 16j e 16k sdo tdo instdveis que decompoe-se, exo

termicamente, quando expostas ao ar(i7"

Outras 2H-azirinas, dgue
apresentam grupos substituintes na posicao 3 nao conjugados com a
ligagao dupla carbono-nitrogénio, sdo relativamente instaveis e,
mesmo sob atmosfera de argdnio, a aproximadamente 1OOC, polimeri-~
zam-se completamente em poucos dias; € o caso, por exemplo, da 3-
~benzil-2H~azirina, 1&@‘13)'

Entre outros métodos de menor aplicabilidade, e gue
também levam a forma¢do de 2H-azirinas, pode-se citar a pirdlise

de 5-alcoxiisooxazdis, 24, efetuada a 200°C (esquema 14)(18). E

Ile

tretanto, este método apresenta como inconveniente a, muitas ve-
- . - . Ce 19 -

zes dificil, obtenc¢do do isooxazol 1nlclal( ), aléem do fato de

gue o método exige temperaturas elevadas que, fatalmente, levam a

polimerizacdo ou ao rearranjo das 2H-azirinas 6, 16.

ESQUEMA 14

\ 200°
N
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RrR' R3 Rendimento (%)
6f C33 C6H5 60-66
6g CH3CH2 CGHS 6872
6h n-—C4H9 C6H5 56
16p CH3 p--C6H4CH3 50
164 CH, p-C H,Cl 61
161 CH, p-C H,OCH, 33
168 CH3 p—C6H4NO 18

As 2H-azirinas 6a,b podem também ser obtidas através

da pirélise de oxaazafosféis 27, que sdo formados na reacdo entre

Oxidos de nitrila 25 e alguilideno trifenilfosforanos 26 (esque
ma 15}{20}. 0 principal inconveniente deste método é que 27 é ob-

tido com rendimentos de no maximo 66%.

ESQUEMA 5

H
+ - >
G M, ——CE=E NG + RRZ C s P(Cghig by oot

R _26 R
27 5
R’ r? Rendimento de 6 (%)
a H H 38
b - CH3 CH3 quantitativo

, 2
Recentemente, Hassner e Alexanlan{ 1) desenvolveram um

método bastante simples e de grande aplicagao, principalmente na
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sintese de 2H-azirinas de baixo peso molecular; neste método, uti
liza~se como composto de partida as a-bromocetoximas 28, que po-
dem, facilmente, ser protegidas sob a forma de cetais 29, (esque
ma 16). Estes compostos, por meio de uma reacao de substituicao
SNZ através da trifenilfosfina, sdo convertidos nos sais 30 que
podem ser facilmente desprotegidos para formar as cetoximas 31;31
cicliza, na presenca de trietilamina, para formar ©s8 oxaazofos~
£6is 27 que sdo, finalmente, termolizados para as 2H-azirinas cor
respondentes, 6, 16, da mesma maneira que no método descrito por

wWulff e Kunstmann(zo).

ESQUEMA 16

OH
)
N / N / W\-—ocns N /OW‘OCHB
y/j\\//ar {CHz)p CIOCH3), Phyp /J
R " R ¥

R
Br +pPNsBr
28 28 30
Ha0"

N///OH
0
e \\\PPhs Et<N //JL\\///ﬁbhsar“
A, e,

R R
6,16 27 3
ba 16t 16u 16v 16w 16x 16y
3
R = C6H5 p~C6H4C1 pr6H4Br pr6H4CH3 me6H4OCH3 t~Bu CH3

Segundo este método, toda a sequéncia de reagoOes, des-
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de 28 até 27, pode ser efetuada no mesmo balao, ndo havendo neces
sidade de se isolar os compostos intermediarios. Este procedimen-
to foi utilizado na sintese das azirinas 16x e 16y, conseguindo-

se rendimentos de 57 e 63%, respectivamente(21);

ressalte-se que
através do azoteto de vinila correspondente, ndo é possivel sinte
tizar estas azirinas.

Verifica-se assim que, até o presente momento, existem
varios métodos de preparar-se 2H-azirinas, alguns de maior e ou-
tros de menor aplicabilidade, dependendo da azirina desejada. As-
sim sendo, de acordo com a estabilidade, tanto do produto deseja-
do como da de seus precursores, e com a disponibilidade de reagen
tes e aparelhagem, pode-se selecionar o melhor método dentre 08

apresentados, tal que se adapte melhor as condicoes do experimen-

tador.
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3. Resultados Obtidos

Dentre os varios métodos de sintetizar 2H-azirinas ex-
postos anteriormente, o que melhor se adaptou aos noOssos proposi-
tos, ou seja, o de sintetizar 2H-azirinas que apresentam outros
grupos funcionais fora do heterociclo, foi a termdlise de azote-
tos de vinila. Este método forneceu bons rendimentos € O processo
total requereu apenas reagentes relativamente simples, baratos e
faiceis de serem obtidos, além de fato de reguerer uma aparelhagem
disponivel em gualquer laboratorio.

Utilizando este método sintetizamos a 3,3'~p-fenileno-
bis(2H-azirina), 36, através da bromacao do p-divinilbenzeno, 32,

formando o produto tetrabromado 33; o tratamento deste com azote-

to de sédio leva a formacado do bromoazoteto 34, que pode entao
ser convertido no diazoteto de p-~divinilbenzeno, 35, através da
eliminacio de HBr. A termdlise de 35, em tolueno, produz 36 com

rendimento de 57% em relacao a 32 {esquema 17).

ESQUEMA 17
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Esta 2H-azirina, 36, € um composto novo, ainda nao des
crito na literatura; apresenta relativa estabilidade a temperatu-
ra ambiente e pode ser armazenada na presenga de ar sem gue ocor-
ra decomposicdo. Ela & uma das poucas azirinas sb6lidas sintetiza-
das até o presente e apresenta no seu espectro na regido do infra
vermelho a frequéncia de vibragdo da ligacdo C=N em 1740 cm”1,que
é caracteristica das 2H-azirinas substituidas na posicao 3, e uma
banda em 850 cm“‘E referente a fenila p-dissubstituida. No espec
fro de ressonancia magnética de proton observamos que 0S8 protons
aromaticos sdo todos equivalentes, enguanto que OS protons na po-
sigdo 2 do sistema anelar da azirina encontram-se mais desprotegil

dos que na 3-fenil-2H-azirina, 6a; seus espectros de H-RMN e 1V

s3o mostrados das figuras 4 e 3, respectivamente. Observamos ain-

da gue essa azirina nio apresenta um odor tdo desagradavel tal
qual a maioria das azirinas.

A 2-fenil-3-estiril-2H-azirina, 16z, foi sintetizada a
traves da adicao de azoteto de iodo ao 1,4-difenilbutadieno, 37,
formando 38 gue, por meio da eliminacao de HN3 forma o RB-~azotetO-

1,4-difenilbutadieno, 14z. 162 & formada, finalmente, através da

termélise de 14z, em tolueno (esquema 18). A preparacao desta azi

rina ja encontra-se publicada(zz), muito embora sem a parte expe-

rimental.
Na sintese da 2,3-difenil-2H-azirina, 6i, a partir de

trans-1,2-difenileteno, 21i, encontramos gue a eliminacao de HI

de 39i para formar 13i pode ser efetuada utilizando-se hidrdxido

de s6dio e seguindo-se o mesmo procedimento observado na sintese

de 16z (esquema 19). 61 encontra-se descrita na literatura(23} co

mo sendo obtida através da eliminacao de HI de 39i efetuada com

t-butéxido de potassio, sequida da termOlise de 13i.
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A 2-metil-3-fenil-2H-azirina, 6d, foi sintetizada se-
gundo um procedimento semelhante aquele descrito na sintese de

6i; através da adic¢do de IN, ao f-metilestireno, 21d, obtivemos o
iodoazoteto 39d e, novamente, observamos que a eliminacao de HI
pode ser efetuada com hidréxido de sddio formando o a-azoteto~B-

metilestireno, 13d. A eliminacdo de nitrogénio foi efetuada termi

camente, obtendo-se 64 com rendimento de 82% (esguema 20}. Esta
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(13)

azirina encontra-se descrita na literatura como sendo obtida
através da eliminacdo de HI de 394 efetuada com t-butdxido de po=-
tassio e posterior ciclizacdo fotoqguimica de 134, obtendo-se 6d

com rendimento de 92%.

ESQUEMA 20
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As azirinas 2(dimetoximetil)-3-fenil-2H-azirina, 63j ,
2-formil-3~-fenil-2H~azirina, 6k, 2 {formil-N-feniliming)~3~fenil-
2H-azirina, 61, e 2-estiril-3-fenil-2H-azirina, 6m, foram sinteti

(

rzadas segundo o procedimento descrito por Padwa e colabcradores
24) (esquema 21).

Sintetizamos a 3-fenil-2H-azirina, 6a, com rendimento
de 74%, segundo o procedimento descrito por Hortmann e colaborado
res(25) (esquema 22). Esta &€ a 2H-azirina mais facil de ser sinte
tizada, uma vez gque sdo utilizados apenas reagentes baratos e fa-
ceis de serem obtidos, além de requerer uma aparelhagem bastante
simples. O processo total, ou seja, bromagao do estireno, 2l1a,for
magdo do bromoazoteto 41a, eliminagdao de HBr, purificacao de 13a,
ciclizacdo e destilacdo, pode ser feito facilmente em quatro dias.

Finalmente, utilizamos também a 2,2-dimetil-3-dimetila
mino-2H-azirina, 42a, que nos foi doada pelo Prof.Dr.H.Schaumann,
do Instituto de Quimica da Universidade de Hamburg, Alemanha Oci-
dental, e a 2,2-dimetil-3-fenil-2H-azirina, 6b, que nos foi doada

pelo Prof.Dr.A.J.Kascheres do Instituto de Quimica da Universida-

de Estadual de Campinas, Sao Paulo, Brasil.
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4. Parte Experimental

4a. Aparelhagem Utilizada

0s pontos de fusdo foram determinados sobre uma placa
de aquecimento instalada em um microscopio modelo Thermopan (C.R.
Optische Werke A.G.), utilizando-se um aparelho Mettler FP5 aco-
plado com FP52, e nao foram corrigidos.

Os espectros de ressondncia magnética de proton foram
medidos nos seguintes espectrdmetros: Varian T-60, EM-360, WP 80
FT e XL 100, utilizando-se tetrametilsilano como padrdo interno.

0Os egpectros de absorcdo na regido do infravermelho fo
ram medidos nos seguintes espectrofotdémetros: Perkin Elmer modelo
180 e modelo 337; Beckman modelo IR 33, utilizando-se um filme de
poliestireno como referéncia.

Os espectros de massa foram obtidos utilizando-se um
espectrdmetro Finnigan modelo 1015 S/L, de baixa resolucgdo.

As analises elementares foram realizadas por Dornis u.
Kolbe, Mikroanalytisches Laboratorium, Miilheim-Ruhr, Alemanha Oci
dental, e pelo Centro de Pesquisas da Rhodia, Paulinia, S3o Paulg

Brasil.
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4b. Procedimento Experimental

Sintese da 3,3'-p-fenileno-bis(2H-azirina),36.

Em um baldo de trés bocas, adaptado com agitader meca-
nico, introduziu-se 800 ml de tetracloreto de carbono e 130 g (O
mol) de p-divinilbenzeno, 32, e manteve-se a solugao sob constan-
te agitacdo; através de um funil de adicldo, adicionou-se uma solu
cdo de 320 g (2 moles) de bromo em 400 ml de tetracloreto de car-
bono, por um periodo de 5,5 horas. Terminada a adicao, deixou- se
a mistura sob agitacgdo por um periodo adicional de uma hora. Atra
vés de um evaporador rotativo, concentrou-se a solucao e filtrou-
se em placa porosa P4; lavou-se o produto com pequena quantidade
de éter etilico e obteve-se ao final o produto tetrabromado 33
sob a forma de cristais de coloracao branca, com rendimento guan-
titativo.

Dissolveu-se 33 em 1,5 1 de dimetilsulfoxido e res-
friou-se a solucado a T4OC; manteve-se a mistura sob atmosfera de
nitrogénio e adicionou-se,lentamente, 196 g (3 moles) de azoteto
de sddio, mantendo-se sempre a mistura sob agitacdo mecanica. Ob-
teve-se uma "slurry" de coloragao alaranjada que foi agitada por
13 horas A temperatura ambiente, até completar a reagao.

Resfriou-se a mistura reacional a 129C e adicionou- se
uma solucdo de 80 g (2 moles) de hidrdoxido de sodio em 80 ml de
dgua, lentamente, durante uma hora; no decorrer da adicdo obser-
vou-se gue a "slurry" tornava-se amarela. Agitou-se essa "slurry"
4 temperatura ambiente durante 24 horas e, ao final, observou~ se
gue a coloracgaoc tornava-se avermelhada.

Adicionou-se a "slurry" a uma solucao de 80 g de bicar
bonato de sddio em 4 1 de agua e extraiu-se o diazoteto de p-divi

nilbenzeno, 35, com cloreto de metileno; lavou-se o extrato trés
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vezes com agua e em seguida filtrou-se © mesmo em algodado pré-umi
decido com cloreto de metileno; obteve-se ao final uma solucao
limpida, de coloracdo avermelhada. Evaporou-se o cloreto de meti-
leno em um evaporador rotativo e obteve-se ao final ur sblido
cristalino de coloracdo amarela escura; lavou-se com éter etilico
@ filtrou-se em placa porosa P4 obtendo-se o produto sob a forma
de cristais de coloracao branca. Através dos dados espectrais (
IH.RMN e IV) e andlise elementar, observou-se que © produto isola
do trata-se do diazoteto de p-divinilbenzeno, 35, (127 g, 60%) :
b ¥ 103-104°C; IV(KBr) 2100 e 850 cm™ ' (Figura 1) ;“H-RMN (CDClg)
s+ 7,50 (s,4), 5,50 {&,2,J=5 Hz} e 5,00 ppm (d,2,J=5 Hz} ( Figura
2): andlise elementar calculada para C?OHBNG: ¢,56,60; H,3,77;N,
39,62%. Encontrado: c,56,54; H,3,71; N, 39,60%.

Digssolveu~se 21,2 g (0,10 mol) de 35 em 1,7 1 de tolue
no, adicionou-se pequena quantitade de hidroguinona e refluxou-se
4 mistura durante duas horas, até cessar a evolugac de nitrogénio.
Sem deixar que a solugao resfriasse, iniciou-se a evaporacao do
tolueno em um evaporador rotativo; obteve-se ao final um solido
de coloracdo avermelhada; lavou-se este sdlido sucessivas vezes
com éter etilico e observou-se que a cada lavada a solugdao sobre-
nadante apresentava coloracao amarela; obteve~se, ao final, um SQ
1ido cristalino amarelo claro, gue foil seco a vacuo (10,8 g, 68%).

Através dos dados espectrais ('H~-RMN, IV e massa) e a-
nalise elementar, observou-se que o produto isolado tratava-se da
3,3'-p-fenileno-bis (2H-azirina) , 36. P.F. 111-112°C; IV(KBr)1740,
1600 e 850 cm™ | (Figura 3);'H-RMN(CDCl,)6:8,04 (s,4) e 1,85 ppm |
s,4} (Figura 4)}; espectro de massa {m/e) 156 (M+); analise elemen
tar calculada para C1OH8N2: c,76,90; H,5,16; N,17,94%. Encontra-

do: ¢,76,84; H,5,20; N,18,02%.
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5intese da 2-fenil-3-estiril-2H-azirina, 16z.

Fm um baldo de trés bocas, adaptado com agitador meca-
nico @ mantido em um banho de gelo-metanol (~200C) introduziu-~ se
200 ml de acetonitrilae 32,59 (0,5 mol) de azoteto de sodio; agi-
tou-se por cinco minutos e adicionou-se, lentamente, durante uma
hora, uma solucdo de 36,6 g {(0.226 mol) de monocloreto de iodo em
80 ml de acetonitrila. Agitou-se a mistura por um periodo adicio-
nal de guinze minutos e adicionou-se, & mesma temperatura, 41,2 g
(0,20 mol) de 1,4-difenilbutadieno, 37, e deixou-se a mistura rea
cional atingir, lentamente, a temperatura ambiente. Manteve-se a
agitagfo por mais vinte horas e obteve-se uma "glurry" de colora-
cdo avermelhada; colocou~se a mesma em 500 ml de agua e extraiu -
se com 500 ml de éter etilico, em trés porgdes; combinou-se 08 ex
rratos e lavou-se com 300 ml de tiossulfato de sddio 5% em agua .
Obteve-se a fase etérea com uma coloracdo ligeiramente amarela;la
you-se com 1,5 1 de agua, em quatro porgdes, e secou-se com sulfa
to de magnésio. Filtrou-se em papel de filtro e removeu-se O éter
a4 vdcuo, & temperatura ambiente, obtendo-se o diazoteto 38 com u-
ma coloracido ligeiramente alaranjada (34 g, 60%) P.F. 66-67°C.

Dissolveu~se 29 g (0,10 mol) de 38 em 300 ml de éter e
tilico anidro e resfriou-se a mistura em um banho de gelo; adicio
nou-se 13,5 g (20 mol% em excesso) de t-butdéxido de potassio e ob
servou~se que se formava uma "slurry" de coloracac marron; agitou
-se a mistura reacional, mecanicamente, durante 24 horas, a baixa

OC)

temperatura (=0 e ao final lavou~se com 1,2 1 de agua em cinco
porches (a separacdo das fases pode ser melhor percebida com auxi
lio de lémpadas infravermelho); obteve~se a fase etérea com colo-
racio avermelhada. Secou-se a mesma com sulfato de magnésio, fil-

trou-se em papel de filtro e removeu-se o éter a vacuo, a tempera
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tura ambiente; obteve-se ao final um O0leo muito denso de colora-
gao avermelhada, que solidificou-se na lavagem com pentano. Dis-
solveu-se este 6leo em 200 ml de cloroférmio e passou-se através
de uma ccoluna de alumina neutra, utilizando-se guantidade adicio-
nal de cloroférmio para eluir; obteve-se ao final uma solugac ama
rela bem clara; evaporou-se o cloroférmio em um evaporador rotati
vo e dissolveu-se o azoteto insaturado 14z em 11 de tolueno; re-
fluxou-se até cessar a evolucdo de nitrogénio (cerca de 1,5 h )
¢ evaporou-~-se © tolueno em um evaporador rotativo, obtendo-se ao
final um Oleo de coloracadoc avermelhada.Diluiu-se este Oleo com 15
ml de clorofdérmio e precipitou-se o produto com pentanco; filtrou-
-5 £m placa porosa P4 e lavou-se o produto sucessivas vezes Ccom
pentanc, obtendo-se a 2-fenil-3-~estiril-2H-azirina, 16z, sob a

forma de um sdlido de colorag¢ac amarela (13 g, 60%). P.F. 67-68°¢;
v (cCi,) 1732, 1615 e 1605 em” ' ; 'H-RMN(CDCly) 6:7,2-7,5 (m,10),
6,75 (d,1,d=2,0 Hzy; 6,58 (d,1,J=2,0 HZ) 3 3,15 ppm (s,1);analise
elementar calculada para C16H13N: c,87,64; H,5,98; N,6,39%.Encon-

trado: C€,87,5%; H,5,%0; N,6,45%,

Sintese da 2,3-difenil-2H-azirina, 6i.

Em um baldo de trés bocas, adaptado com agitador meca-
nico & mantido em um banho de gelo-metanol {~200C), introduziu~se
100 ml de acetonitrila e 16,2 g (0,25 mol) de azoteto de sédio; a
gitou-se por cinco minutos e adicionou-se, lentamente, durante u-
ma hora, uma solucgdo de 18,3 g (0,11 mol) de monocloreto de icodo
em 40 ml de acetonitrila. Agitou~se a mistura reacional por um pe
ricdo adicional de quinze minutos e adicionou-se 18,0 g (0,10mol)

nal atingisse a temperatura ambiente; manteve-se a agitacgao por
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mais vinte horas. Tratou-se a mistura com 200 ml de tiossulfato
de s6dio 5% em agua e obteve-se um sdlido de coloracdo amarela
que foi filtrado e seco ao ar. Este composto tratava-se do trans-
j-azoteto ~2-iodo-1,2~difeniletanco, 39i (33,5 g, 96%1} .

Dissolveu-se 17,5 g (0,05 mol) de 39i em 100 ml de di-
metilsulféxido e agitou-se a mistura por cinco minutos; adicionou
~-se, lentamente, uma solucdo de 2,0 g (0,05 mol) de hidroxido de
sédio em 2,0 ml de Agua, evitando-se que a temperatura da mistura
ultrapassasse 20°C e manteve-se a agitacdo por mais duas horas.
Tratou-se a mistura com 200 ml de uma solugdo aquosa de bicarbona
+to de sddio 2% e extraiu-se com diclorometano; combinou-se 085 X~
tratos, lavou-se com agua, filtrou-se através de algoddo pré-umi-
decido em diclorometano e evaporou-se o solvente, obtendo-se uma
mistura de 2,3-difenil-2H-azirina, 61, e do azoteto insaturado 134
Dissolveu-se essa mistura em 300 ml de hexano e refluxou-se duran
fe trinta minutos; concentrou-se a solugao até um volume de apro-
vimadamente 50 ml e deixou-se a mesma no interior de um "freezer"
a -20°C durante quinze horas, obtendo-se ao final um sblido cris-
talino de coloracdo amarela. A solucdo foi filtrada e o produto

cristalino isolado 6i foi seco a vacuo (7,2 g, 75%) P.F. 60-61°C.

Sintese da 3-fenil-2H-azirina, 6a .

Na sintese de 6a utilizou-se o procedimento descrito
(25) ,

por Hortmann e colaboradores ; obteve-se o produto com rendi-
mento de 74% (lit. 633%). P.E. 36-38°C (-~ 1,5 mmHg); IV(filme)1740
en™'; H-RMN(CDCL,) 8: 7,73 (m,2); 7,41 (m,3); 1,61 ppm (s,2).

Sintese da 2 (dimetoximetil)-3~fenil-2H-azirina, 6j, 2-

~formil-3-fenil-2H-azirina, 6k . 2(formil-N-fenilimi~



to descrito por Padwa e colaboradores

6l

Gk
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noj}-3-fenil-2H~azirina, 61 e 2-estiril-3~fenil-2H-azi

rina, b6m.

Na sintese de 63, 6k, 61 e 6m utilizou-se o procedimen
(24)

rendimento: 97%; IR (filme) 1745 cm™ |

; ‘H-RMN (cpcl,) 6: 8,01
(m,2}: 7,65 {m,3); 4,45 (4,1,J3=3,0 Hz); 3,53 (s8,3); 3,41(8,3)
e 2,42 ppm {(d,1,J=3,0 Hz).

rendimento: 54%; P.F. 44-46°C (1it.45-47°C); IR (KBr) 1766 e
1689 cm™'; 'H-RMN(CDCl,) §: 9,09 (d,1,J=7,0 Hz); 8,01 (m,2) ;
7,75 {m,3) e 2,90 ppm (4,1,J3=7,0 Hz).

rendimento: 95%; TR (filme) 1745 e 1633 cm™'; H-RMN(CDCL,)S:
8,75-7,57 {(m,11) e 3,50 (d,1,J=8,0 Hz).

ohteve-se uma mistura dos isOmeros 2 e E, com rendimento de

75%.

Sintese da 2-metil-3-fenil-2H-~azirina, 6d.

Na sintese de 64 utilizou-se um procedimento semelhan-

te ao descrito para a sintese de 6i; obteve-se o produto com ren-

1

dimento de 82% (lit.(13)94%). IV(filme) 1740 cm™'; *H-RMN (CCl,)

o~

S

8,0-7,0 {m,5); 2,26 (g,1,3=5,0 Hz} e 1,33 ppm (a,3,J3=5,0 Hz).
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CAPITULO II

"SINTESE DE PIRROIS A PARTIR DE 2H~AZIRINAS E CETONAS

ATIVADAS, NA PRESENCA DE COMPOSTOS DE METAIS DE TRANSICAO"

1. Desenvolvimento Histdrico da Sintese de Pirrdis

O procedimento geral de preparac¢ao de um ciclo heteroca

(

romatico de cinco membros & conhecido como sintese de Paal-Knorr

1)

e é feito através do aquecimento de um composto 1,4-dicarbonili
co enolizavel em presenca de um agente desidradante, ou amdnia,ou

amina primaria, ou ainda, um sulfeto inorganico. Segundo esse

(2) (3)

nrocedimento pode-se obter furanos 43 e ticfe-

(4)

, pirrdis 44a

nos 45 , com bons rendimentos (esquema 1). Devido a disponibili

dade e grande variedade de compostos dicarbonilicos enolizaveis ,
esta reacdo € de grande utilidade na sintese destes heterociclos.
Utilizando-se uma amina primaria obtém-se pirrdis N-substituidos
46a, enquanto que utilizando-se diaminas primarias pode-~se obter
bispirrdis 46b, como mostrado no esquema 2(5).

Pirrois que apresentam ainda um grupo -~OH ou ~SH na ca
deia lateral ligada ao nitrogénio podem ser obtidos através da ci
clizacao classica de Paal-Knorr utilizando-se, além do composto

(6)

dicarbonilico, um amino&lcool, aminofenol ou tiofenol . Buu-Hoi

(7)

@ golaboradores sintetizaram varios pirrdis 2,5-dissubstitui-
dos, 44c, gque apresentam um substituinte aromatico ou heterocicli
co na posicaco 1, a partir da condensacgao de 2,5-dicetonas, com a-
minas primarias, aromaticas ou heterociclicas, como exemplificado
no esquema 3. A maioria destes pirrdis & de grande interesse far-
macoldgico devido a sua atividade antiespasmodica.

(8) (9)

Hantzsch e Feist e Benary observaram que a rea-—

cao de uma a-halogenocetona 47b, ou aldeido, com um B-cetoéster
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ESQUEMA |
jx\k CgHy
IFDSFORICO =
Cgss  AC. POL 5
o 140 - 150°C
CeH
Cg Mz 62% s

L\ (NHglp CO3 D\
160 - 115°C
(4] ( N
H

!/ 86%

Q

440

O

‘\\(cug}z CooCH3  P2Ss ﬂ
95 °C
I/ Cets HsCe s {CHalz COOCHs,

8] 50%

47a, na presenca de bases tals como hidroxido de sodio ou piridi-
na, leva 4 formacadoc de furanos. Por outro lado, guando utiliza-se
uma base nitrogenada tal como amdnia ou uma amina primaria, ocor-
re, inicialmente, a formagao do f-aminoacrilato, 48, produto de
condensacgao da amina com 47a,seguindo-se entdo a reacao com 47b, on
de ccorre a formagao do pirrol 44d, como mostrado no esquema 4.

Em 1886, Knorr(jo)

sintetizou uma série de pirrdis 44
através de reacoes entre 1,4-dicetonas 49 e aminas tais como amo-

nia, aminas primdrias e hidroxilaminas (esquema 5). Mais tarde,em
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ESQUEMA 2
CpHgNH /\/[B\/\
2 2 e HgCa0,C N CO2CaHs
|
Cakig
46 g

HsCa02C"
Ho N{CHzlp NH2

H5C202C

PN LTS G o

i: - COOH i: COZCHaCHaNICH )2
44h

A4¢
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ESQUEMA 4
M_J//n\\\ et
0= el
NH .,
- 3 —\ /
O == /\\\CGQCQHg - yd:] - N
\ HaN CO2C2Hg H
47 ¢ 48 444
ESQUEMA 5
2
’ R3 R
0
R® + R'NHp e / \
3
R
— T
i
43 R

44
44 R R? R
e, OH CO262H5 C02C2H5
f. OH COOH H
g. OR COELZHE.) H
h OH H H
i, CHB C02C2H5 C0202H5
3 CH, COOH COOH
k CH3 H H
1 CGHS C02C2H5 C02C2H5
. CGHS H H

1902, Knorr e Lange(11) descreveram um método geral e amplamente

aplicével na sintese de pirrdis; através da condensacdo de uma O
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~aminocetona 52, com uma f-dicetona ou Buceﬁoéster 50, na presen
ca de acido acético, obtém-se pirrSis 53 com bons rendimentos ({(es
gquema 6). Na aplicacdo deste método, 52 & preparada através da
nitrosacdo de cetonas, formando a oxima correspondente 51 que =
entdo reduzida com zinco, em acido acético. A principal limitacao

deste método & que 52 & muito propensa a dimerizar-se para formar

ESQUEMA &
. _
2
R K NG N02 K ]\
R> TCH3COON CH3 COOH \\1 CH3000H
NHz 52
0H
E!- 0
CH3COON R:\\u/,JL\\\
3
oS
R
Y
Rt R
2
95 N R
H
a3
53 R? R R RS
A a
H CHe CO,C, He CH,
b. H
C6H5 COCH3 CH3
c. H H
CGHS COC6 5 CHB
d. H
CGHS COZCH3 CHZCOOCH3
5]
CGHS C6H5 COCHCHC6H5 CH,
£. :
CeHe C6H5 COCH 4 CH,
. C_H
gl 675 Cgls CO,CHHy CH,
h.
H CH3 CO,C,H: CH,
i, H COCH
CH3 OCH, CH,
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dihidropirazinas; quer dizer, se 50 nao for suficientemente reati
vo para condensar a uma velocidade apreciavel, a o-aminoacetona é
consumida no processo de dimerizag¢ao, nao ocorrendo entdo a forma
¢do do pirrol correspondente.

Almstran(12), em 1915, observou gue na reacao entre a-
nilinas substituidas 54 e B-dicetonas 50, obtém-se N-fenilpirrdis

55 com rendimentos de até 80% (esquema 7). Entretanto, esse méto-

do foi aplicado na sintese de apenas poucos pirrdis.

ESQUEMA T
0 N R
o)
H ]l N
y A —
HeCq
24 2% I 55
CgHsg
“ 1 4 5 .
55 R R R Rendimento (%)
&. LGHS COC6H5 CH3 40
b. C H,-p-CH, coC Hg CH, 15
c, CGHS COCH3 CH3 80
d. C6H4mmeH3 COCH3 CH3 24

Nos anos subsequentes, sintetizou-se um grande namero
de pirrdis, variando-se os substituintes dos reagentes de partida

e introduzindo-se adaptacdes a esses métodos anteriormente descri

(1)

tos; por exemplo, na condensacaco de Paal-~Knorr

(13), ou ainda, hidrazinas,

onde obtém-se pirrois Nwaminosubstituidos(14). Qutros compostos

, pode-se utili-

zar aminas aromaticas e heterociclicas

carbonilicos, tais como y-cetoaldeidos 56, fornecem pirrdis  néo

(1

substituides no carbono 5, 57a 5)(esquema B).
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ESQUEMA B

COzCoHy

A
NH » / \
//J + 3 CHsCHp OH
N
0 H
56 S7a

(16}

Terent'ev e colaboradores mostraram gque hdo € neces

sadrio gue se utilize um composto dicarbonilico como reagente de
partida; um alcool monocarbonilico pode ser desidratado e desidro
genado sobre alumina, na presenga de paladio, a 450°¢ e, na pre-
senca de amdnia, formar o pirrol correspondente, Assim, na reacao
entre 1-hidroxipentano-4-ona, 58, e amoénia, sobre alumina, na pre
senca de paladio, cbtém~-se o 2-metilpirrol 57b, com rendimento de

20% {esguema 9).

ESQUEMA 9

O tratamentc de 2,5-dicetohexan~3-ol, 59, com anilina,
fornece o 1-fenil-2,5-dimetil-3-~hidroxipirrol, 44n, que existe
principalmente na forma de oxopirrolina ﬁg(17)(esquema 10} .

Fegley e colaboradores(18}, em 1957, desenvolveram um
método segundo o qual pode-se preparar pirrois N-substituidos 63

a partir de aminas primarias e 1,4-dimetilamino-1,3-butadieno,bl,

em presenca de quantidades cataliticas de acido (esquema 11). Es-
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ESQGUEMA 1O

o H HO 0

( + CgHghHy ———® - \

59 0 l
Cehs 6Hs
44n §9

te método funciona muito bem para aminas primarias; a presenga de
grupos funcionais tais como -OH, —NHZ, H2C=CHCH2_, ~H2C—CHO, ou
ainda, ramificacdes no atomo de carbono ligado ao grupo aminico
nido interferem na formacdo do pirrol. Neste processo deve ocorrer
a formagdo inicial do produto ciclico de adigao 62 que, através
de aguecimento, elimina dimetilamina e forma os pirrdis 63.

Um outro método interessante de sintetizar pirrdis é
através da reacdo de epdxidos de vinilacetileno 64 com aminas(19h
segundo esse método pode-se sintetizar, inclusive, dipirrdis e
vinilpirrdis 65a (esquema 12).

Pode-se também obter pirréis 1,2,5-trissubstituidos
67a, a partir de y-halogenccetonas a,B-insaturadas, 66, e aminas

(20)

primarias, como descrito por Schulte e colaboradores (esquema
13). Da mesma maneira, o 1,2,3,4-tetrabromobutanc, 68, na reacao
com aminas primarias, forma pirrdis N-substituidos 63m, como exem

plificade no esguena 14(21),

Em 1961, Middleton (22}

sintetizou uma nova classe de a-
minopirrdis pentassubstituldos, 6%a e 69b, a partir da reacgdo en-
tre tetracianoetano e hidrazinas; 69a e 69b reagem com cetonas ou

aldeidos formando os respectivos derivados alquilidénicos, 70a-e

{esquemna 15).
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ESQUEMA I

I WO g N

N N

) | |

62 83

R Rendimento (%)

CH, 46
an4H9 64
(CH) 4C 16,
(CH3)3CCH2C(CH3)2 66
(CHB)BCCH CH(CH ) CH CH2 67
n—C18H37 47
H26=CHCH2 67
“ZNCMZC”E 30
H2N4CH2+6 17
HOCHZCH2 38
H2C=CHOCH2CH 57
HOCH2CH2NHCH CH2 48
CGHS 5
C H.CH 42
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(23), em 1955, desenvolveu um método segundo

Kleinspehn
o qual & possivel sintetizar pirrdis substituidos na pesicao 2
com grupos ésteres ou nitrila, 73, {(esquema 16); a partir da rea
¢d30 entre dietil oximinomalonato, 71a ou etil oximinocianoacetato,

71d, e B-dicetonas, 72, em acido acético, na presenca de acetato

de sb6dio e zinco, os pirrdis 73 sdo obtidos com bons rendimentos.

ESQUEMA 16

P R
N 0 4]
/Jk\ + /J k Noc Ac, Zn \
RO,
H=sCCOOH
w COOCHE 3 | N
R
2 H
o R i3
72
1 2 .
R R Rendimento (%)
a. COOC2H5 H 60
b. COOCZH5 CH2CH3 65
C. COOCQH5 CHZCHZCOOH 59
d. NC H 35
e. NC CHZCH3 45

Na reacgao entre o y-bromoacetoacetato de etila, 74, e
acetoacetato de etila, em presenca de anilina, forma-se o 1-fenil
~Z2-metil-3-carbetoxipirrol-5-acetato de etila, 75, com bons rendi
mentos (esquema 17)(24). Este composto & de interesse farmacoldgi
co uma vez gue, a partir dele pode-se obter os derivados 76a e
76b, que tém atividade anestésica e antiespasmodica.

Tratando-se a,y-dicetoésteres 77 com o-~aminocetonas 78,
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ESQUEMA 17
0
o O 0 O CoHs0 / \
0CoHs 0CoHs N OC2Hs
3 |
- CgHs
{CH3CHpla NCHp CHp NHp 15

C2Hs0 / \ EL [ I} NeOH

\\] L J
N
‘ 4}

CeHs 768

na presenca de hidrdéxido de sodio, obtém-se pirrdis substituldos

79 com bons rendimentos, como exemplificado no esguema 18(25)'

ESQUEMA I8
0 OCH3 o
| CoHg0 +
L
O 0 NH2
i 1 18

) /\/"\/ 2) (CHx CH)p NHCHaCH . (CHy CHa )3 N
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(26}  pservaram que na sintese

de pirrdis através do método classico de Knorr(11), a reducao da

Treibs e colaboradores

oxima 51 para formar a-aminocetonas 52 pode ser efetuada utilizan
do-se ditionato de sodio; este procedimento apresenta a vantagem
de gue a reacdo pode ser feita em solucao aquosa e ainda, os pir-
rois sao obtidos com bons rendimentos.

As N-alguilo-, N-arilo-, ou N-aciloaminas com grupos
éster ou nitrilo ativando as posigOes o e o', 80, podem ser con-
densadas com benzil, 81, na presenga de t-butoxido de potéssio,pﬁ
ra formar 1-alquilo-, arilo-, ou acilo-3,4-difenilpirrdis, 82,com
grupes substituintes nas posicdes 2 e 5 que apresentan efeito me-

somérico -M, com rendimentos de 60-80% {esquema 19)(27}.

ESQUEMA 19

Hsc 6 C'SHS
GeMs /
RR//ﬁ\\~///\\\ 3+ "
M R HSCS
O

| R3 N R2
R! i
Ri
80 8
- — Be
R! R? R
a CH,~p=Cl CO,CH,  CO,CH,
b. CH, CN CN
c CH, CN CONH,
a. CHy=p=CHy CN H
e. COCH, Co,H CO,H
£, COC He CN CONH,,
q. C H,-p~N(CH,), CN CONH,

As a-aminocetonas 83 também reagem com eésteres acetile
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nodicarboxilatos 84 para formar pirrdis 86 (esquema 20)(28); esta

reacao deve ser efetuada em presen¢a de uma base relativamente fra
ca para evitar que 83 dimerize, formando dihidropirazinas. Efetu
ando~-se a reacdo em presen¢a de base tem-se a a-aminocetona, pre-
dominantemente na forma de sal e apenas uma concentracao muito
baixa da amina livre, suficiente para evitar a dimerizacédo e ade-
guada para a adicdo ao éster presente no meio reacional. Por exem
plo, refluxando-se guantidades equimolares de c-aminopropiofenona
hidrocloreto, 83a, acetileno dimetildicarboxilato, 84, e acetato

de sbédio, em metanol, apds dez minutos observa-se a precipitacaoc

do cloreto de sddio; filtrando-se e evaporando-se o solvente ob-
tém~se 0 dihidropirrol 85a com bons rendimentos; este composto po
de, em presencga de tracos de acido, ser convertido no pirrol cor-
respondente 86a. Este método € bastante conveniente uma vez qgue
os pirréis formados apresentam grupos ésteres nas posicgbes 2 e 3;
estes substituintes podem ser removidos, seletivamente, através
do deslocamento por outros grupos substituintes.

Schulte e colaboradores(ZQ), em 1965, desenvolveram um
método de preparar pirrois 1,2-, 2,5- ou 1,2,5-substituidos, 88,
com bons rendimentos, através da reacao entre butadiinos 87 e amg
nia, aminas alifaticas primarias ou aminas aromaticas primarias ,
como mostrado no esquema 271. Esta reacao & efetuada a 140-1600c ,
em presenca de quantidades cataliticas de cloreto de cobre(I). Um
procedimento semelhante a esse foil utilizado pelos mesmos autores
para sintetizar o 1-p-tcluilpirrol, 90, a partir da reagao entre
i-metoxi-1-buten-3-in, 89 e p-toluilamina, a 15006, em presenca
de cloreto de cobre(I) (esquema 22). Nesta mesma reacao forma- se
tambeém a quinolina 91.

A reacac de sais quaternarios de isooxazolas nao subs-
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ESQUEMA 20

COOCH,
0
MECI
NHy l i »
R
COOCH;
& 8¢

R1 R2 Rendimento (%)
. C6H5 CH3 80
k. CGHS CGHS 44
o. CH3 CH3 20

tituidas na posicao 3, 92, com iodeto de benzilmagnésio, fornece
derivados da 4-isooxazolina, 93, além do produto derivado da aber
tura do anel, 94 (esquema 23). Refluxando-se uma solucao de 93,em
xileno, por 2,5 horas, obtém-se os pirrois correspondentes, 95,
com bons rendimentos{BO). Na verdade, este processo nao constitui
um método geral de sintetizar pirrdis, ele apenas ilustra um novo

método de sintetizar 4-isocoxazolinas e uma de suas caracteristi-

cas que é a de se rearranijar, termicamente, formando pirrois.
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ESQUEMA 2}

&7 R!

2 . .3 140 ~ 160°C / \
y —— RZ + RONH2 »
CuCi 2
N R
R
J:1-4

R R R Rendimento (%)
a. c6H5 CHg H 73
b CeHg Cellg CH, 77
o CeHg CeHg C,Hg 72
d C Hg C He CyHg 76
e. C.Hg CyHe Cclg 71
£. C.Hg CeHg CHy~p~Cl 85
h.  C.Hg CeHe CH,C H, 87
i. H CeHe C Hg 36
j. H H H 40

g. CGHS CGHS C6H4mmeH 75
As p-tosil-acetoisonitrilas 96 reagem com cetonas, cia

netos e ésteres o,fB~insaturados 97, em meio basico, para formar os

pirrdis 98 (esquema 24){31)Q Este é um método bastante simples que

permite obter 3-acilpirrdis 98, sem substituintes nas posig¢des |1

L e 2, os’quais seriam muito dificeis de serem sintetizados por ou~

tras vias(322Contudo,este método ndo pode ser aplicado na sintese

b de 3-formilpirrdis (R3=CHO) uma vez que o anion de 96, que se for



CH-_;,GJ‘”% + =< D> nHp

ESQUEMA 22

150°C
CuCl

48

8% ‘////
R
e
12%
56% 2
ESQUEMA 23
r! R! CHaR?
R! CHpR?
RRCHoMgL
\4- . / + HgCg N
~£0q N
HeG g /N N
56 HSCG i 9 /
82 2 Y
Hsc6 R
Rl N
o |
1 2 .
R R Rendimento (%)

a CH3 C6H5 60

b, H C6H5 59

c H CeH,-p-CH, 67

d. H CeH,~p-Cl 74
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ma no decorrer da reacdo, atacaria o carbono carbonilico, ao in-

vés de atacar o carbono insaturado de 97, como cobservado por van

Leusen e coiaboradores(33).
ESQUEMA 24
RZ RS
2 3 base
To§ v CHR' o N S5EEE € 4 RS CH SRR CH e R
~TosH
26 97 R N
28
1 2 3 .
R R R Rendimento (%)
A, H CGHS COCH3 70
b, H CH3 COCH3 45
C. H H COCH3 15
a. H CGHS COCGH5 70
e. H C6H5 COOCH3 70
£ H CH3 COOCH3 64
g. H C6H5 CN 35
h. H CH3 CN 50
i. H H CN 10
3. C6H5 C6H5 COOCH3 23
(34)

Abramovitch e Cue observaram gque na decomposicdao -
térmica de 2-azotetopiridinas-1-0xido, 99, formam-se Z2Z-ciano-1-hi
droxipirrdis, 100, com bons rendimentos (esquema 25). Uma vez que
a temperatura em que ocorre a termolise de 99 é mais baixa que a-
quela em gue, normalmente, os azotetos se decompdem (cerca de
120°C), acredita-se que este processo ndo ocorra através de um in

termediario nitreno mas sim, gue a eliminac¢d3o de nitrogénio e a

abertura do anel ocorram segundo um passo concertado.
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ESQUEMA 28
R
q 90°C

CgHg N CN

N Ns

5 on 00
04&
a b. C. d. e

99 R. H 4-CH3 S—CH3 6-CH, 5-Cl
100 E. H 3»CH3 4wCH3 5—CH3 4=C1

As a-bromoiminas 102, formadas a partir da reagao en-
tre a-bromoaldeido 101 e aminas primadrias, podem ser convertidas,
a baixas temperaturas, nos pirrdis 103 e 104 através da reacdo com
1itio e cloreto de isopropilmagnésio, respectivamente (esquema 26),

(35). Obsgserva-se assim

como descrito por Duhamel e colaboradores
que através deste método pode-se preparar, facilmente, pirrois 1,
3,4-, 103, e 1,2,4-trissubstituidos, 104. Pode-se ainda obter os
respectivos pirrdis 3,4- e 2,4-dissubstituidos através da reagdo
de 103 e 104 com sbédic, em amdnia liquida.

Um dos poucos métodos fotoquimicos de preparar pirrdis
envolve a irradiacdo de piridazinas N-Oxido, 105, na presenga de

aminas primdrias, a temperatura ambiente, onde obtém-se os pir-
rdis 106 com rendimentos de 3-15% (esguena 27)(36). Uma vez que
os rendimentos observados sdo muito baixos, a utilizagdo deste mé
todo é pouco vidvel quando se deseja utilizar o produto da reagao
para outros fins.

A 2,4,5,7-tetrafenil-1,3-oxazepina, 107, sofre rearran

jo térmico para formar o 2,4,5~trifenil-3~benzoilpirrol, 108a,com
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ESQUEMA 26
al
mmﬂ/)——-ar
O s
101
RZNHy
& /! Rl R!
] Br i-Prmgoi
I\ e e
eter, -T0°C N s eter, 10°C |
N R
| o
102 |
R# e
193 104
R1 R2 Rend. (%) R1 R2 Rend. (%)
175% a. CHBCH2 +-Bu 32 176 a. CHBCH2 t-Bu 46
. CH3CH2 CH3CH2 28 b. n-Pr CH3CH2 51

c. CH,CH C_H,.CH 20 C. n~-Pr i-Pr 58

d. n-Pr C _H.CH 36

96%(37). Por outro lado, na hidrolise acida de 107

rendimento de
obtém-se uma mistura dos pirrdis 108a-c e da y-dicetona 109 (es
quema 28). Apesar de produzir 108a com bom rendimento, este méto-
do ndo pode ser aplicado na sintese de outros pirrdis uma vez que
as 1,3-oxazepinas necessarias sao estavels somente quando substi-

(38)0u ciano(39).

0)

tuidas com grupos fenila
- 4 . . - N -
Koch e Schafer( sintetizaram varios pirrois atraves

da eletrolise, em metanol, de olefinas vicinais dissubstituidas ,
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ESQUEMA 27
R2“~<W=\>«R‘ + RPNH2 L / \
/N-—-N R2 N ]
’ s 13 106
R1 R2 R3 Rendimento (%)
a. H H n—C4H9 §-9
b. H H C6H11 12
C. i H CGHSCH2CH2 13
d. H H C6H5 7
e H CH3 n—C4H9 9-10
£. H CH3 C6H11 11
q. i CH,  C.H.CH,CH, 13-15
h H CH3 C6H5 7-8
i H CHB n—C439 6
3. CH, CH, CeHiq 3-4
1 CH3 CH3 CGHSCH2CH2 7
m CH3 CH3 CGHS 4

110, que apresentam um grupo doador NHR' e um grupo retirador de

elétrons R2 (esquema 29). A formagdo de pirrdis substituldos sime

—

tricamente, 113, indica que deve ocorrer uma dimerizacdo de 111

|

—_
LS

através de radical, que leva a formag¢do de 112; os pirrois 1

|

sdo, finalmente, formados atraveés da ciclizacdo e eliminacdo da
amina.

Na reacdao entre cis-but-2~eno-1,4~-diol, 114, e aminas
primarias, em presenca de quantidades cataliticas de paladio metd
lico, obtém-se pirrdis N-substituldos, 63, com bons rendimentos

(41) (esquema 30). Este método &, de certo modo, mais vantajoso
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L
[ ESQUEMA 28

HgCg L\\
O
A
HgCe N CeMs
C@‘ls H
108 ¢

Hglg )\
CgHs

- N CgHs CeHs &5
Hg Cg
- e [ S L4
_ 1080+ \ CgHs
HeC N N HSCS v)
5Ce HsCe H Cgtin
/L\ 108¢ 102
0 LCgHs
1080
que agueles gque reguerem as y-dicetonas ou seus derivados, haia
viste que estas sdo, normalmente, dificeis de serem obtidas e ain

da, os rendimentos nem sempre sao satisfatorios.

A condensacio de cetonas ou aldeidos gque possuem um gru

po metileno ativado, 115, com monohidrazonas derivadas do glioxal
116, produz o correspondente derivado de hidrazonoetilideno, llz,
que pode ser reduzido para pirrdois, 118, pirrolinas, 119, ou pir-
rolidinas, 139(42)(esquema 31). Através da hidrogenacdo cataliti-
ca de 117 obtém-se 119 com rendimento de 81% guando o tempo de
reacdoc & de apenas trés horas; se o tempo de reacao for de 48 ho-
ras, obtém-se 120 com rendimentos de 87%. 119 pode ser convertida
em 118 através da desidrogenagdo catalitica, com rendimento de
93%, Contrariamente, na conversao direta de 117 em 118, utilizan-
do-se ditionito de sédio, os rendimentos observados sdao da ordem

de 21-48%.

Algumas hidrazonoetilidenoc 117, na reagao com borchidre
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ESQUEMA 29
Re R?

HyC H HxC H

S € . >~;§n< —— + o+

/ffwmmx\\ | RZ ' i
& N R RINH RN HR

1O (1A u2
2 2
a2 o2 R R

N RINN  NHR!

q

i3

1 2 .
R R Rendimento (%)

a. H COOCH3 34
b CH3 COOCH3 36
(o H COCH3 16
d. CHZC6H5 COOCH3 45
e. C6H5 COOCH3 12

to de sddio, produzem os alcools correspondentes 121, que podem

ser convertidos em N-aminopirrdis 122 pela acdo de acidos ou por

(42)

aguecimento . 122, através da hidrogenagdo catalitica com

Raney-Niguel, forma o pirrol correspondente 118, com rendimento
de 91-93% (esquema 32). Este método de sintetizar pirrdis é muito
vantajoso, uma vez que os trés passos envolvidos ocorrem com bons
rendimentos.

(43)

Recentemente, Trost e Keinan observaram que o tra-

tamento de a-dicetonas 123, com brometo de vinilmagnésio leva a



ESQUEMA 30

/ N\ + RINK Pdlo} (/ \S
HOH,C CH,OH 2 120°C

55

N
" |
&
63
R1 Rendimento (%)
j. CH,CH,OH 87
m C.H 46
)
0 C6H11 89
P n—C6H13 93
ESQUEMA 31 ij
Mz /Ra -Ni N

o o
R N y NSO N e
a NS A / R? R R N
H
- us - RS 20
No2504 /
g N
H
HE
R R?
a. H Celig
b.  p-CH,C.H, H
c.  p-CH,0CH, H
d CeHe OCH,

formacao do produto de monoadigao 124 que pode ser

acetilado para
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formar 125; 125 reage com benzilamina, na presenga de guantidades

cataliticas de palddio tetrakis(trifenilfosfina), formando os isd

meros 126a e 126b. 126a ndo pode ser isolado, uma vez gque cicliza

para formar 127 {esqguema 33), sendo gue obtém-se melhores rendi-

mentos guando a reacao é efetuada sob refluxo em tolueno. A prin-

ESQUEMA 32

Yt > 2 5= >

R? R
2t
nr
H"'
2
g2 R
H2 / Ra~ni \
\ —
|
Rl N R N
" |
ng 122 /N\
" R4
a. H C Hy
b p-CH,C H, H
c p—CH3OCGH4 H
d C He CH,
e. 4CH2+4

cipal desvantagem deste método € que os pirrois 127 nao sao obti-
dos de forma pura, sendo sempre necessario que se faca cromatogra

fia e, em alguns casos, sublimacao dos produtos, para obté-los de

forma pura.
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ESQUEMA 33
™ -3
0 R ;ﬁ Cghs
R (// -
Rl gl 3
(/ RO 92 o
© ¢ ) 26 i
126 a
2.8 H
122 N\\//cst?
124 RO:= H
128 R7* CHyCO \ +
2 '
R N § O 2eb
HeC
ste” .,
1 2 .
R R Rendimento (%)
a CH3 CH3 60
b C6H5 C6H5 47
c. (CH2)4 58
. -
d. CGHS H 65
. *
e. H C6H5 9

* phtidos na mesma reacao

Os dienos-1,3,128, reagem com aminas, em presenca de

quantidades cataliticas de paladio (II), formando 1-acetoxi-4-ami

no-Z~alcenos, 13 (44)

; gquando utiliza-se uma amina primaria 130
sofre uma ciclizacao catalizada por paladio para formar os pir-
réis 131 (esguema 34). Assim, na reacdao de 128 com dicloreto de

paléddio e acetato de cobre, em acido acético, forma-se, inicial-
mente, o complexo r-alilico 129; o tratamento deste com aminas

primérias, em presencga de AgBF4, PhBP e Cuf{II) fornece os pirrdis
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131. Uma vez que este método & limitado apenas pela disponibilida

de dos dienos-1,3, 128, e, diante do recente desenvolvimento na

ESQUEMA 324
€ Rs
AQBF‘Q_,‘CHS,Q NH
»
e |
| & a*
S ®> 130
PACIy, Cully
\\ HAc
&
128 RE RS
129 RO NHp , AgBFg . T
PPha  CulBFg)
3 L T "
"3
13
R1 R2 R3 R4 RS Rendimento (%)
a. H 3 H H C6H5CH2 54
b, H CH3 H H CGHSCHZ 20
< H (.,H3 C§i3 H C6HSCH2 14
d. LH3 H H CH3 C6H5CH2 22
e, LH3 H H H CGHSCH2 24

5)

sintese destes compostos‘é , este método parece ser bastante con
veniente para sintetizar pirrdis; infelizmente, os autores ndao o
aplicaram utilizando outros grupes funcionalis substituintes no
dieno. Acreditamos gque este método deva ser limitado apenas a die
nos-1,3 que apresentam substituintes nao volumosos, haja wvisto

gque a formacao de 129 deva ser inibida por estes; essa idéia pode

ser confirmada cobservando-se a gueda no rendimento de 131 resul-
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tante da introducdo de grupos metila no dieno.

la. Sintese de Pirrdis a Partir de Reacoes Envolvendo 2H-Azirinas

As 2H-azirinas constituem-se em reagentes extremamente
utilizados como compostos de partida na sintese de um grande ntme
ro de compostos heterociclicos, tanto os ja conhecidos como 0s no
vos correntemente sintetizados. Embora a maioria das reagds proce
dam, formalmente, via ciclecadicao,algumas delas fornecem produtos
de cadeia aberta. S3o conhecidos exemplos em que as reacoes de c¢i
cloadicao procedem via clivagem,tanto das ligagoes C-N ou C-C, co
mo da ligacao C:N(46).

Nos Gltimos anos, apds o desenvolvimento de métodos ge
rais de sintese destes heterociclos, como mostrado no capitulo an-

{47)

terior, intensificou-se muito a gquimica das 2H-azirinas . Exis

tem muitas reacoes envolvendo estes heterociclos, nas quais ocor-
re a formacdo de pirrdis; porém, nenhuma delas constitui-se num
método geral de preparacdo destes compostos. Por exemplo, a 3-fe-

nil-2H-azirina, 6a, reage com acetofenona, em presenca de dimetil

11(48)

sulfinilcarbanion, formando o 2,4-difenilpirrol, ; esta mes

ma azirina, quando tratada com anilina e subsequente hidrolise a-

cida, forma o 3,4-dianilino~1,2,5~trifenilpirrol, 132, porém, em

(49) o

peguena quantidade . ba reage também com dimedona, 50f, em xi~

leno a 1450C, formande o indol correspondente, 133, com rendimen-

to de 42%(50)

{esquema 35).

A 2,3-difenil-2H-azirina, 6i, reage com benzino, obti-
do termicamente a partir do benzenodiazonium-2~carboxilato, 134 ,
formando uma mistura de 2,3-difenilindol, 136a, e 1,2,3-trifenil-

(51)

indeol, 1364° . Esta reacao deve ocorrer segundo a formagao ini-

cial do intermedidrio 135 que se rearranja para formar 136a e 137




ESQUEMA 35
N
CeHs
CgHsCOCHx CeHsNH2
H5Ce Hg CgHN NHCgHg

Cehg

CgHy
132

este ultimo pode entao formar o indol 136a’

gquema 36,

ESQUEMA 36
CgHs .
N EEE N
o
+ —_—
/ | "
Cghig (/j
&i 0
i34
CgH
o ALets 61S
( — |4 J .
/\N CgHs N Cehss

t 4%

60

HsCg

, como mostrado no egw

Cghls
N CgH
H S
389 s50%
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A partir de 1968, o rearranjo térmico de 2H-azirinas
tem sido muito estudado e, em muitos destes, pode-se cbter compos
tos heterociclicos que variam de acordo com 08 substituintes da

(52) observaram que a Z2H-aziri-

azirina. Taniguchi e colaboradores
na 160, que apresenta um grupo fenila na posigao 2, sofre rearran
jo térmico para formar o correspondente indol 139; esta reacao de
ve ocorrer segundo a ruptura da ligacao simples carbono~nitrogé-

nio, gue leva a formacdo do intermedidrio vinilnitreno 138; neste
intermediario ocorre, finalmente,uma insercdao do nitrogénio na 1i

gagao carbono-hidregénio do grupce fenila formando o indol corres-

pondente, como mostrado no esquema 37.

ESQUEMA 37

(53)

Posteriormente, em 1972, Taniguchi e colaboradores
estudaram o rearranijo térmico de 2-vinil-2H-azirinas 140 e nova-
mente observaram gue a formacac dos produtos 142 e 143 podia ser
explicada pela ruptura da ligacdo simples carbono-nitrogénio, for
mando © intermediario vinilnitreno 141, como mostrado no esguema

38.
(54)

Padwa e colahoradores tambem estudaram o rearranjo
térmico intramolecular de 2H-azirinas que apresentam insaturacdo

na cadeia lateral: observaram gque a 2-(2-metilacrilato)-3~fenil~-
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~2H-azirina, fu, guando refluxada em xileno, durante dez horas,
forma uma mistura de 2-metil-3-carbetoxi-S-fenilpirrol, 147, e

Z-fenil~5~carbetoxipiridina, 146 {esguema 39). Novamente, este

processo pode ser interpretado em termos da ruptura inicial da 1li
gacgao simples carbono-nitrogénio, formando o intermedidric vinil-
nitreno 144 que, finalmente, rearranja-se para formar o pirrol cor
respondente, 147. Por outro lado, a formacao de 146 pode ser in-
terpretada como ocorrendo através de uma insergao do nitrogéniona
ligagdo carbono-hidrogénio do grupo metila de 144 seguindo-se en-
tao a oxidacao da dihidropiridina 145 para formar, finalmente, a
piridina 146.

A 2H-azirina 6o, obtida a partir da reacdo entre 2-for
mii-3-fenil-2H-azirina, 6k, e o trifenilfosforano , gquando  a~-
quecida, sofre ruptura na ligacao simples carbono-nitrogénioc for-
mando um intermedidrio vinilnitreno gue, finalmente, cicliza para

formar o pirrol 148(54)

{esquema 40).

Padwa e colaboradores estudaram também o rearranjo tér
mico das 2-vinil-3-fenil-2H-azirinas 6p-t e afirmaram que a 2- (4~
~carbometoxibuta-1,3~dienil}~3~fenil-2H-azirina, 6t, sob refluxo,

em benzeno, durante duas horas, forma a azepina j49(54). Posteri-

(55}

ormente, Taniguchi e colaboradorés , estudando o rearranjo tég
mico de b6p-t observaram que, na realidade, nao se formam as azepi
nas propostas por Padwa, mas sim, formam-se os vinilpirrdis 150,
como mostrado no esquema 41.

A presenga de outros grupos funcionais conjugados com
0 grupo vinila de 6u-x nao afeta o curso do rearranjo térmico des
tas azirinas, ocorrendo sempre a formacaoc dos pirrdis correspon-

{56)

dentes 150, como mostrado por Padwa e colaboradores {esgquema
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ESQUEMA 40
C
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co
H3 GO0 HsCO2C / \
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CgHg HgCe CeHs H Cells
Sk o 148
ESQUEMA 4i
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M
R\\ 1439
.Y
N
CgHs
- /
R N Cat
H 6’5
130
P. . r. S. t.

R H,CC(CHB)— H.,CCHCH- H

2 3 CCH,CH(CH

3 2 )= H,CCH,CH,- H,COOCCHCH-

3 3 2772 3

Existem varias reagdes fotoquimicas envolvendo 2H-azil-
rinas e outros substratos org@nicos, gque também levam a formacgao
de pirrdis; contudo, essas reacgdes nem sempre apresentam bons ren
dimentos e os produtos, muitas vezes, sdo dificeis de serem isola

g
&03(37). A fotogquimica de 2H-azirinas tem sido intensamente estu-



l
r

66

ESQUEMA 42

at
R N
N H CeMs
CeHs
£ 150
u. V. W, X. m.
R:  CO,CH, CN CHO COC6H5 C6H5
, . {58) . 1 (59} .
dada por varios grupos; Padwa e Schmid mostraram que as

2H-azirinas, através de excitagdo eletrodnica, sofrem abertura, ir
reversivel, na ligacio carbono-carbono do seu sistema ciclico, pa
ra formar os intermediirios nitrilo ilideos; estes intermediarios
podem ser interceptados com uma variedade de outros substratos
formando compostos heterociclicos de cinco membros.

(60)

Schmid e colaboradores observaram gue a 2,3-dife-

nil-2H~azirina , 6i, quando irradiada com luz de comprimento  de
onda 290-350 nm, em presenca de 2-metil-1,4~benzoquinona forma o
5-metil-1,3-difenil-2H~-isoindol-~4,7-diona, 153. Nesta reacdo ocor
re, inicialmente, a formacdao do intermediario benzonitrila-benzi-
lideo 151, resultante da ruptura da liga¢ac carbono-carbono da a-
zirina; 151 faz entao uma cicloadic¢ao a ligacao dupla carbono-car
bono da benzoguinona formando 152 que, em presenca de oxigénio, &
convetido no isoindol 153 (esquema 43}. Esta rea¢ao pode ser es-

tendida para outras guinonas.

6i reage, fotoquimicamente, com acetilenos ativados
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ESQUEMA 43
CgHg Cgh
gna
hv + L/
e g Cg —— BN T 0
N
CgHg
6 i 151 i '
138
CgHs CeHg {0
HaC
CeHg 0 CgHs

153

tais como acetileno metilcarboxilato 154 ou acetileno dimetildi-

carboxilato, 155, para formar os pirrdis 148 e 156, respectivamen

(61)

te, com bons rendimentos (esguema 44). Novamente, essa reacao
pode ser interpretada como ocorrendo através de uma excitacédo ele
trénica da azirina, que entdo sofre ruptura na ligacao carbono-

carbono, formando um intermedidrioc nitrileo ilideo que, finalmente,

reage com o acetileno ativado formando os pirrdis correspondentes.
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{ ESQUEMA 44
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Padwa e colaboradores(56)

6m-u, em benzeno, durante 1,5 h, fornece os

gquimico intramolecular de Z2H~azirinas gque apresentam, na

2, um grupo vinilico substituide; observaram que a fotdlise

68

COOCHx
] CgH
H 615
148
COOCH3
N CeH
H 6''5
138
estudaram o rearranjo foto-
posigao
de

pirrdis 2,3-dissubsti

tuldos 159, com bons rendimentos (esguema 45},
ESQUEMA 45
- -
K R
M
TN \
drrmemr—— N e
- +*
C
{ m“ﬁs |
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& 37 R 158
&
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R ) :
Q6H5 CN CHO C0C6H5 COOCH3
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A formacdo destes pirrdis 2,3-dissubstituidos deve ser interpreta
da em termos da formacao inicial do intermediario nitrilo ilideo
157 gque cicliza formando 158; finalmente, através de um desloca-
mento 1,3-sigmatrépico do hidrogénio, formam-se os pirrdis 159.

A partir de 1975 comegou-se a utilizar metais de tran-
sicdo para induzir ou catalizar reacoes envolvendo 2H-azirinas. E
xistem varias reacdes envolvendo estes heterociclos e complexos de
metais de transicdo, que levam a formagdo de pirrdis; porém, oS
rendimentos nem sempre sao satisfatorios.

Em 1976, Alper e Prickett(62)

observaram que as 3-ari-
lo~2H-azirinas 6,16 reagem com diferroeneacarbonilo, em benzeno,
a 5GOC, por trés horas, formando os pirrdis 163 (esquema 46) ,além
de complexos organometalicos de ferro. Nesta reac8o ocorre, ini-
cialmente, a coordenagdo da azirina ao ferro formando © complexo
160, no qual ocorre a ruptura da ligacdo simples carbono-nitrogé-

nio formande o intermediario 161, que apresenta o nitreno coorde-
nado ao ferro. Se o substituinte R2 for hidrogénio, a a-
digao de 161 ao complexo 160 sera favorecida, formando assim o in
termediario 162, a partir do qual se forma o pirrocl 163 e o com-
plexo 164; por outro lado, se R2 for um grupo doador de e-
létrons ocorrera, na verdade, a dimerizacdo de 161 formando o in-
termediario ]165 gque elimina duas moléculas de CO e forma, final-

mente, © complexo l§§{63).

No mesmo ano, Alper e Prickett(64)

reagiram 3-aril-2H-
~azirinas 6,16 com dicobaltooctacarbonilo, Co,(CO)g, em benzeno ,
a temperatura ambiente, por 24 horas, e obtiveram os 2-{2-arilvi-
nil)-indois 167 com bons rendimentos (esquema 47). Estes mesmos

produtos podem também ser obtidos utilizando-se o dimero de cloro

dicarbonilo rodio (1), [Rh(CO)ZCl]z, ao invés de 002(co)8, porém ,
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ESQUEMA 46
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(65)

os rendimentos observados sao inferiores

ESQUEMA 47

Cop (COlg

R Rendimento (3)
a. H 77
b. OCH4 90
u. Br 52
v. CH3 95

Molibdeniohexacarbonilo, Mo(CO)G, & um reagente bastan
te conveniente para sintetizar pirazinas, pirazolas, iscoxazolas
¢ pirrdis, a partir de 2H~azirinas substituidas na posicgdao 2, uma
VeE que as reagdes ocorrem com bons rendimentos, a temperatura am

biente(ﬁﬁ)

. A reacao de MO(CO)6 com 3-fenil-ZH-azirinas que apre-
sentam substituintes capazes de participar em reacdes de cicloadi
¢ao intramolecular pode levar a formacdo de pirrdis; por exemplo,

no tratamento de 3-fenil-2H-azirina-2-acrilato, 6u, com Mo{CO)6 p

a temperatura ambiente, forma-se o 2-fenil-5-carbetoxipirrol, 150y

com rendimento de 91% (esquema 48). Nesta reagdo, o molibdénio co
ordena-se inicialmente a azirina formando o complexo 168, no qual

ocorre a ruptura da ligacao simples carbono-nitrogénio formando o
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ESQUEMA 48

HxCOOC

{061 Mo

intermediaric 169. A ciclizagado de 169, com eliminacao de MO(CO)S
fornece, finalwente, o pirrol 150u.

O complexo molibdeniohexacarbonilo pode induzir também
a reagao de 2H-azirinas com outros substratos orgdnicos para for-
mar pirrdig, muito embora com baixos rendimentos. Na reacao entre

2,3-difenil-2H~azirina, 6i, e acetileno dimetildicarboxilatm,igé,

am presenga de MO(CO)6, obtén-se o pirrcl B86b com rendimento de

2(}%557E (esquema 49).

Bellamy(68)

observou que no tratamento da 2-vinil-2H-a
zirina 6y com Feg(co)g, em benzeno, formam-se os pirrdis 108a,c,d

mostrados no esquema 50. Assume-se que deva ocorrer, aqui também,
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ESQUEMA 49
s HsCg COOMe
+ HyCOOC — s — coocHy __MO'C% / \
N =
! N :
CeMs 183 H5Ce N COOMe

&L 86 b

a ruptura da ligacac simples carbono-nitrogénio formando um inter
mediario nitreno coordenado ao metal, como nos exemplos  anterio

res. Nesta reacédo forma-se também, além de 107b, a piridina 170.

ESQUEMA 30

| " |

MsCq Cels  Hglg
gHs COCghs
{2-3%) - 2%) (4-6%)
Kk Ra.: 108 ¢
Heg Cg COCgHy
_ HiCq F CgHs
/\ .
N Ny
H5Cg H Cells  ygeg N Cahs
(75 -85%) {8-10%)

108 a 118
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2. Resultados Obtidos

Estudamos as reacoes de ciclocondensacao envolvendo 2H-
azirinas e cetonas com diferentes grupos substituintes, em proces
sos cataliticos, tentando sempre encontrar cetonas com grupos subs
tituintes na posigdo #, que possuem acentuada capacidade de ativar o grupo
wCH2

suficientemente reativa para condensar a uma velocidade aprecia-

das mesmas; isso é devido ao fato de gue se a cetona nao for

vel, ha entdo a possibilidade de ocorrerem reagOes paralelas inde
sejaveis, tal como a oligomerizacao da azirina. Na verdade, pre-
tendiamos estudar reacoes de condensacgao envolvendo 2H-azirinas e
cetonas ativadas, catalizadas por metais de transigdo, na tentati
va de desenvolvermos um método bastante simples e de grande apli-
cabilidade para sintetizar pirrdis, com bons rendimentos, a par-
tir de reagentes baratos e disponiveis em qualquer laboratdrio de
pesguisa.

Iniciamos o nosso trabalho reagindo 3-fenil-2H-azirina
6a, e acetilacetona 50b, em acetona, na presen¢a de gquantidades
cataliticas de acetilacetonato de niquel, Ni{acac),, (1 mol %);o0b
servamos que essa reacdo € exotérmica e, apds um periodo de indu-
gao de 10-15% minutos, ocorre em cerca de 15 minutos. Para comple-
tar a reacdo, agitamos a solugao por mais duas horas e observamos,
no decorrer deste tempo, a precipitacac parcial do produte; adi-
ciconamos adgua ao meio reacional e assim precipitamos, gquantitati-
vamente, o produto da reagado, que foi isolado sob a forma de cris
tais que possuem um ponto de fusdo de 156°C e massa molecular 199
gramas/mol. Através dos dados espectroscoOpicos, identificamos O

produto da reacao como sendo o 2-metil-3-acetil-4-fenilpirrol,i7ia
{12}

{(esgquema 51). Este pirrol encontra-se descrito na literatura
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ESGUEMA 5i
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=
©

|

como sendo obtido atraves da reacao entre aminoacetofenona e ace-
. (@] . . . .
tilacetona, a 100°C, com rendimento de 33,7%. Verificamos - ainda

que a reacdo entre 6a e 50b também é catalizada por acetilacetona

to de cobalto e por dicloreto de paladio-trans-bis(1-fenil-1,1~-di
metoxi-2-aminoetano}, utilizando-se benzeno ou acetona como sol-
Esta mesma reacao pode ser efetuada termicamente, a 1450C, na au-
séncia de metal de transicdo, com um rendimento de apenas 23%.
Para CcOmprovarmos se essa reacao € realmente cataliza-~
da por metais de transicao, fizemos a mesma em presenca de um écé
do de Bronsted, HClOQ, e em outras ocasides, em presencga de um a-

pido de Lewis, BF%.OEt ou uma base, Nal; observamos gue estes

2#
compostos apenas oligomerizaram a 3-fenil-2H-azirina. Observamos
tambem que a formacao de 171a independe da natureza do soclvente u
tilizado; o pirrol foi obtido, igualmente, com rendimento guanti-
tativo, &4 temperatura ambiente, utilizando-se metancl, etanol, el
clohexano, benzeno, cloroformio, cloreto de metileno ou tetraclo-
reto de carbono como solvente.

Estendemos este método fazendo-se reagir outras aziri-

nas e outras cetonas para observarmos a generalidade desta reacgao

e até que ponto a mesma depende dos substituintes, tanto da aziri
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na 6,16 como da cetona 50 (esquema 52} . Fizemos a reacao de

6a com dimedona, 50f, em presenca de Ni(acac)z, a temperatura am-
biente, e obtivemos o pirrol 171b com rendimento gquantitativo; es
te composto encontra-se descrito na literatura, como sendo obtido
em uma reacao efetuada termicamente, a 1450C, sendo o rendimento

observado de 42%(50)

{esquema 35}).

Na reagao entre 6a e acetoacetato de etila, 50a, na
presenga de quantidades cataliticas de Ni(acac)z, verificamos que
a condensacao ocorre apenas em peguena proporgao; o produto forma
~se & temperatura ambiente porém, com um rendimento de apenas 15-
20% sendo que o restante da azirina oligomeriza-se. Esta mesma re
agac efetuada a 70%¢ permite obter o pirrol 171c com rendimento
de 50%, que € o mesmo resultado que se obtém termicamente,a 14500
na auséncia de metal de transicao.

A benzoilacetona, 50c¢, reage com ba, em presenga de
Ni(acac)z, a4 temperatura ambiente, formando uma mistura dos isOme
ros 171d; o isdmero obtido com rendimento de 20% pode ser isolado

de forma pura através do método classico de Knorr e Lange(qi)

(es
gquema 6] .

A 2H-azirina 6a reage também com benzoilacetato de eti
la, 50g, a temperatura ambiente, em presenca de Nifacac),, forman
do o pirrol 171e com rendimento de 50%. Este produto pode ser oOb-
tido efetuando-~-se a reagdo a 1450C, na auséncia de metal de tran-
sigdc, porém, com rendimento de 34%. Por outro lado, se a reagao
entre 6a e 50g ¢ efetuada em presenca de uma base, forma-se a pir

rolina 172, como descrito por Sato e colaboradoresi7o).

0

HuC \—‘CﬁHS

s )
N
H

172
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ESQUEMA 82
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d

b o

a Lit. 231°c; €0 ponto  de

(11}

Lit. 151°; Prit. 247°%; “vit. 105°C;
fusao nao encontra-se descrito na literatura
fEmbora os dados da espectroscopia de massa, infravermelho e ana-
lise elementar concordem com a estrutura do pirrol correspondente,
ndao consequimos interpretar o espectro de ressondncia magnética
de prdoton do produto obtido.

* mistura de isdOmeros

#%  pbserve-se as estruturas 171g e 171h

*** egte produto nao foi isolado de forma pura

Na reacao entre 6a e benzoilacetonitrila, 50h, em pre-
senca de guantidades cataliticas de Ni(acac)z, observamos a forma
¢do do pirrol 171f com rendimento quantitativo, & temperatura am-
biente. Essa reacao mostra que a cetona utilizada neste processo
de formacao de pirrdis nao precisa, necessariamente, ser uma dice
tona.

A 3,3'-p-fenileno~-di-2H~azirina, 36, reage de maneira
semelhante a 3-fenil-2H-azirina, 6a, na reacdo com cetonas ativa-
das, em presenca de acetilacetonato de niquel. Assim, nas reagles

com 50b e 50f observamos a formacao dos pirrdis 171g e 171h, res

pectivamehte, com rendimento quantitativo (esquema 53).
Verificamos que a 2,3-difenil-2H-azirina, 6i, - reage
com 50b, em presenga de Nifacac),, a temperatura ambiente, forman
do o pirrol 171i, que pode ser precipitado, quantitativamente,com
agua. A estrutura deste composto foi comprovada sintetizando-se o

mesmo através do método classico descrito por Knorr e Lange(11)

r

ou seja, reagimos 50b e isonitrosodesoxibenzoina, 51f, utilizando
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ESQUEMA 53

30b
N -
28 501
~se zinco pulverizado como agente redutor, em acido acético 15%

{esquema 6), e comparamos ao final os dados fisicos dos produtos,
61 reage também com dimedona, 50f, e benzoilacetonitri

la, 50h, a temperatura ambiente, em presenca de guantidades cataw

Liticas de Ni(aeac)z, formando os pirrois 1713 e 1711, respectiva

mente, com rendimento guantitativo. Da mesma forma, obtivemos os

pirrdis 171m e 171n a partir da reacdo entre a 2-metil-3-feni l=2H-

—azirina, ed e as cetonas 20b e 50f, respectivamente,

Observamos que este método de preparar pirrdis pode
ser igualmente aplicado utilizando-se 2H-azirinas gue apresentam
ocutros grupos funcionais fora do anel, &j-m, obtendo-se, no final,
08 pirrols com bons rendimentos: quer dizer, a presenca dos gru-
pos metoxila, 613, carbonila, 6k, ou mesmo insaturac¢hes, bm e 16z,

fora do anel da 2ZH-azirina ndo inibem a formacio dos pirréis cor-
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respondentes.

Considerando-se estes resultados, concluimos que a pre
senca de metal de transigao é essencial para gue a reagdo ocorra
a temperatura ambiente, uma vez gue,na auséncia deste, sdo neces-
sarias temperaturas de 145°¢C, que sao prejudiciais ao método, pro
vocando a oligomerizacao da azirina. A primeira vista, podemos i-
maginar que o mecanismo segundo o qual essa reacdo ocorre deve en
volver a abertura do sistema anelar da ZH-azirina, na esfera de
coordenacao do metal, seguindo-se entdo a reacao com a cetona ati
vada, nao coordenada ao metal {mecanismo 1). Segundo esse mecanis
mo, a ZH-azirina coordena-se inicialmente ao metal, 174, sequindo
~g& a migragdo de um proton da posigao 2 da mesma para o atomo de
nitrogénio; isto provoca a posterior abertura do sistema anelar da aziri
na formande o fon carbonio 175 que entao faz um ataque eletrofili
co & cetona na forma endolica, 176, formando o intermediario 177 .
Os passos finals seriam a ciclizacao e a eliminacdo de uma molécu
la de agua, com a formacdo do pirrol 171.

Se esse mecanismo fosse realmente operante, uma vez
formado o ion carbénio 175, este seria capaz de atacar gqualquer
centro nucleofilico presente no meio reacional. Baseados nisso,
tentamos reagir 6a com olefinas ativadas e/ou tensionadas tais co
no dimetilmaleato, 179, e biciclo{2,2,11hepta~2,5~dieno, 180 ,
respectivamente, em presenca de Ni(acac)z, e nac observamos qual-

quer reagao; tentamos também reagir 6a com mondxido de carbono

|
OlHy

g
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sob pressdo e novamente nao observamos qualquer reacgdo. Por outro
lado, um mecanismo deste tipo, que envolve a formacdo de ions car
boénio tais como 175 e 177, deveria depender do solvente utilizado,
ou seja, seria favorecido por solventes polares que ajudariam a
establlizar os mesmos; contrariamente, obsgervamos gue quando a
reagido é feita em ciclohexano, os pirrdis formam-se guantitativa-
mente e até mais rapidamente que em clorofdérmio. Baseados nestas
consideragoes acreditamos que este mecanismo seja pouco provavel
para esta reagdc e que a formagao de espécies tais como 175 e 177
nao deve ocorrer neste processo.

Acreditamos que nesta reacao, tanto a 2H-azirina como
a cetona devam coordenar-se ao niquel, sendo ativadas, simultanea
mente, e orientadas na posic¢do adequada para que a reagao possa O
correr {mecanismo 2}).

O acetilacetonato de niquel, 173, em solucdo, estd em
equilibrio com a forma em gue um dos grupos acetilacetonato encon
tra-se ligado ao metal por meio de apenas um dos oxigépios; ape-
sar de o equilibric entre as formas monodentada-bidentada estar
deslocado para esta .Gltima, deve existir em solucdo uma pequena
gquantidade da forma monodentada, suficiente para permitir a troca
de um acetilacetonato por uma molécula de 2H-azirina, para formar
174. A posterior substituicdo de um outro acetilacetonato por uma
nolecula da cetena reagente leva & formacdo de 181; neste compos-
to temos gue, atraves da coordenacgdo da azirina ao metal, o carbo
no na posigao 3 desta torna-se relativamente deficiente de elé-
trons, ao passo gue, se o grupo R4 da cetona apresentar um efeito

mesomerico ~-M o enolato apresentara elevada densidade eletrénica

na posicao ao. Quer dizer, em 181 observamos nitidamente o efeito

"template" do metal, coordenando-se aos reagentes, ativando-os e
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colocando-os em posicio adequada para reagir; isso explica a for-
macdo de 182 e/ou 183. Este efeito do metal & muito importante,ha
ja visto que, ativando somente a azirina através de um acido de
Lewis, ou simplesmente formando o enolato, nao ocorre a formacao
do pirrol. Ressalte~-se que no caso de utilizar-se uma dicetona di
ferentemente substituida, come no caso de 50c¢c, a formagao prefe-
rencial de um particular isdmero depende, provavelmente, de fato-
res estéricos que dificultam a formacao de 182 e/ou 183; isso sig
nifica que a melhor situacao é agquela em gue R4 & um substituinte

ndo volumoso e que apresenta um efeito mesomérico -M. Por  outro

lado, em 182, uma vez gque O grupo carbonilico encontra-se coorde-
nado ao metal, isso torna o carbono relativamente deficiente de
elétrons, o que facilita a formagdo da ligacdo nitrogénio-carbono
resultando em 183. Neste intermedidrio ocorre entdo uma substitui
cdo que resulta na formacdo de 184, que reinicia o ciclo cataliti
co, alem do l-azabiciclo[2,1,0]pentano, 185, que e bastante ten-
sionado; em 185 ocorre uma migragao do proton para o nitrogénio
com a concomitante ruptura da ligagdo carbono-nitrogénio, que re-
sulta na formacao da pirrolina 178, que facilmente elimina uma
molécula de agua formando,finalmente, o pirrol 171.

Negta rea¢ao ha a possibilidade de que o intermediario
183 sedja formado, diretamente, a partir de 181 (passo b}, em um
processo concertado envolvendo uma cicloadigdo 27 + 27, promovi-
da por metal de transicao. Acreditamos que ambos og passos, a e
b, sejam possiveis no mecanismo de formacdo dos pirrdis 171, uma
vez que ndo temos até o presente, nenhum fato conclusivo que favo
reca a um dos passos.

A reacao entre 2H-azirinas e dimedona 50f, em presenca

de Ni(acac)z, mostra gue nao € necessario que ambos 0S8 Jrupos car
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honilices da dicetona coordenem-se ao metal, haja visto que em
50f, como estes encontram-se muito distantes um do outro, & impos
sivel que ambos coordenem-se ao mesmo atomo de niguel. Por outro
lado, o intermedidric 185 & bastante importante neste pProcesso,
uma vez gue ele restringe o mesmo apenas a azirinas gue apresen-
tam pelo menos um atomo de hidrogénio na posicao 2; assim, quando
reagimos a 2,2-dimetil-3~fenil-2H-azirina 6b, com 50b, nao obser-
vanos a formacdo do pirrol correspondente, pois nesse casc &  ime
possivel a formagao de 178. Observamos ainda que a cloroacetona
nao & suficientemente reativa para condensar a uma velocidade a-
preciivel com 6a; esta cetona ndo encontra-se suficientemente eno
lisada para formar 181 e possibilitar o processo de ciclizagao ,
gque resultaria em 183. Finalmente, verificamos que a reacao entre
metal de transicao; entretanto, esse procedimento € extremamente
prejudicial , uma vez gue fornece rendimentos de no maximo 50%,sen
do que o restante da azirina oligomeriza-se.

Observamos assim que na reac¢ao entre 2H~azirinas qgue
apresentam pelo mencs um atomo de hidrogénio na posicado 2 e ceto-
nas ativadas, a temperatura ambiente, em presenga de acetilaceto-
nato de niquel, ocorre a abertura do sistema anelar da azirina na
Ligagao dupla carbono-nitrogénio, passando, provavelmente, por um
intermedidrio derivado de aziridina, 182, com a formacgao final do
pirrol correspondente. Esta reacgao pode, eventualmente, ser esten
dida para outras ZH-azirinas e outras cetonas ativadas; no entan-
to, cremos que o numero de pirrdis que sintetizamos segundo esse
metodo serve para comprovar a eficiéncia do mesmo.

A catalise homogénea do acetilacetonato de niquel cons

titui-se em um excelente método de sintetizar pirrdis com rendi-
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mento guantitativo, & temperatura ambiente, sendo limitado apenas
pelo numero de 2H-azirinas, suficientemente estdveis, -~ conhecidas
e pela ativacgao da cetona., Acreditamos que este método é muito
mais vantajoso gue todos os cutros expostos anteriormente,uma vez
que utiliza apenas reagentes baratos e disponiveis em qualquer la
boratorio, além do fato de requerer apenas uma aparelhagem bastan
te simples e nao necessitar de técnicas sofisticadas de purifica-
cao dos produtos, haja visto gue 08 mesmos podem ser precipita-
dos com agua e sao obtidos com pureza analitica, sob a forma crig

talina.
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3. Parte Experimental

Ja. Aparelhagem Utilizada
A aparelhagem utilizada é a mesma ja descrita anterior

mente no item 4a do Capitulo I.

3b. Procedimento Geral da Sintese de Pirrdis

Em um baldo de 100ml, introduzimos 20ml de acetona, 10
mmol da 2H-azirina 6,16 e 10 mmol da cetona 50 e agitamos a mistu
ra, magneticamente, durante 10 minutos; em seguida, adicionamos
15-20mg de acetilacetonato de niquel e mantivemos a agitagdo por
mais trés horas, a temperatura ambiente. Adicionamos agua ao meio
reacional e observamos a precipitacao guantitativa dos pirrdis
171 filtramos em placa porosa D3, recristalizamos com  acetona/
Agua, secamos a vicuo e obtivemos, ao final, os pirrdis 171 com

pureza analitica.

171a: Infravermelho (KBr) 3284, 1614 e 1590 cmw1; ressonancia mag

netica de proten {CDClB) §: 8,93 (s,1), 7,35 (m,5}, 6,56
{d,1,J=2,0 Hz), 2,53 (s,3) e 2,07 ppm (s,3); espectro de mas

sa {m/e) 199 (M").

171b: Infravermelho (KBr) 3220, 1633 e 1607 cmm1; ressonincia mag
netica de proton (deDMSO) §: 11,42 {s,1), 7,8~7,1 (m,5) ,
6,95 (d,1), 2,72 (s,2), 2,28 (s,2) e 1,07 ppm (s,6); espec-

tro de massa (m/e) 239 (M+).

171c: Este produto foi cromatografado em alumina neutra, utilizan

do-se uma mistura acetona/éter de petrdleo 1:1 como eluen-
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te. Infravermelho {(Nujol} 3320, 1675 e 1618 cmma; ressonan-
cila magnética de proéoton (CC14) §: 9,37 (s,1y, 7,15 {(m,5} ,
6,25 (d,1), 4,07 {q,2,7=7,4 Hz), 2,32 (s,3) e 1,07 ppm (t,3,

J=,7,4 Hz}; espectro de massa (m/e) 229 (M+).

1717d: Infravermelho (KBr} 3215, 1650 e 1614 meq; ressondncia mag
nética de proton (CDClB) é: 8,72 (8,1}, 7,6-7,4 (m,10},6,80
(d, 0,8, J=2,0 Hz}, 6,70 (4, 0,2, J=2,0 Hz}, 2,37 (s, 0,6)e

2,12 ppm (s, 2,4); espectro de massa {(m/e) 261 (M').

171e: Este produto fol cromatografado em alumina neutra, utilizan
do-se uma mistura acetona/éter de petroleo 1:1 como eluen-
te. Infravermelho (Nuijol) 3280, 1680 e 1605 cm”q; ressonan-
cia magnética de prdton (CC14) §: 9,75 {s,1}, 7,23 {m,10}) ,
6,42 (4,1,J=2,1% Hz}, 3,90 (gq,2,3=7,0 Hz) e 0,90 ppm (t,3,J=
=7,0 Hez); espectro de massa {(m/e) 297 (M+); analise elemen-—
tar calculada para C

19H17N02: C,78,35; H,5,84; N,4,81%. Ene-

contrado: C,78,32; H,5,82; N,4,80%.

1

1711 Infravermelho {(KBr) 3202, 2211 e 1601 cm ' ; ressondncia mag

nética de préton (dﬁwDMSO) §d: 11,30 (s,1), 8,0-7,2 {m,10) e
6,73 ppm (d,1}); espectro de massa (m/e) 244(M7): andlise e-
lementar calculada para C17H12N2: C,83,60:H,4,92; N,11,47%.

encontrado: C€,83,59; H,4,92; N,11,46%.

171g: Infravermelho (KBr) 3250, 1620, 1525 e 840 cm™ | (Figura 5);

ressonancia magnética de préton (dﬁwDMSO) §: 11,20 (=,2)

7,20 (s,4), 6,60 (d,2,J=2,0 Hz), 2,35 {(s,6) e 1,90 ppm (s,

4

6} (Figura 6); espectro de massa (m/e) 320 (M'); analise e-




171h:

1711

171m:
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lementar calculada para C C,74,98;: H,6,29; N,

20t20%205¢
8,74%. Encontrado: C,74,94; H,6,19; N,8,69%.

Este compostc & insolaGvel em solventes orgidnicos ordindrios
Infravermelho (KBr) 3260, 1635, 1535 e 840 cm™ ' (Figura 7);
espectro de massa {(m/e} 400 (M+) {Figura 10}: analise ele
mentar calculada para CZ6H28N202:C’ 17,97; H,7,05; N,6,99%.
Encontrado: C,77,17; H,6,98; N,6,89%.

Infravermelho (KBr) 3170, 1649 e 1619 cm_1; ressonancia mag

netica de proton (CDCL §: 9,01 (s,1), 7,33 (m,5), 7,15 |

3)
m,5), 2,58 {(s,3) e 1,90 ppm {(s,3); espectro de massa (m/e)

275 (M7

Y.
Infravermelho (KBr) 3090, 1627 e 1595 cm—1; ressonancia nag

nética de proton (d,.-DMSO) &: 11,56 (s,1), 7,19 (m,10),2,73

6
(s,2), 2,24 (s,2) e 1,07 ppn (8,6); espectro de massa (m/e)
315 (M+); analise elementar calculada para C22H21NO:C,83,8h

H, 6,67; N,4,44%. Encontrado: C,83,79; H,6,64; N,4,40%.

Infravermelho (KBr) 3239, 2208 e 1639 cm_1; ressondncia mag

netica de proton(d ~DMSO} &6: 11,47 (s,1) e 8,0-6,7 ppm ( m,

o
15); espectro de massa (m/e) 320 (M+); andlise elementar cal
culada para C23H16N2: ¢,86,25; H,5,00; N,8,75%. Encontrado:

¢,86,23; H,4,98; N,8,73%.

Infravermelho (KBr) 3206, 1634 e 1598 cm™'; ressondncia mag
netica de proton (CDClB) §: 8,94 (s,1), 7,28 (m,5), 2,50 {

5,3);2,07(s,3) e 1,8%ppm(s,3) jespectrode massa (m/e) 213 (MY); a-
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nalise elementar calculada para C14H15N0: C,78,87; H,7,04 ;

N,6,57%. Encontrado: C,78,84; H, 7,01; N, 6,54%,

Infravermelho (KBr) 3202, 1635 e 1603 cm—1; ressonancia mag
nética de proton (d6~DMSO) d: 11,37 (8,1}, 7,38 (m,5), 2,68
{s,2), 2,24 (s,2), 2,17{(s,3) e 1,07 ppm (s,6); espectro de
magssa {m/e}) 253 (M+j; anadlise elementar calculada para
C17H19NO: c,80,63; H,7,51; N,5,53%.Encontrado: C,80,60; H,

7,49; N, 5,50%,

Infravermelho (Nujol} 3200, 1633 e 1605 cm™' (Figura 8);res
sonancia magnética de proton (CDCl3) §: 8,86 {(s,1}, 7,50 (s,
51, 5,15 (s,1), 3,30 (s,6), 2,56 (=,3) e 1,93 ppm (s,3) (Fi~
gura 9}): espectro de massa (m/e) 241{M*); analise elementar
calculada para C16H19NO: c,79,66; H,7,88; N,5,81%. Encontra

do: €,79,65; H,7,86; N,5,78%.

O resultado da analise elementar indica gque essa reaciao  o-
corre na proporcac estequiométrica de 1:1, com a elimina-~
¢ao de uma molécula de agua; porém, o espectro de ressgonan-
cia magnética de proton apresenta-se um tanto confuso;: en-
contramos os sinais referentes a todos os prétons porém, &
dificil atribuir uma estrutura que concorde com estes. In-
fravermelho (KBr) 3160 e 1630 czm“1 (Figura 11); ressondncia
magnética de proton (CDC13) ¢: 9,48 (s,1}, 7,50 (m,5), 5,25
{(s,1), 3,35 {(s,3), 2,80 (s,1), 2,71 (s,1)}, 2,45 (s,1), 2,39
{s,1}, 1,80 (5,3} e 1,16 ppm (s,6) (Figural2): espectro  de
massa (m/e) 318 (M+}; analise elementar calculada para

CigHyyNOL: C,72,82; H,7,40; N,4,47%. Encontrado: C,72,72
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H,7,35: N,4,50%.

171q: Infravermelho (Nujol) 3234, 1634 e 1600 cm~ | (Figura 14) mes
sondncia magnética de prdoton (CDC13) §: 8,15 (s,1), 7,58 |
8,5, 2,71 (8,3} e 1,96 ppm (s5,3) (Figura 13); espectro de
massa {m/e}l 227 (M+); analise elementar calculada para
C14H13NO ¢, 74,01; H,5,72; N,6,17%. Encontrado: C,73,99 ;
H,5,7t; N,6,14%,

171r: Este composto nao fol isolado de forma pura; na  tentativa

de cromatografa-lo em alumina neutra, o mesmo decompds—-se ;
a cromatografia foil entac feita em silica. Infravermelho
KBr) 3260, 1633, 1600 e 1583 cm”*; ressonancia magnética de
proton (CC14) §: 9,18 (s,1), 7,45-7,35 (m,10}, 6,48 (s,1} ,

2:,49(s,3) e 1,96 ppm (s,3).

171s: Este composto pode ser recristalizado a partir de clorofor-
mio/pentano. Infravermelho (CCl,) 3300, 1640 e 1595 om™ ' ;
ressonancia magnética de préton (dGQDMSO) §: 7,2-7,6 (m,10)},

6,5 (s,1), 6,2 (s,1}, 2,4 (s,3) e 2,3 ppm (s,3} espectro de

massa {m/e} 301 (M+); anadlise elementar calculada para

EEH 9NO ¢,83,69; H,6,35; N,4,65%. Encontrado: C,83,70;: H,

6,33: N,4,75%.

Y
oud
—
s

Adicionamos pentano, ao invés de agua, ao meio reacional e

i

obtivemos um precipitado; este precipitado foi dissolvido em
cloroformic e através da adicdo de éter de petrdleo conse-

guimos precipitar somente o acetilacetonato de niquel. Filw

tramos a solugao resultante, evaporamos o solvente e obtive
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mos o pirrol sob a forma de um solido de coloracdo amarela
hem clara. Infravermelho (filme)} 3220, 1620 e 1600 cmul;re§
gonancia magnética de proton (CDC13) §: 7,59 (m,12), 2,68 {
5,3 e 1,96 (s,3); espectro de massa {(m/e) 317 (M+); anadli-

se elementar calculada para C21H19N02: c,79,4%; H,5,99: N,

4,42%, Encontrado: C,79,46; H,5,95; N,4,40%,




oy
.

7.

9,

0.

1.

12.

14.

16.

17.

18.

BIBLIOGRAFIA

raal,C., Chem.Ber. 17, 1884, 2757; Knorx,L., Chem,Ber. 17,
1884, 2863,

Nowlin,G., J.d4m.Chem.Soc. 72, 1950, 5754.

Young,D.M. e Allen,C.F.H., Org.Syn., Coll.vol.2, 1943, 219.

Robinson,R. e Todd,W.M., J.Chem.Soc., 1939, 1743.

93

Buu-Hoi,Ng.Ph., J.Chem.S0c¢., 1949, 2882; Hai,P.V.,Buu-Hoi,Ng.

Ph. e Xuong,Ng.D., J.0rg.Chem, 23, 1958, 39.

Buu-Hoi,Ng.Ph., Xuong,Ng.D. e Gazave,J.M., J.0rg.Chem. 20,

1955, 639.

Rips,R., Derappe,Ch. e Buu-Hoi,Ng.Ph., J.0rg.Chem. 25, 19060,

390,

Hantzsch,A., Chem.Ber, 25, 1890, 1474.

Feist,F., Chem.Rer, 35, 1902, 1545; Benary,E., Chem.Ber. 44,

1911, 493.
Enory,L., Lieb.Ann.Chem. 2356, 1886, 280,
Knorr,L. e Lange,H., Chem.Ber. 35, 1902, 2998.
Almstrdén,G.K., Lieb.Ann.Chem. 408, 1915, 291,
Rips,R. e Buu-Hoi,Ng.Ph., J.0rg.Chem. 24, 1959, 372.
Timoschevskavya,N.M. ,Ckem. Abstr. 46, 1952, 11178a; Zhur.
Obshchei Khim, (J.Gen.Chem.) 22, 1952, 175.

Jones,R.G., J.4m.Chem.Sce. 77, 1955, 4069.

Terent'ev,A.P., Volodina,M.A., Podlesova,N.L. e Golubeva,N.E.,

Chem.Abstr. 52, 1958, 3767e; Doklaedy Akad.Nauk.5.85.8

174, 1957, 103¢6.
Daveoll,J., J.Chem.Soc., 1953, 3902.

Fegley,M.F., Bortnick,N.M. e McKeeven,C.H., J.4m.Chem.Soc.

1957, 4144,

B

79,




19.

26.

27.

28,

29.

30.

3%,

32,

33.

34.

94

Perveev,F.Ya. e Kuznetsova,B.M., Chem.Abstr. 53, 1959, 3190e;
Zhur.,Obshcehedi Khim, 28, 1958, 2360;: Perveev ,F.Ya. e
Martinson,E., Zhur.Obshchei Ehim. 29, 1959, 2922,

Schulte ,K.E. e Zinnert,F., Chem.Abstr. 50, 1956, 12024h:
Arvch. Pharm, 228, 1955, 60.

Treibs,A. e Hitzler,0., Chem.Ber. 90, 1957, 787.

Middleton,W.J., Chem.Abstr. 55, 1961, 8874c: U.5.pat.2,961,
447,

Kleinspehn,G.G., J.4n.Chem.Soe. 77, 1955, 1546,

Morelli,G. e Stein,M.L., J.Med.Pharm. Chem. 2, 1960, 79,

Alexander ,E.R. e Baldwin,S., J.A4m.Chem. Soc. 72, 1951, 356
Miyazaki,M., Mizuno,C. e Umio,S., Chem.Absir. &8, 1961,
16531i; Japan pat. 3786, ('60).

Treibs ,A.,Schimidt,R. e Zinsmeister,R., Chem.Ber. 0, 1957,
79.

Dimyroth,K. e Pintschovius,U., 4nn. 6§39, 1961, 109.

Hendrickson,J.B. e Rees,R.J., J.4m.Chem. Soc. &3, 1961, 1250;
Hendrickson,J.B.,Rees,R, e Templeton,J.F., J.4m.Chemn.
See. 86, 1964, 107,

Schulte,K.E., Reisch,J. e Walker,R., Chem.Ber. 98, 1965, 98,

Adachi,I., Harada,K. e Kand,H., Tetrahedron Leté., 1969, 4875

van Leusen,A.M., Siderius,H.,Hoogenboom,B.E. e van Leugen,D.,
Tetrahedron Lett., 1972, 5337.

Khan,M.K.A., Morgan.K.J. e Morrey,D.P., Tetrahedron 22, 1966,
2095,

van Leusen,A.M., Hoogenboom,B.E. e Siderius,H., Tetrahedron
Lett,, 1972, 2369.

Abramovitch,R.A. e Cue Jr.,B.W., J.0rg.Chem. 38, 1973, 173.

Duhamel P, ,Duhamel L. e Valnot ,J.-Y., Tetrahedron Lett. 1973,

1339,




36.

37.

38.

39,

47.

48 .

49.

50.

95

Tsuchiya,T., Arai,H. e Igeta,H., Chem.Pharm.Bull.(Tokyo) 21,
1973, 1516.

Pederson,C.L. ¢ Buchardt,0., Acta Chem.Scand. 27, 1973, 271.

¥Xumler,P.L. e Buchardt,0., J.0.8.Chkem,Comm., 1968, 1321;
Buchardt,0., Pederson,C.L. e Harrit,N.J., J.0rg.Chem.
57, 1972, 3592,

Ishikawa,M., Kaneko,C., Yokoe,T. e Yamada,8., Tetrahedron 28§,
1969, 295.

Koch,D. e Schafer,H., Angew.Chem.,Int.Ed.Engl., 12, 1973, 245.

Murahasghi,S.-I., Shimamura,T. e Moritani,I., J.(.S.Chem,Comnm.,
1974, 931.

Severin,T. e Poehlmann,H., Chem.Ber. 110, 1977, 491,

Trost,B.M. e Keinan,E., J.0rg.Chem. 45, 1980, 2741,

Backvall,J.-E. ¢ Nystrdm,J.-BE., J.0.85.Chem.Comm., 1981, 59.

Larock ,R.C. e Riefling,B., J.0rg.Chem. 43, 1278, 1468;
Cambell Jr.,J.B. e Brown,H.C., J.0vrg.Chem. 45, 1980,
549, Trost,B.M. e Fortunak,J.M., J.4m.Chem.Sce. 102,
1980, 2841; Shimirzy,I., Yamada,T. e Tsuji,J.,
Tetrakedron Lett., 1980, 3199 e referéncias citadas.

Anderson,D.J. e Hassner,A., Synthesis, 1975, 483.

Nair,V. e Kim.K.H., Heterocycles 7, 1977, 353.

S5ato,8., Kato,H. e COhta,M., Bull.Chem.Soec, (Japan) 40, 1967,
2936,

Smolinsky,G. e Feuer,B., J.0rg.Chem., 31, 1966, 1423.

Narasinham,N.85., Heimgartner,H., Hansen,H.J. e Schmid,H.,
Helv.Chem. Acta 656, 1973, 1351,

Nair,V. e Rim,K.H., J.0prg.Chem. 40, 1975, 3784,

fTsomura K., Kebavashi,S. e Taniguchi,H., Tetrahedron Lett.

1968, 3499,



>3

56,

57.

58.

ol.

61.

62,
63,
04.

65.

66 .

926

Isomura,K., Okada,M. e Taniguchi ,H., Chem.Lett., 1972, 629,

Padwa,A., Smolanoff,J. e Tremper,A., J.Org.Chem. 41, 1976,
543,

Isomura,K., Tanaka,T. e Taniguchi,H.,Chem.Lett., 1977, 397,

Padwa,A., Smolancff,J. e Tremper,A., J.4m.Chem.Soc. 97, 1975,
4682.

Gilgen,P., Heimgartner ,H. e Schmid,H., Heterccycles 6, 1977,
143,

Padwa ,A. e Wetmore Jr.,5., J.4m.Chem.Soe. 96, 1974, 2414;
Padwa A, e Smolanoff,J., J.4m, Chem, Soe, 93, 1971, 549:
Padwa,A. e Smolanoff,d., J.0.5.Chem.Comm. 1973, 342,

Gelzendanner ,H., Marky,M., Jackson,B.J., Hansen,H.~J. e
Schmid,H., Helv.Chim.Acta 55, 1972, 545; Jackson,B.J.,
Hansen,H.~J. e Schmid,B., Helv.Chim.Acta 5&, 1972, 119
Gakis,N., Marky ,M. e Schmid,H., Helv.Chim.Acta &85,
1972, 748; Jackson,B., Gakis,N., Marky,M., Hansen,H.~J.,
von Philipsborn,W. e Schmid,H., Helv.Chim.Adcta &5,
1972, 916; Sieber,W., Gilgen,P., Chaloupka,S., Hansen,
H.-J. e Schmid,H., Helv.Chim.Acta &6, 1973, 1679.

Gilgen,P., Jackson,B., Hansen,H,~J., Heimgartner,H. e Schmid,
He, Helv.Chim.dcta 57, 1974, 2634.

Padwa,A., Dharai M., Smolanoff,J. e Wetmore Jr.,S.1., Pure
and Appi.Chem. 33, 1973, 269.

Alper,H. e Prickett,J.E., J.C.5.Chem.Comm., 1976, 191.

Alper,H. e Prickett,J.E., Inorg.Chem. 16, 1977, 67.

Alper,H. e Prickett,J.E., Tetrahedron Lett,1976, 2589,

Alper , H,

@

Prickett,J.E., J.0.5.Chem.Comm., 1976, 483.

Alper,H, Prickett,J.E. e Wollowitz,S., J.4m.Chem,S0c. 99,

1976, 4330.




a7,

68 .

0%,

70.

Inada,A., Heimgartner,H. e Schmid,H., Tetrahedron Leli.,
19749, 2983,

Bellamy,F., J.008.Chem, Comm. , 1978, 998,

Faria dos Santos Filho,P. e Schucharxdt,U., dagew.Chem.,Int.

Ed,Engl., 18, 1977, 647.
Sato,S., Kato,H.e Ohta,M., Bull. hem.Soc., {Japan) 40, 1967,

28306,



98

CAPITULO IIX

REATIVIDADE DE Z2H-AZIRINAS COM COMPOSTOS DE

METAIS DE TRANSICAO, EM SOLVENTES APROTICOS

1. Desenvolvimento Histdrico
A partir da descoberta de métodos gerais de sintese de
<H-zzirinas, passou~se a estudar intensamente a reatividade des—

(1}

tes heterociclos com uma variedade de substratos orgdnicos . Bt
tretanto, fol somente no inicio de 1975 gue comegou-se a utilizar
compostos de metals de transigao para induzir ou catalizar rea-
coes envolvendo 2H-azirinas; até essa época, nao sge conhecia pra-
ticamente nada a respeito da reatividade destes heterociclos com
compostos de metais de transicio.

(2}

Taniguchi e colaboradores observaram gque a 3-fenile
~2H~azivrina, 6a, reage, a temperatura ambiénte, com brometo de co
bre, formando dois tipos de dimeros bromados, 186 e 187, de acore
do com o solvente utilizado {esquema 1). 0Osg autores ndo estudaram
o mecanisme envolvido nessa reacgao porem, pode-se observar gque a
abertura do sistema anelar de 6a ocorre na ligagdo simples carbo-
no-nltrogénio,

{3)

Nessa mesma época, Alper e Wollowitz iniciaram Uin
astudo da reatividade de 3waril-2H~azirinas 6, 16 com molibdenig-
hexacarbonilo, M®i00}6, em quantidades esteguiométricas; nastas
reacoes imaginaram, inicialmente, gue as ZH-azirinas eram dimeri
zadas, & temperatura ambiente, sob atmosfera de nitrogénio, en te
trahidrofurano, formando 2,5-diarilopirazinas, 188, 2,5-diarilo-3,

b-dihidropirazinas, 189, e 3,6~diarilo~3,6,dihidropirazinas, 190,

{esquema 2} . Por outro lado, utilizando-se cromo-~ ou tungsteniohe

xacarbonilo, a invés de MO{CO)G, observaram a formacio apenas de
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188 e 189, Nestas reagodes, os autores acreditavam que a 2H-aziri-
na deveria sofrer ruptura na ligagao simples carbono-carbono, a-
través da formacdo inicial de um complexo 7 entre o metalcarboni-

1o e o heterociclo.

ESQUEMA 2

!
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P f‘é‘{ ) r’# %\*\
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(4}

Posteriormente, em 1977, Alper e colaboradores re-
solveram reinvestigar o comportamento das ZH-azirinas na presenga

de M{C0) (M= Cr, Mo, W) na tentiva de elucidar a verdadeira posi

6
cdo em que ocorre a ruptura do sistema anelar deste heterociclo .
A primeira observacido importante que fizeram foi gque, na reagao
mostrada no esquema 2, ndo ocorre a formagdo de 190, mas sim  de
191, além de 188 e 189. Entretanto, apenas essa ObServagao nao e-
ra suficiente para que pudessem fazer uma afirmacao definitiva a
respeito do ponto em que ocorre a ruptura do anel da azirina. Pas
saram entdo a utilizar 2H-azirinas gue apresentassem substituin-
tes na posigdao 2, tais que fossem capazes de participar de rea-
coes de cicloadicae intramolecular; desta maneira, de acordo com
a natureza dos produtos formados,elucidariam de forma definitiva,
gqual a ligacado gue € guebrada no processo de abertura do sistema
anelar da azirina. Observaram entdo que a 2-formil-3-fenil-ZH-azi
rina, 6k, reage com MO(CO)G, em tetrahidrofurano, a temperatura
ambiente, formando 3-fenilisoxazola, 192k, com rendimento de 81%¢
esquema 3} ; da mesma maneira, a partir das 2Hmézirinas 61 obtive-
ram as l-arilo-3-fenilpirazolas 1921 e, a partir da 3-fenil-2H-a-
zirina-2-acrilato, 6u, obtiveram o 2-fenil-5~carbometoxipirrol ,
150u, com rendimento de 91%. Analisando os  produtos  formados,
Alper e colaboradores obtiveram uma evidéncia definitiva de gque
a abertura do sistema anelar de 6k,u,l ocorre na ligagéo simples
carbono-nitrogénio, segundo o esquema 3, ao contrario do gue ha-
viam concluido no trabalho amterior(g}, Este resultado foi também
confirmado através da reacdo de 2-metil-3~fenil~2H-azirvina, 6d ,
com tetracloreto de titanio, a m780C, onde obtiveram a a~cloropro
piofenona, 193, (esquema 4); novanente, esse resultado pode ger

interpretado em termos da ruptura da ligacao simples carbono-ni-

UNICAMP
BIBLIOTECA CENTRAL
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Assim, parece definitivamente afastada a hipdtese de
gque os metais de transicdo do grupo 6 provocam a ruptura da liga-
cao carbono-carbono de 2H~azirinas, como proposto inicialmente por
Alper e WOllOWitZig}w Infelizmente, os autores nao conseguiram i
solar nenhum complexo organometalico intermedirio envolvido nege-
tas reacdes,

Paralelamente a este estudo da reatividade de 2H-aziri
nag com cromo-, molibdénio- e tungsteniohexacarbonilo, Alper &
Frimk@{t(S) estudaram também a reatividade de 2H-azirinas mono- ,
di- e tri-substituidas com diferroeneacarbonilo, Fez(CO}g, em ben
RO, & BODC, por 3-4 horas. Nestas reac¢des, observaram a forma-
gao de pirrdéis 163, cetonas 198, complexos diiminicos 166 e  com~

plexos de uréia diferrohexacarbonilicos 195, sendo que os substi-~
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ESQUEMA 4

e diClg
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g

tuintes da azirina tém um efeito marcante na propor¢ac dos produ-
tos formados. O mecanismo proposto pelos autores (esquema 5} ba-
seia-se na formacido inicial de um complexo azirina-ferrotetracar-
bonilo, 160, no qual o ferro liga-se a azirina através do par de
elétrons livre do nitrogénio; em seguida, deve ocorrer a ruptura
da ligacgao carbono-nitrogénio, formando ¢ complexo nitreno inter-
medidrio 161. Este internediirio pode entdo converter-se no ol
plexo diiminico 166 através da dimerizacao, que leva a formagao

de 165, com subsequente perda de duas carbonilas e rearranjo de

ra formar 162 que perde duas carbonilas e forma, igualmente,0 com

plexe 166, Os compostos 163, 202 e 203 devem ser obtidos a partir

do complexo intermediario 201, formado através da tautomerizacdo

de 162 para 199; em seguida, deve ocorrer uma insercdo de CO na

ligacao ferro-nitrogénio de 199, levando a formagdo de 200 gque en
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. b, d. . v,

R n CH, B B 1

@ H CH cH H

R’ Hy 3 B

RS C.H. C.H M R _—
65 65 cm, C.H,~p-Br  C.li,-p-CH,

tao cicliza para formar 201; este pode entfio eliminar G%ﬂ@ﬂ%@{dﬁ7
e formar o pirrol 163 que, na presenga de mails Fez(co)g, forma o©
complexo 202. A cetona 198 deve ser obtida através da clivagem da

ligagao nitrogénio-nitrogenio de 194 formando 196 que, por meio

trogénio-nitrogénio de 194 produz o complexo de uréia diferrohexa

carbonilico 195; Alper e Prickett observaram que, a partir de 2H-

~azirinas que apresentam um ou dols grupos algquilo na posigdo 2,
obteéem-se, quase gue exclusivamente, este complexo 195 e a cetona
lo na posigao 2 produzem o pirrol 163 e o complexo 166 come produ
tos principals.

Baseados nestes resultados, os autores afirmaram aue
grupos alguilo gue liberam elétrons promovem a dimerizacdo de 161
formando 165, que é o precursor de 195 e 198, predominando entéo
a formacao destes compostos. Por outro lado, guando utiliza-se 28
-azirinas ndo substituidas na posicado 2, o atague de 161 sobre

{5}

160 sera favorecido, levando assim a formagdo de 166 e 163 .

Heimgartner e culabor&d@reg(ﬁs, em 1978, também obser-

varam a formacao de 195 na reacao de 6b com Fe?{CO} em honzeno.

e g f
E importante notar que 0% autores propuseram em mecanismo diferen

{5}

te dagquele proposto por Alper e colaboradores ¢0 primelro pas-
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so continua sendo a formagdo do complexo nitreno 161, que sofre
entdo uma insergao de CO na ligagdo fervo-nitrogeénio. 0  interme-
diario formado 204 reage com CO para formar o complexo derivado
de isocianato 205 que entao reage com 161. O passo final seria a

decarbonilagao de 206, gue resulta na formagao de 195b (esquema 6}
Infelizmente, até o presente momento, nio ha nenhum dado conclusi
vo que favorega a2 um destes mecanismos, gquer dizer, 08 mesmos sao,

apenas e tlo somente, especulativos.

ESQUEMA 6
CHe CH,
ey Falcoly //f”""“"" \ S S
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o N H . HE Mﬁ&ﬁ
% Va <§% o W e CeHyg 9
e
{CO¥e Fe{CO),
183 208 203
éb reage também com compostos acetilénicos 155 e
Feziﬂm}g na pProporoac Q@:FQQ{CO)gziﬁﬁ de 1:¢1,2:2,3, formando I

complexo 207, além de peguena quantidade (12%) de lg§€6)u A estru
tura de 207 fol estabelecida através de raio X e observou-se que

esta pode ser representada por 207a e 207h sendo que esta UGltima

apresenta um sistema azaalllico coordenado simultaneamente a am-
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bos os atomos de ferro. 0 mecanismo proposto por Heimgartner e co

laboradores para a formacdo de 207 & mostrado no esquema 7. Nova-

ESQUEMA 7
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agora porém, este intermediario reage com o outro substrato pre-
sente no meio reacional formando 208 gue pode, ou reagir com co
para formar 209, ou rearranijar formando 211. No caso de se formar

209, este reage com FeE(CO)g formando 210 que elimina CO e resule

Alper e Prickett, ainda em 1976, estudaram a reativida
N, o = w 8
de de 2H-azirinas com compostos de rodiw{?}, cobalto( ) e prata

G . o
( ); observaram que as 2-aril-ZH-~azirinas reagem com [Rh(00)201]?
em benzeno, a temperatura ambiente, formando os inddis 167. Estes
inddis podem ser obtidos com melhores rendimentos utilizando~se

(8]

Co, (CO}, ao invés de [Rh{CO),Cl], . Por outro lado, Z2-aril-2H-a

8
zirinas reagem com perclorato de prata, a temperatura ambiente,
formando 2,5-dilarilpirazinas 1§§(9} (esquema 8) . Um possivel meca
nismo para essa reacdo envolve a complexacao inicial da azirina a
prata (I} formande 214; em seguida, deve ocorrer uma cicloadigédo
envolvendo 214 e a azirina, gue resulta na formagdo do diazatrici
clohexano 215. A clivagem do anel de 215 pode ocorrer de forma
concertada resultando em 189 que, através de desidrogenacao, for
processo nao concertado  formando, inicialmente, 216 que isomeri-
za para 217; a eliminacio de um proton de 217 resulta em 218 que
sofre uma segunda transferéncia de elétron formando 219 que, fi-
nalmente, perde um proton e forma a pirazina 188.

A {ZleZefoniled-{2,3~difenil«2H~azirina-Z-il)acrilofe~

nona, 6y, em presenca de F@q(co)g, em benzeno, szofre ruptura na
by o
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ligacao carbono-nitrogénio formande uma mistura de 107b, 108c¢,
1o8d, 108a e ?70(%6). A formacao de 170 é,de certo modo, surpreen
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dente, uma vez que envolve a perda de um atome de oxigénio (esque

ma 9). 0 mecanismo proposto para explicar a formaciao deste produ-
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ra na ligagdc carbono-nitrogénio da azirina formando 221; a cicli
zagao e migraglo de CO levam & formag8o de 222 que, finalmente, e
limina CDZ e 2,3,5,6~tetrafenilpiridina, 170.

O tratamento de 2-arilazirinas com o dimero de ciclo

pentadieniloferrodicarbonilo, 224,na propor¢io estequiométrica de

2:%, sob atmosfera inerte, em benzeno, a temperatura ambiente, re
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(11). A  obtencgao

sulta na formacgao de 229, além das pirazinas 1§§
de 229 pode ser explicada atraves da formagdo inicial do interme-
didrio 225 (esquema 10), no qual a azirina substitui um dos CO 1i
gados ao metal; em seguida deve ocorrer uma transferéncia de hi-
drogenio do ciclopentadienilo para a azirina, com a concomitante
gado a um dos anéis ciclopentadienilo através de uma ligagdo 1 e
ao outro através de uma ligacao 0. Em 227 deve ocorrer uma cliva-
gem oxidativa gue resulta na formacgdo de 228 que, facilmente, di-
meriza para formar 229. E possivel também que a eliminacdo de azi
rina de 225 ocorra simultaneamente com a metalag¢do, resultando na
formagdo de 226, a partir do qual 228 e formado.

(12)

Alper e Sakakibara efetuaram a carbonilacao de 2-a

rilazirinas em presenga de [Rh(CO)ZCEEQ; observaram gue reagindo-
-se 6, 16 com [Rh{CO),Cl],, sob atmosfera de CO (1 atm}, & tempe-
ratura ambiente, obtém-se isocianatos de vinila 232 com bons ren-
dimentos {esquema 11). 232 pode ser isolado e caracterizado como
tal ou, mais convenientemente, sob a forma de carbamatos 235 ou

O mecanismo proposto para obtencao de 232 envolve a
formacao do intermediario vinilnitreno 230, no gual ocorre a in=-
gergao de CO resultando em 231; a eliminacao do ligante orgdnico
leva, finalmente, & formagdo de 232. Por outro lado, & também pos
sivel ¢ue ocorra, inicialmente, uma adicdo oxidativa de 6, 16 no
complexo de rodio resultando na formacdo do metalaciclo 233 que,
atraves da inser¢do de CO na ligacdo rodio-nitrogénio e poste-
rior eliminacao do ligante nitrogenado de 234 forma os isoclana-
tos 2320120
(13)

Recentemente, Alper & Pereira observaram gue o com
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plexo paladio tetrakis(trifenilfosfina) catalisa a carbonilagao
da 2H-azirina 16v abtendo-se a B-lactama biciclica 239 {esquema
12). A estrutura de 239 fol estabelecida através de dados espec—

ESQUEMA 12
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trais e andlise de raio X. O mecanismo proposto para essa reacdo
envolve a coordenacac inicial da azirina e do CO ac metal forman-—
ladio-nitrogénio com a concomitante abertura do sistema anelar da
azirina na ligacdo simples carbono-nitrogénio formando 238. 238
reage entao com cutra molécula de azirina para formar, finalmente,
a P-lactama biciclica 239.

{14}

Heimgartner e colaboradores obgservaram gue as J-fe

coes ocorre a ruptura do sistema anelar da 2H-azirina na ligacéo

dupla carbono-nitrogénio; infelizmente, os autores ndo investicga-
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ram o mecanismo envolvido na formacfo destes pirrdis.

ESQUEMA 13
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Como pode-se observar, até 1977,nas reagOes envolvendo
2H-azirinas e complexos de cromo, molibdénio, tungsténio, ferro ,
cobalto, nigquel e cobre, ndo se havia conseguido isolar complexos
em gque a azirina se coordenasse ao metal de transic¢io e mantives-
e o seu sistema anelar fechado; as tentativas nesse sentido re-
sultaram sempre na forma¢do de compostos organices ou organomet -
licos cvontendo fragmentos de Z2H-azirina.

5)

Em 1977, nosso grupo de pesquisa(q e o grupo de Tani

guchiiqa)

isolaram complexos de 2H~azirinas com dicloreto de pala
dio, para os quais sugeriamos uma estrutura em que a azirina aine-

da permanecia com seu sistema anelar fechado. Taniguchi e colabo-

radores encontraram que (C

6H5CN}ZPdCl2 & um excelente catalisador
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para conversio de ZH-azirinas 242 em inddis 136, em benzeno, a
e P ) ‘ ~ e e d oA . .
307C fesquema 14) . Nas reagdes com as azirinas 242a,b os autores

conseguiram isolar os complexos organometalicos 243a,b em gue a-
creditavam gue a azirina estivesse coordenada ac metal mantendo o
seun sistema anelar ainda fechado. Esta idélia fol confirmada  tra-
tando-se 243a,b com uma solucdo aguosa de ambnia, onde consegui-~
ram recuperar as azirinas 242a,b; por outro lado, a agitacdo de
uma suspensdo de 243a,b em benzeno, a temperatura ambiente, leva

a formaglo gquantitativa dos inddis correspondentes. Os inddis

ESQUEMA 14
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do-se a reacao a temperaturas elevadas; igso indica que a abertue

ra do anel na ligac¢do simples carbono-nitrogénio & acelerada pela
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formacdc do complexo de palddio(II) uma vez que a reagao térmica

procede através da ruptura desta 1igagéo(§7).

(18) observaram que as

Em 1978, Hassner e colaboradores
JH-azirinas podem comportar-se como tipicas bases de Schiff; 6,16
reagem com (CGHgCN)ZPéC12 , na proporcic estequiométrica de 2:1,em
benzeno, a temperatura ambiente, formando os complexos 243e-m com
bons rendimentos (esquema 15). Estes complexos sdo estaveis a tem

peratura ambiente, podendo serem armazenados na presen¢a de umida

ESOUEMA 15
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de e oxigénio. Ainda, a coordenac¢ao da azirina ao paladio parece
madar a sua susceptibilidade a fotdlise, uma vez que O complexo
2439 pode ser recuperado com 87% de rendimento apds 14 horas de
irradiacio; ressalte-se que, sob essas condigdes, a azirina livre
6b & gonvertida na oxazola 245 (esquema 16) apos 3,5 horas, com

ESQUEMA 16

S N—

rendimento de 98%6202 Por outro lado, © tratamento de 243 com tri

fenilfosfina permite recuperar as 2H-azirinas com bons rendimen-
tos: desta maneira, a complexacdo com paladio(Il) é uma maneira
simples e eficaz de proteger 2H-azirinas que, de outro modo, B8
decomporiam rapidamente,

Os complexos analogos de platina{IIl) podem ser obtidos
refluxkando-se (C6H5CN)2PEC12 com excesso da ZH-azirina, em diclo-
rometano; entretanto, o rendimento & bem menor que aquele cbserva

do na formagdo do complexo correspondente com palédio(li}(ﬁg)

.POT
exemplo, para a azirina 6b obtém-se o complexo de paladio com ren
dimento de 89%, enguanto que o correspondente complexo de platina
& obtido com rendimento de 52%; além disso, os complexos de plati
na sao menos estaveils e dificeis de serem purificados.

{21}

Heimgartner e colaboradores observaram gue as 3~a-
mino-ZH-azirinas 42a,b reagem com brometo de zinco formando 08
complexos 246a,b nos quais o anel da azirina é preservado (esque~

ma 17)}. Os autores nao obtiveram a estrutura de raio X de 246 mas
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acreditam gue esta deva ser considerada como sendo tetraédrica,por
analogia a complexos halogenados de zinco com ligantes tais como
1,10-fenantrolina, metilamina, piridina ou imidazola, cujas estru
turas ja sac conhecidas.

ESQuUEMa 17

CH3CWCH2CE2 X

e

R R Rendimento (%)

CH 90
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2. Resultados Obtidos

Za. Complexes com o Anel da 2H-azirina Fechado

ApGs estudar a reatividade de Z2H-azirinas com cetonas
ativadas, na presencga de acetilacetonato de niquel, passamos a ob
servar a reatividade deste heterocilcos com compostos de paladio

I1}. Reagimos 6Ga com (CGHSCN)QPdCl na proporgaco esteguiométrica

2!‘
de 2:1, em benzeno, a temperatura ambiente e observamos gue nesta

reacao formava-se,quantitativamente, um composto cristalino de co

{}5}@ Enquante tentavamos identificar esse produtg

{18)

loracac amarela
Hassner e colaboradores mostraram, através da estrutura de

2

plexo 243e. Baseados nisso identificamos o nosso produto como sen

raio X, gue na reacac entre 16v e (C6HECN)2PdCl, forma-~se 0 COM-

do o complexo dicloreto de paladio-trans-bis(3-fenil-2H-azirina),
2430 (esguema 18); este complexo € estavel a temperatura ambilente
podendo ser armazenado por longo tempo na presenc¢a de oxigénio sem
gque ocorra qualquer decomposicgao. 2430 apresenta no espectro na

1 refe-—

regifo do infravermelho uma banda muito forte em 1770 com™
rente ao estiramento da ligacdo C=N; a posicao desta banda encon-
tra~se deslocada para regifo de frequéncias mais altas em relagéo

~ o . . ’ -1
a 2H-azirina livre, em gue o estiramento C=N aparece em 1740 cm .

Segundo Hassner e Colaboradores(qg)

esse deslocamento pode ser a-
tribuido a um aumento no carater s do atomo de nitrogénio, apds a
coordenacao ao metal.

Observamos no espectro de ressondncia magnética de
proton de 2430 que os sinais referentes aocs prétons na posicdo or
to do anel aromatico, bem como aos protons na posicdo 2 da aziri-

na sao deslocados para campo mais baixo (Tabela 2); quer dizer, a

través da coordenacao ao metal, ocorre um efeito de desprotecdo e
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letrdnica em todo o sistema anelar da azirina.

Reagimos 36 com (CGHSCN)gpdCEZ na propor¢do estequiomé
trica de 1:1, em benzeno, a temperatura ambiente, e cbservamos a
formacdo quantitativa de um sélido de coloracao amarela. Os resul

tados da analise elementar indicaram que houve a formagao de um

EZQUEMA 18
c&“ﬁ
y o (CGHCNLPC, e
23 R R R’
O H H C6H5
p. H H *
] . H CH{GCH3)2 CGHS
r., H CHOG CGHS
8. H CHN(C6HS) CGHS
. H hSHS LHCHC6H$
., H CHCHC6H5 CGHS

* ohserve~se as estruturas 243p' e 243p'!

complexo que apresenta a proporgao azirina:?dclz de 1:1: o espec—
tro na regiao do infravermelho apresenta o estiramento C=N ern

-} .
1770cm . Baseados nestes dados, acreditamos gue as estruturas

243p’ e 243p'' sejam possiveis para este composto. Infelizmente ,
este composto & completamente insolivel nos solventes orgénicos

ordinarics, o gue impede a determinacio do seu peso molecular mée
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dio, gue seria o meio mais adequado para decidir-se por uma das

duas estruturas. Sintetizamos entio o complexo correspondente de
do mesmo em solventes organicos ordinarios.Entretanto, acredita-
mos que a estrutura polimérica 243p'' seja mais provavel, uma vez
que a mesma apresenta estereoquimica trans ao redor do paladio,
quer dizer, as duas ligagOes C=N apresentam-se da mesma maneira
que na estrutura estabelecida através de raio X para o comnplexo

Estudamos também a reatividade de 2H-azirinas com ou-

tros grupos funcionais nas posicdo 2 e 3, 6j-m e 16z, em reacdes

com {C6§%CN}2Pd612, na tentativa de observamos a influéncia dege
tes grupos funcionais na formacdo dos respectivos complexos. Os
dados espectrails dos produtos obtidos sdo mostrados nas Tabelas 1

e 2,

Apesar das 2H-azirinas 6j-m e 16z apresentarem grupos

funcionais que poderiam, a principio, coordenar-se ao atomo de pa
ladio, os complexos obtidos apresentam o heterociclo coordenado

ao metal através do par de elétrons livre do nitrogeénio do anel .
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A 2H-azirina 6k, que poderia comportar-se como ligante bidentado
coordenando~-se ao paladio através dos atomos de nitrogénio e oxi-
génio, funciona, na verdade, como ligante monodentado, coordenan-
do-se através do par de elétrons livre do nitrogénio. No complexo
formado, 243y, o deslocamento do estiramento C=0 para regides de
frequéncias mais altas € maior que aquele observado para o estira
mento C=N {Tabela 1}. Isto pode ser explicado considerando-se que,
em decorréncia da coordenacdo ao metal, ocorre um efeito de deg-
protegao eletronica ao longo do sistema anelar da azivina, sendo
que esse efeito também é transmitido para atomos mais  afastados
do centro de coordenacao: desta maneira, haveria um deslocamento
des elétrons do atomo de oxigénio carbonilico no sentido do anel,
fortalecendo a ligagao dupla carbono-oxigénio e deslocando-a para
regiac de frequéncias mais altas.

0 efeito de desprotecgdo eletrdnica no sistema anelar
da azirina, resultante da complexacgao com o metal, pode ser facil
mente observado analisando-se o espectro de ressonancia magnética
de proton de 243r (Tabela 2) onde verifica-se o deslocamento dos
préotons ﬁ(i)wﬁ(4) para regiao de campc mais baixo.

Na reacdo entre 61 e (C6HSCN)2Pé012, o complexo corres
pondente 243s pode ser isolado a «1006; através desta reacadc ob-
servamos gue o atomo de nitrogénio do anel € mais basico e/ou me-
nos impedido estericamente gue ¢ atomo de nitrogénio fora do &
nel. Apos a complexagdo através do atomo de nitrogénio do anel,ve
rificamos gue o deslocamento do estiramento C=W do substituinte &
de apenas 9 cm“AE para a regido de frequéncias mais altas. Esse pe
gqueno deslocamento & devido ao fato de que neste substituinte, a
densidade eletrdnica encontra-se deslocalizada devido a presenga

do anel aromatico em conjugagao com a ligagdo C=N, o que faz com
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o -1
Tabela 1. Bspectroscopia na Regido do Infravermelholem ] *

2H-azirina livr@(ﬁ,lﬁ)a Complexo(gﬁi)b Deslocarento Chservado

o vaN 1740 1770 30
0. v 1740° 1770 30
Be Yean
- ' . [ '
Te Veun 1745 1780 35
r. v 17667 1788 22
C=N

Ve oo 1689 1722 33
3. 5 1772 27

vaN 1745

"

Voo 1633 1642 9
_ . - o
t. vaN 1732 1755 23

. EWA r

vcmg 1615 1600 15
. Ve 1770 1790 20

vC:C 1720 1740 20

<
v, \CmN 1771 1809 38
k

&Filme; }KBr; “o composto de paladio utilizado na obtencac deste
complexo foi o acetato de paladio.

* as letras o-~v referem-se apenas aos complexos.

gque o acrescimo da densidade eletrdnica na regido entre estes ato
mes, apds a complexacdo, seja pequeno, o gque explica o deslocamen
to de apenas 9 cm” ! para regiao de freguéncias mais altas. Infe-
Lizmente, nao temos o espectro de ressonincia magnética de proton

deste complexo, hatda visto gque o mesmo, em solucdo, sofre rearrvan

jo.
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Tabela 2. Espectro de Ressonanica Magnética Nuclear (6)

ZH-azivina livre(6,16) Complexo{g43) Deslocamento

8,01
7,65
2,42(d,0=3,0 Hz)
4,45(d,J=3,0 Hz)
H 3,47

H 3,53

8,01
7,75
H 2,%0(d,J=7,0 Hz}

H 9,09(d,J=7,0 Hz)

H -
o 7,2-7,5
H,.,. 6,58{(d,J=2,0 Hz)
6,75(d,J=2,0 Hz)

H 3,15

(2}
G Hs (2)

CHy (3)

8,36 0,63
7,68 6,27
2,23 0,62
8,50 0,56
7,70 0,10

2,80(d,J=1,5 Hz) 0,38

4,88(d,3=1,5 Hz) 0,43

3,53 0,12
3,64 0,11
8,44 0,43
7,88 0,13

3,200d,J=6,8 Hz) 0,30

9,36(d,J=6,8 Hz) 0,27

6,8-7,8
6,8-7,8

6,8-7,8

3,38 0,23
1,36 0,00
3,10 0,04
3,20 0,16
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Na reacao entre (CGHSCN)deClz e 16z observamos que o©
paladio coordena-se, preferencialmente, ao atomo de nitrogénio da
azirina; o mesmo resultado foi obtido gquando reagimos o isdmero
desta azirina, ou seja, bfm. Verificamos assim que o par de elé-
trons livre do &tomo de nitrogénio do anel encontra-se mais dispo
nivel gue os elétrons da dupla ligacac fora do anel, para coorde-
nar-se ao atomo de palddio. O estiramento C=C é deslocado de P15~
20 cm” para regido de freguéncias mais altas, como resultado do
deslocamento de elétrons no sentido do anel, fortalecendo a liga-

¢ao dupla carbono-carbono. Novamente, no espectro de ressonancia

magné%iaé de proton de 243t, observamos o deslocamento dos sinais
referentes aos protons H(1)mﬁ(4) para regiao de campo mais baixo,
como resultado da desprotecgao eletrdonica que se faz sentir, nao
$0 no sistema anelar da azirina, mas também em atomos mais afasta
dos do centro de coordenacgao. Infelizmente, ndo temos o espectro
de ressonancia magnética de proton de 243u, uma vez gque, em solu-
cao, este complexo sofre rearranjo.

Finalmente, observamos gue o atomo de nitrogénio do a-
nel & ainda mais reativo que um atomo de nitrogénio tercidrio li-
gado ao carbono da ligacdo C=N do heterociclo. Hassner e colabora

(18}

dores sintetizaram o complexo 243m com rendimento de 44% e
propuseram para este uma estrutura semelhante aquela cobservada pa
ra 243e, para o qual obtiveram a estrutura de raio X. Por outro

lado, observamos gque reagindo-se 42a com acetato de paladio ’

Pd(ac@tat)?’ ao inveés de (C6H5CN)2PdC12 forma-se, com rendimento

Pdfacetat),:42a de 1:1. No espectro de ressonancia magnética de

proton deste complexo cobservamos que os grupos metila dos aceta-

tos substituintes nao sdo equivalentes, ao contrario do gue se ob
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serva no espectro do Pé{acetat)z. Baseados nestes resultados acre
um dos grupos acetato funciona como ponte enguanto gque o outro se
ja terminal; isso explicaria a existéncia de dois grupos metila
distintos no espectro de ressondncia magnética de proton. Através

da formacio deste complexo observamos gue o atomo de nitrogénio

Nww

243 v

do anel da 2H-azirina encontra-se mais disponivel para coordenar-
~ge a0 metal, que o atomo de nitreogénio aminico.

Verificamos assim gue a coordenacao do sistema anelar
da 2H-azirina ao paladio, gue torna quaternario o atomo de nitro-
génio do anel, produz um efeito de desprotecgdo eletronica ao lon-
go do anel, o gue provoca um deslocamento dos elétrons dos grupos
substituintes no sentido do anel, fortalecendo duplas ligagoes vi
nilicas nas quais o atomo menosg eletronegative encontra-se ligado

ao anel.
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2b. Complexos com o Anel da 2H-Azirina Aberto

Apos o iscolamento dos primeiros complexos dicloreto de
palédiwwgggggmbig(ZHmamiriﬁa) pansou-se, inicialmente, que estes
compostos apresentavam elevada estabilidade termica e fotoguimica
{&8}“ Contudo, observamos gue certos complexos deste tipo nao séo
tdo estavelis em solugdo como se pensava, uma vez gque sofrem rear-—
ranjo para formar, finalmente, novos compostos organometalicos.Ve
rificamos gue na reagaoc entre 61 e (C6HSCN)2?d012, em benzenoc,ndo

fol possivel isolar, a temperatura ambiente, o complexo correspon

dente em gue a azirina apresenta o anel fechado; repetimos entao

esta mesma reacdo a temperatura de «1006, em tolueno, e observa-
mos gque, a essa temperatura, fol possivel isclar o complexo 243s
com rendimento de 90%. Por outro lado, observamos gque guando este
complexo é dissolvido em cloroformio ou benzeno, a temperatura am
hiente,ocorre a abertura do sistema anelar da azirina na ligagéo
simples carbono-nitrogénio, permanecendo ainda o ligante orgdnico
coordenado ao metal. Este novo complexo apresenta no espectro na
regiao do infravermelho a frequéncia de vibracdo referente & liga
gao N-H e duas bandas referentes a ligac¢bes Pd-N; observamos ain-
da gue no espectro de ressondncia magnética nuclear, o sinal refe
rente ao proton na posicdo 2 da ZH-azirina desaparecera completas
mente. Baseados nos dados de infravermelho, ressonédncia magnéetica
nuclear e analise elementar, acreditamos gue neste processo deva
se formar, finalmente, o complexo 249, sequndo o mecanismo sugerl
do no esquema 19, Neste mecanismo podemos observar que a formacdo
do intermediario 247 deve ser bastante facilitada, uma vez que o
grupo fenilimino na posicao 2 da azirina permite que carga positl

va parcial se encontre bastante deslocalizada, ajudando desta ma-

neira a e¢estabilizar este intermediario., Em seguida, deve ocorrer
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ESQUEMA 1D

Ta “d's

€1

4 (GHCNLPC S S
ll
Hale
243 /
HyCg

Cl

Cel's

243

a migragao de um dos atomos de cloro do metal para o ligante orgd

nico, ao mesmo tempo em que o atomo de hidrogénio da posicgéo 2 da

azirina & transferido para o atomo de nitrogénio. Isso resulta na
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formacdo do complexo azaalilico 248 gue deve rearrvanjar-se para
formar, finalmente, o complexo 249 que apresenta um sistema cicli
co conjugado de seils membros. Apesar dos dados espectroscopicos
estarem de acordo com uma estrutura deste tipo, ndo podemos garan
tir gue esta seja realmente a estrutura do complexo, haja visto
gue nao temos a analise de raio X do mesmo.

O complexo 2430, sob agitacdo em benzeno, a temperatu-
ra ambiente, sofre lenta e gradativa abertura no sistema anelar
da azirina, sendo necessario um total de oito dias para que o pro
cesso se complete. Essa abertura fol acompanhada através dos es-

pectros de ressonancia magnética de préton e infravermelho, toma-
das dia-a-dia no decorrer da reacao. Observamos que no espectrona
regifdo do infravermelho, a medida que a banda referente ao estira
mento O=N, em 1770 cm“?, ia diminuindo de intensidade, uma nova
banda em 1625 am“q ia surgindo {Figura A), além das bandas refe-
rentes as ligacgdes N-H e C-Cl em 3200 e 698 cmml, respectivamente,
No espectro de ressondncia magnética de proton observamos gue a
proporgac entre os protons da azirina, inicialmente de 5:2, pas-
sou a ser de 5:1:1., Baseados nos dados espectrals e nos resulta-
dos da analise elementar, acreditamos que neste processo deva se
formar o complexo 251, segundo ¢ mecanismo sugerido no esquema 20,
No espectro de ressonancia magnética nuclear de 251 o hidrogénio
alifatico aparece em 2,15ppm, ou seja, deslocado de 1ppm para re-
gido de campo mais alto em comparagdo com o observado para conple
xos n-allilicos simétricasczz}; isto pode ser facilmente explicado
considerando-se a contribuicdo da estrutura mesomérica 251b. O 1i

gante alilico assimétrico deve coordenar-se assimetricamente ao

paladio e, uma vez que a ligacdo sigma paladio-carbono & mais es-

tavel gue a ligacdo palédiwmnitrogéniotzg), espera-se que 251D
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FIGURA A

2000 Boo 1600

v(cm")

inicio da agitacao
-«+«+ 3 dias de agitacao

-+ 7 dias de agitagao

realmente participe na estrutura do complexo; assim, ficando o a-

tomo de carbono mais saturado, o sinal referente ao proton ligado

a este deverad aparecer em campo mais alto, como verificado. B

concordancia, o estiramento da ligagao C=N aparece na mesma re~

gido que o observado nos complexos diiminicos de niguel(II) des~
(24)

critos por Krumholz .

Os dados espectroscOpicos deste complexo de paladio

mostram que conseguimos estabilizar um composto organico instavel,
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ESQUEMA 20

el
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\

251 g azlb

atraveés da coordenacao ao metal de transicao. Este & o primeiro
complexce azaalilico de paladio isolado até o presente momento;en
tretanto, para comprovarmos definitivamente a estrutura deste com
plexo seria necessario obtermos o mesmo sob a forma cristalina pa
ra, em seguida, fazermos uma andlise de raio X do mesmo. Infeliz-
mente, todas as tentativas de cristalizar esse complexo ndo foram
bem sucedidas e assim, nao nos foil possivel obter a andlise de
raito X do mesmo; todavia, os dados espectrais concordam com a es-

trutura proposta.

0Os complexos m-alilicos de cloreto de paladio ndo sdo

. , 23 ~ . .
muito reatlvas{ ); a mesma constatacao foi feita com o complexo
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251 haja visto gue ndo observamos reacao entre este complexo e o-

lefinas ativadas e/ou tensionadas tais como 179 e 180,
Verificamos que o complexo 243t também sofre abertura

no sistema anelar da azirina na ligagdo simples carbono-nitrogénio

resultando na formagao do complexo azaalilico 252 {esquema 21}. A

ESQUEMA 21

/Cﬁ”ﬁ
ci
LMy »
“g's o G
+ (ﬂgﬁgﬁﬁé}g Mﬁ:!g st i Bt |
W i CHs
o
243 ¢

estrutura deste composto também foil confirmada com base nos da-
dos espectroscoépicos de infravermelho e ressondncia magnética de
proton , bem como na analise elementar,

Os compostos 249, 251 e 252 sdao os primeiros complexos

isolados e caracterizados em que a 2H-azirina, apenas e téao somern

te, sofreu abertura no seu sistema anelar e o composto orgédnico
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resultante ainda permaneceu ligado ao metal. Esta constatagdo es-

ta de acordo com a proposicac inicial de Taniguchi e colaborado-

re&gib} de gque no processo catalitico de formacdo dos inddis 136

a partir das 2H-azirinas 242 forma-se, inicialmente, um complexo

e que neste complexo ocorre, posterior

v

do tipo (2H~azirina)2PdC12
mente, a abertura do sistema anelar da azirina na ligacgdo simples
carbono-nitrogénio. Acreditamos que o fato destes autores nao te-
rem observado a formacao dos complexos azaalilicos corresponden-—
tes possa ser atribuldo a nao existéncia de hidrogénio na posicdo

2 das azirinas que utilizaram; assim sendo, a migragao para o ato

mo de nitrogénio torna-se praticamente impossivel, haja visto gue
a migragdo de grupos fenila € muito dificil. Por outro lado, o fa
to dos autores terem isolado os inddis 136 mostra que apds a rup-
tura da ligacdo simples carbono-nitrogénio, o atomo de nitrogénio
fica tao reativo a ponto de inserir-se na ligag¢do carbono-hidrogd
nic do anel aromatico.

O complexo 243g sob agitagao em benzeno, a temperatura
ambiente, durante dez dias, ndo sofre qualquer alteragdo; isso po
de ser justificado considerando-se o efeito indutivo -I do grupo
WCH€OCH3}2; gque tornaria o intermediario resultante da ruptura da
ligacho simples carbono-nitrogénio muito instdvel. Assim, acredi-
tamos que o isolamento de complexos azaalilicos s6 seja possivel
gquando utiliza-se 2H-azirinas que apresentem pelo menos um atomo
de hidrogenio na posic¢do 2, além de grupos substituintes tais que
nao dificultem a formacido do intermedidrio.

A estrutura proposta para estes complexos azaalilicos
de paladio esta de acordo ndo s6 com os dados espectrais, mas tam
bem, com a estrutura determinada através de raio X para o comple-

o de paladio 253, que apresenta um ligante tiaalilico(zs). Neste
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complexo observou-se gue o paladio apresenta coordenacao guadrado
planar e que o ligante tiaalilico encontra-se ligado ao paladio a
traves de uma ligagido sigma paladio-carbono e uma ligacao dativa

do enxofre para o metal. Isso concorda plenamente com & nossa a-

N Ny

&
&«

253 a 2230

firmacgao de que as formas canonicas realmente participam na estru
tura dos complexos, bem como com a observagao de que o proton ali
fatico de 251 encontra-se deslocado para a regiao de campo mais
alto, com relacac a ligantes m-alilicos simétricos; a ligacdo sig
ma paladio-carbono torna o atomo de carbono mais saturado e justi
tica o fato de o hidrogénio alifatico ligado a este aparecer em
campo mals alto.

Na realidade, o isolamento destes complexos azaalili-
cos nos ajudam a entender um pouco mais da guimica de 2H-azirinas
e da influéncia de metais de transicdo na reatividade destes hete
rociclos. Observe-se que o uso de metais de transicdo em solven~
tes aproticos, para induzir a abertura do sistema anelar de 2H-a-
zirinas, fornece o mesmo tipo de resultado, ou seja, a akbertura
na ligagao simples carbono-nitrogénio, que o processo térmico,sen

do porém gue as condicdes utilizadas sio bem mais amenas. vVale a

pena ressaltar que o uso de metals de transicdo permite isolar os
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intermedidrios envolvidos nessas reacdes, resultado esse gue pode
vir a ser utilizado no futuro para planejar melhor as sinteses en
volvendo estes heterociclos. Esta afirmagdo sera evidenciada no
proximo capitulo, onde utilizamos metais de transigdo para eluci-

dar o mecanismo envolvido em reacdes de 2H-azirinas em solventes

protonicos.
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3. Parte Experimental

3a., Aparelhagem Utilizada
A aparelhagem utilizada € a mesma j& descrita anterior

mente no item 4a do capitulo 1.

3b. Procedimento Experimental

Sintese de Dicloreto de Paladicbis{benzonitxila)(26)
Introduziu~se 25 ml de benzonitrila e 1 g de dicloreto

de paladioc em um baldo e agueceu-s8e a mistura a 100°C até gue to-
do dicloreto de paladio estivesse dissolvide (cerca de 30 minu-—
tos); obteve~ge uma solugdc gque apresentava coloragido vermelha bem
intensa, a qual foi filtrada, ainda quente, em placa porcsa D4 pa
ra @liminar-se o residuo escuro que permaneceu no fundo do balido.
A solugao filtrada adicionou-se, lentamente, éter de petrdleo até
que o produto precipitasse, obtendo-se ao final o dicloreto de pa
ladiobis{benzonitrila) sob a forma de cristais de coloracdo amare
la, depositados no fundo do balao. Filtrou-se os cristais em pla-
ca porosa D3, lavouwse com éter de petrdleo e secou-se a vacuo, O
ponto de fusdo do produto obtido é de 121-123°C e o rendimento ob

servado fol de 92%.

Procedimento Geral

Introduziu-se 20 ml de benzeno e 0,766 g (2mmol) de di
cloreto de paladiobis(benzonitrila) em um balio e manteve-se a
mistura sob agitacao durante cerca de 5 minutos; adicionou-se a

esta, uma solucdo de 4 mmol da 2H-azirina em 10 ml de benzeno a2
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manteve-se a agitacio por mais trés horas, a temperatura ambien-
te, Precipitou-se o produto com 50 ml de éter de petrdleo, £il-
trou-se em placa porosa D3 e lavou-se com quantidade adicional de
éter de petrdleo. Dissolveu-se o produto em quantidade minima de
clorofdrmio, resfriou-se a solucao a 0°c e adicionou-se éter de
petrdleo até que o produte comecasse a precipitar; manteve-se &
mistura no interior de um "freezer” a -5°¢ por 24 horas e filtrou
~ge o produto em placa porosa D3, utilizando-se guantidade adicio

e

nal de éter de petréleo para lavar o mesmo.

2430: Lste produto feil isolado scob a forma de cristals de colora-
gao amarela, com rendimnento quantitativo; ele decompoe~se a
140°C e & solivel em clorofdérmio e cloreto de metileno. O
complexo é estavel, no estado sdlido, podendo ser armazena-
do & temperatura ambiente, na presenca de oxigénic, sem so-
frer decomposicac. Infravermelho (KBr) 1770 cmm1(Figura 15);
ressonancia magnética de préton (CDCl3} S: 8,36 (m,2), 7,68
{m,3) e 2,23 ppn (s,2) (Figura 16); analise elementar calcu
C,46,71; B,3,40; N,6,81; Pd,25,79%.

lada para C?6H1QN:PdCl

2 2°
Encontrados: C,46,70; H,3,40; N,6,79; Pd,25,75%.

Z243p: Este produto ¢ completamente insolGvel nos solventes orgidni

cos ordinarios e desta forma nao foi possivel recristaliza-
~lo; o complexo fol obtido sob a forma de um precipitado f£i
namente pulverizade, de coloracido amarela, com rendimento
guantitativo., O complexo & estavel & temperatura ambiente ,
podendo ser armazenado na presencga de oxigénio, sem sofrer
decomposicao: por outro lado, ele decompbe-se termicamente,

no estado gdlido, a 1300C, sem fundir-se. Infravermelho (KBr)
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1770 cmw§ (Figura 17): analise elementar calculada para
CEOHSNEPdCIE: ¢,36,02; H,2,42; N,8,40; Pd,31,90%, Encontra-

do: C,36,06: H,2,49; N,8,50; Pd,31,81%.

243g: Este complexo foi isolado com rendimento de 85% e apresenta

-5 sob a forma de cristails de coloracae amarela; ele funde

a 149%c(27)

e & soliivel em clorofdérmio. O complexo é esté-
vel no estade sélido e nao sofre decomposicdao guando armaze
nado em presenca de oxigénio; ele é igualmente estavel em
benzeno, podendo ser recuperado, guantitativamente, apés
quinze dias de agitacao A temperatura ambiente. Infraverme-
1ho (KEr} 1780 cm“1 (Figura 18); ressonancia magnética de
proton (CDClB} &: 8,50 (m,2), 7,70 {(m,3}, 4,88(d,1,J=1,5 Hz),
3,64 (s,3), 3,53 (8,3} e 2,80 ppm (d,1,J=1,5 Hz) {(Figura 19;

C,47,23 ;

analise elementar calculada para 022H26N204Pd012:
H,4,65; N, 5,00; P4, 18,96%.Encontrado: c,47,21; H,4,64; N,

4,98; pd,18,90%.

243r: Este complexo fol isolado sob a forma de um precipitado fi-
namente pulverizado, de coloragdo amarela, com rendimento de
B82%: ele & estavel & temperatura ambiente e pode ser armaze
nado na presenca de oxigénio sem sofrer decomposigao. o} o
outro lado, a IZ@OC, no estado solido, o complexo sofre de-
composicido porém, sem fundir-se. O complexo & solivel @m
clorofdrmic. Infravermelho (KBr} 1788 e 1722 cm“q(Figuraz?h
ressonancia magnética de proton (CDC13) $:9,36(d,1,0=6,8Hz},
8,44 {m,2y, 7,88 (m,3) e 3,20{(d,1,J=6,8 Hz) (Figura 20) jana

lise elementar calculada para 018H14N202Pd012: C,46,25; H,

3,00; N,6,00; Pd,22,70%,Encontrado: C,46,21; H,2,97; N,5,9%
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Pd,22,64%.

0 solvente utilizado na obtencao deste complexo fol o tolue
no e a temperatura da reacao fol de w?OOC; o complexo foi
ohtido com rendimento de 90% e apresenta-se sob a forma de
um precipitado de coloraclo amarela que & estavel a -5°¢
sob atmosfera de argdnio, podendo ser armazenado sobw estas
condicdes por varios meses. Ele é sollvel em benzeno e ¢lo-
rofdrmic porém, rearranja-se em poucos minutos formando 249
quantitativamente; assim sendo, ndo conseguimos cbter o es-
pectro de ressonfincia magnética de préoton deste complexo.In
fravermelho {(KBr} 1772 e 1642 meT; analise elementar calcu
lada para C N Pd@l . C,58,34;:; H,3,89; N,9,07; P4,17,18%.

30 24 4
tncontrado: C€,58,28: H,3,80; N,8,95; pP4d,17,25%.

Bste complexo fei isolado sob a forma de um sdlido finamen-
te pulverizado, de coloracdo amarela, com rendimento de B80%;
sle & estavel 3 temperatura ambiente, podendo ser armazena-
do na presenca de oxigénio sem sofrer decomposigdo. Por ou=~
tro lado, o complexo deconpde-se, termicamente, no estado
sO6lido, a ?35063 sem fundir-se. O complexo & soluvel em clo
rofdrmio. Infravermelho (KBr} 1755 e 1600 cmwT (Figura 22} ;
ressondncia magnetica nuclear {CDC13) §:7,8~6,8 {m,12) £
3,38 ppm (s,1); analise elementar calculada para
W%Z 26N29d61 C,62,41; H,4,26; N,4,55; PA,17,28%. Encontra-

do: C,61,81; H,4,20; N,4,40; Pd,17,25%.

Na sintese deste complexo, apds trinta minutos de reacao,ob

servou-se a precipitacdo de dicloreto de paladio;filtrou~se
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entdo a solugdo em placa porosa D4 e precipitou~se o produ-
to com pentano. Obteve-se um sb6lido de coloracao amarela es
cura e uma solugac avermelhada, na gqual observou-se a pre-
senca de benzonitrilae livre; ¢ precipitade fol seco e veri.
ficou-se gque ¢ mesmo, a temperatura ambiente, tornava-se O~
leoso: adicionou~se pentano a este 0lec e obteve-se peguena
gquantidade do solido de coloragdo amarela, o qual foi isola
do a baixa temperatura e mantido no interior de um "freezer!
0 espectro deste produto, na regido do infravermelho, mog-
trou que a azirina coordenou-gse ao metal através do par de
e¢létrons livre do nitrogénio. Entretanto, guando dissolveu-
-5 este produto em cloroformio observou-se a decomposigdo
do mesmo, com a precipitacdo de dicloreto de paladio; assim
sendo, nao conseguimos obter o espectro de ressonancia mag-
nética de proton deste complexo. O rendimento observado foil
de 40%. Infravermelho (KBr) 1790 e 1740 cmma; andlise ele-
mentar calculada para C32H26N PdC12: Cc,62,41; H,4,26: N, 4,

2
5%y Pd4,17,28%.Fncontrado: C,61,30; H,4,18; N,4,30; p4,17,70%

0 solvente utilizado na obtencdo deste composto fol a aceto
na e a proporgac estequiometrica azirina:Pd(ac@tat)z fol de
1:1. Apds trés horas de reagdo, evaporou-ge o solvente em
wn evaporador rotative e adicionou~se 10ml de clorofdrmic ;
a solugdo resultante adicionou-se 25ml de éter de petrdleo
gelado e observou-se a precipitacao do produto, que foi fil
trado em placa porosa D4 e seco a vacuo. Obteve-se o comple

x0 sob a forma de cristais de coloracido amarela, com rendi-

mento de 92%. O complexo € estavel a WSOC, sob atmosfera de

argénio; por outro lade, a temperatura ambiente e na presen
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ca de oxigénio, ele decompde~se totalmente num periodo de

6 dias. O complexo & solivel em clorofdrmio e acetona. In-

1

fravermelho (KBr) 1809 cm ' (Figura 24}; ressondncia magné-

tica de proton {CDClB) &: 3,20 {s,3}y, 3,10 {(5,3) e 1,36 ppm
{s,6) {Figura 23); analise elementar calculada para
~ 1 . 71 . 5 g . 33 F % - -
L20H36N4089d2‘ ¢,35,71: H,5,36; N,8,33; Pd,31,54%. Encontra

do: €,35,70; H,5,36; N,8,31; Pd,317,52%.

Obtencido do Dicloreto de Bis{1,4-Difenil-3-Cloro-1,5~

Diazapentadienilpaladio), 249

Dissolveu-se 00,6179 (1 mmol) de Z43s em 15ml de benze~
no, a temperatura ambiente, e manteve-se a solugao sob agitacao
durante trés horas:; adicionou-se em seguida 20ml de éter de petro
leo e observou~se o aparecimento de um precipitado. Filtrou-se em
placa porosa D4 e obteve~se © complexo sob a forma de um s6lido
de coloracgao amarela, sendo gue a solugao filtrada apresentava co
loracac avermelhada; evaporou-se © solvenﬁe dessa solugdo em um
evaporador rotativo e obteve-se ao final um &leo semi-sdlido no
qual, através dos espectros de ressondncia magnética de proton e
infravermelho, observamos a presenga da 1,4-difenilpirazola 1921;
este & o mesmo produto gue se obtem atraves do refluxo de 61 em

. . 28 .
xiieno, durante guinze horas( ), Por outro lado, dissolveu-se o©

H G

192 |

complexo isclado inicialmente em 10ml de clorofdrmio e precipitou
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~ge com pentano; novamente, obteve-se o mesmo sob a forma de um
561ido finamente pulverizado, de coloragdao amarela. Em outra oca-
5180, dissolveu-se o composto em quantidade minima de clorofdrmio
e manteve-se a solucldo no interior de um "freezer", a _SOC, auran

te trés meses e ainda assim, nao conseguiu-se cristalizar o com-

plexo. Este produto & estavel & temperatura ambiente e pode ser

armazenado na presenca de oxigénio sem sofrer decomposicao; ele
. ) - O, . .

Aprescnta wn ponto de fusio acima do 2507°C. O complexo foi obtido com

rendimento quantitativo. Infravermelho (KBr):vNMH3200; Ve oN 1640;
. . - . o}

i 1K ° @ W [ S N o g 3

\,{j:ﬁi‘.)tiﬂ, \JC“NWS(}, \’}Cm(‘"jlbg{)’ \)Pd“NJf) e 520; vpdmcljz(} e 315cm

(Figura 25); ressonancia magnética de proton {CDCIB) 8: 7,26 (m,11)
e 1,76 ppm {s,1); andlise elementar calculada para
C30H24N4Pd2C14: C,45%,45; H,3,03:; N,7,07; Pd,26,76% Encontrado: C,
47,70: H,3,63; N,8,04; P4d,22,99%.

Obtencdo dos Complexos Azaalilicos de Paladio

Dicloreto de Bis(2-Fenil-3-Cloro-i-Azaalilpaladio},251

Introduziu-se em um baldo, 0,411g (1 mmol) de 2430 €
20m1 de benzeno e manteve-se a suspensac scb constante agitacdo,a
temperatura ambiente. A cada 24 horas de agitacao, colhia-se uma
amostra do meio reacional, evaporava~se 0 solvente e observava-se
o espectro da amostra na reglao do infravermelho; verificou-se que
com ¢ passar do tempo, a banda referente ao estiramento C=N, em
1770 cmmgr ia diminuindo de intensidade, engquanto que uma nova
banda em 1625 cm” | ia surgindo. Apds oito dias de reagdo observou

~5@ que a banda em 1770 cmm? desaparecera completamente. Evaporou

~s@ o solvente ¢ obteve-se um sOlido finamente pulverizado, de co
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loracico amarela; dissolveu-se este so0lido em clorofdrmio e preci-
pitou~se com éter de petrdlec obtendo-se o produto, novamente,sob
a forma de um sOlido finamente pulverizado. Em outra ocasiao, dis
solveu-se o composto em quantidade minima de clorofdrmio e mante-
ve-se a solucdo no intericr de um "freezer", a WSOC, durante trés
meses o, mesmo assim, ndo conseguiu-se cristalizar o complexo. Eg
te produto é estdvel 4 temperatura ambiente e pode ser armazenado
na presenca de oxigénio sem sofrer decomposicdo; ele apresenta um
ponto de fusao acima de 250°C e foi obtido com rendimento de 90%.

Infravermelho (KBr): 3200 vcﬁw 1625;

. . ot p
. Vo 015807 Vo 01698

VN-H

vpdmw562 cm”T(Figuxa 26} : ressonancia magnética de proton {CDCl3)

&y 7,45 {m,3), 2,15 (s,1) e 1,88 ppn {(s,1); analise elementar cal

culada para C N, Pd,Cl,: C,36,24; H,2,26; N,4,53; Pd,34,30%. En

1614 2P0y
contrado: C,35,60; H,2,10; N,4,45; Pd,33,20%.Nesta reacao obser

vou-se também a formacgac de 2,5-difenilpirazina.

Dicloreto de Bis{2-Estiril-3-Fenil-3-Cloro-i-Azaalilpa

ladio) , 252

Introduziu~se em um balao, 20ml de benzeno e 0,615g

1 mmol) de 243t e manteve-se a solugdo sob agitagao durante gua-

tro dias, a temperatura ambiente; precipitou~se o produto com pen
tano & filtrou-se em placa porosa D3, Dissolveu-se o produto em
cloroférmio, precipitou-se novamente com pentano e secou-se o mes
mo a vacuo. Este complexo € estavel a temperatura ambiente e na
presenga de oxigénio; por outre lado, ele decompde-se, termicamen
te, no estado sdlido, a ?4OOC, sem fundir-se. 0 rendimento obser-

vado fol de 85%, Infravermelho (¥XBr): v mHBESO; V 1640:

N - Vermo

15805 1620 e 1600; 690 e gy 490 cm“T(Figura 27); res

Veaol

sonancia magnética de proton {CDClB) §: 7,36 ppm {(m,12}); analise

Ve
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elementar calculada para C32H26N2P&2614: C,48,60;1H,3,29; N,3,54 ;

Pd,26,83%., Encontrado: C,49,67; H,3,38; N,3,80; P&,25,70%.,
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CAPITULO IV

REATIVIDADE DE 2H-AZIRINAS, LIVRES QU COORDENADAS

A METATIS DE TRANSICAC, EM SOLVENTES PROTONICOS

1. Desenvolvimento Histdrico

BEm 1932, guando Neber e Burgard(i} propuseram que as
2H-azirinas eram o8 intermedidrios envolvidos na sintese de a-ami
nocetonas a partir de tosilatos de oximas, eles afirmaram gue na
etandlise de 2-{27,4'-dinitrofenil)~3-metil-2H-azirina, 4,em meio
acido, ocorre a formacgdo da l-amino-1-(2',4"'~-dinitrofenil)propano
na, 254, com rendimento quantitativo {esquema 1}. Esta & a primei

ra reacao descrita na literatura envolvendo ZH-azirinas e solven—

tes protdnicos.

ESQUEMA
bl
122
¢
s o
Nla .ﬁ?ji..@ ™
Ry

bt N’/
2

QEs

(2}

A partir da confirmagdo de Cram e Hatch de que asg

PH-azlirinas eram, rvealmente, os intermediarios envolvidos no reay
ranio de Nebergq}, astes heterociclos passaram a ser intensamente
utilizados na sintese de uma grande variedade de compostos orgﬁni
cos. A maloria destas reacbes € efetuada em solventes aprdtices ,

sendo gue as poucas reagoes efetuadas em solventes protdnicos sig,

quase gue sempre, apenas para confirmar a identidade de 2H~aziri-
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nas que sdo instdveis e/ou dificeis de serem isoladas.

Em 1953, Cram e Hatch{z)

observaram que a reagao de 4
com borohidreto de s6dio, em metanol, produzia um composto crista
lino em gue o anel da azirina fora aberto, e que acreditavam tra-

tar-se de 2586a ou 256b {esquema 2}). 0s autores propuseram gue O

produto isclado deva se formar a partir do intermediario 255; en-

tretanto, os mesmos NA0 se preocuparam em estudar mais detalhada-~

mente, gual o mecanismo envolvido ou o produto formado nessa rea-

Cao,
ESQUEMA 2
N,

i, O,
MaBH . OH, 01 N
S, %NM@ —

A # »

B ]

233
oy

2580 256

O tratamento de 6a com uma solucdo etandlica de Acido

cloridrico fornece a 2,5-difenilpirazina, 188a, com rendimento de

30%(3}w O mecanismo proposto para formacgdo deste produto envolve

a hidrolise inicial de 6a formando a amina Ta que sofre autocon=-
densacdo e oxidacao da dihidropirazina 18%a (esquema 3). Infeliz-
mente, ¢ autor nao isolou nenhum dos intermediirios envolvidos
nesse processo.,

{4}

Parcell » em 1963, quando estudava o rearranio de

, 1 ‘ . . o .
N@ber{ §, observou gque bb sofre adicac reversivel de alcool iso-
propilico, catalisada por base, formando a aziridina 8b gue pode

ser hidrolisada, em meio acido, para formar a a-aminocetona Th
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ESOQUEMA 3

{esquema 4). O0s produtos 8b e 7b foram isclados com 89 e 92% de

rendimento, respectivamente.

ESQUEMA 4

RO Wt
&b P R
o s O
ﬂ:{cuakcnm
T
Satob)w em 1963, estudando o rearranio de hidrazonas

guaternarias observou que guando a propiofenona dimetilhidrazona
metiodeto, 5d, & tratada com isopropdxido de sddio, em isopropa-
nel, obtém-se a 2,5-difenil-3,6~dimetilpirazina, 188d, com rendi-
mento de 33% {esguema 5). O autor propds inicialmente que o meca-
nismo envolvido na formacao de 188d deve envolver a formacao ini-
cial da azirina 6d que entao é dimerizada para 188d. Para compro-
VAr essa proposicdo, Sato efetucou a mesma reacdo, em presenca de
excesso de isopropoxide de sodio, e conseguiu isolar a 3-fenil-3-

~isopropoxi-2-metilaziridina, 8d, que e derivada da adicao de iso
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ESQUEMA 5
y | Csﬁﬁ GPr i
ﬁcﬁNx\]{fffczﬁs
_IPrONa AWAY T IR AT
N\\ ERLQBE0 E'i H
+ ¥
5a N{CH,}, | Bd’ 84
w2 — =i=PrH
i~ PrONg N FrPYON
ﬁN Jw’c@}*ﬁ
! i~ P OR [
PR AL TN
‘M‘kﬂ C%“ﬁ
Hﬁcﬁ
188 g 8¢
propanol & azirina. Assim, ficou comprovado que a formagdo de

188d a partir de 5d ocorre atraves da dimerizac¢fo da azirina in-

termedidria.

(6}

Leonard e Zwanenburg estudaram a metandlise de 6b ,
catalisada por acido percldorico, e observaram que nesta reagao oO-
corre a formacio do dimetilcetal 259, com rendimento de 929% (es-

gquema 6); este composto pode ser entao hidrolisado para o perclo-

ESQUEMA &

QCH$
wt CH,OH
L JE—— b o s .m..“w&..w Ha [RSI— S e S— N
& \,CﬁHﬁ MMQCHB \
HyH 4
HeCq
P57 {JHSOH 43
o 0(’:!»13
Hal
R «/ 2
QCHE
L] § 3 €M
3 B &ts 3 _ 65
Cidy CiQy,

260 239
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rato de g-aminoisobutirofenona 260. Os autores acreditam gque o me
canismoe envelvide nessa reagao deve envolver a protonacgio de 6b ,
segquindo-se o atague nucleofilico do metanol 3 ligacdo dupla car-
bono-nitrogenio; em seguida, deve Qcofrer a clivagem da ligagao
carbono-nitrogenio de 257 formando o ion carbdnio 258 que reage
com uma segunda molécula de metanol, formando o cetal ggg. Por ou
tro lado, guando 6b é dissolvida em grande excesso de acetona e
tratada com uma solugao aquosa de acido perclérico 70%, obtém-se
0 perclorato de 4-fenil-2,2,5,5~tetrametil-3-oxazolinium, 263 (es

guema 7}. Os autores acreditam que a formacdo deste produto pode

E£SQUEMA T

(€H,), co Mg N

HM

ser explicada através da ruptura da ligacdo simples carbono-nitro
génic de &b, com a formacido do ion carbonio-oxdnio 262, resultan
te da combinacdo do fon carbonic inicialmente formado, com a aceto
naj; o passo final seria a ciclizacdo, que resulta na formacdo de

263. Os intermediarios 261 e 262 ndo foram isolados. A diferenca
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entre a reacdao de 6b e acido percldrico com acetona e com metanol
reside, segundo os autores, no fato de que o metancol apresenta u-
ma malor nucleofilicidade gue a acetona e também, devido a maior
cstabllizagdao do intermediarico formado através da adicdo inicial
a posicgdc 3 da azirina.

(7)

Hassner e Fowler , em 1968, também estudaram a reati
vidade de 2H-azirinas com metanol; observaram que 6d reage com me
tanol durante 15 minutos, em presenga de metdxido de sdédio, a tem

peratura ambiente, para formar a 2-metil-3-fenil-3-metoxi—2H—azi-

ridina, 8d (esquema 8). Se o tempo de reacdo for de 14 horas, a

ESQUEMA &
/
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£, M - CH, O
B S T — e )
CH_0 N OCH
GeHe 3 OCH, 3
& 4 HEN Cﬁﬂﬁ
= Moy 8O 264
o+
LiAi, HaO, M
- - 0
HN
N
Hy ) Catis
265 T4

temperatura ambiente, ou se a mistura reacional for refluxada, ob
tem-se o Ty 1-dinetoxi~1-fenil-2-aminopropano, 264, que pode ser
hidrolisado em meio acido, formando o hidrocloreto de O~ AMINOPL O
piofencna, 7d; por outro lado, 8d pode ser reduzida em presenga
de LiAlHQ para formar a 2-metil-3-fenilaziridina, 265.

A Z2H-azirina 266, guando refluxada em metanol, em Pre—
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senga de acido cloridrico 10%, forma a a-aminocetona 267 que, tra

tada com hidrdxido de potéssio, dimeriza para formar a pirazina
208 (esgquema 9}(}}, Da mesma forma, a azirina intermediaria 270 ,
ESQUEMA ©
o o M
e (T
e
. N
- _ NH,,w HEI
286 267 268
resultante da fotdlise de 269 em metanol, forma o cetal 271 gue

pode ser hidrolisado em meio acido, formando a o-aminocetona 272

{esgquema 10) . Neste mesmo trabalho, os autores isolaram ainda a

ESQUEMA 10

M
/"M‘ .««J\\\\\g\
SOk

269 270 2n 272

2,5~di~t-butilpirazina, 276, a partir da irradiacdo do azoteto de
vinila 273, em metanol (esquema 11); provavelmente, essa reacdo
ocorre através da formacao da azirina intermediiria %Zﬁ, que 80
fre metandlise para formar o cetal intermediario 275. 0 tratamen-
to deste com acido cloridrico e posterior neutralizacio, leva a

formacao de 276.
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2. Resultados Obtidos

Iniciamos ¢ nosso estudo da reatividade de 2H~azirinas
em solventes protonicoes, reagindo 6a com metanol em excesso, a
temperatura ambiente; observamos que apds 48 horas de reacdo, a a
zirina fora convertida, quantitativamente, na 2,5~difenilpirazina
188a. Sob estas condig¢bes, nao foi possivel isolar-se nenhum dos
intermediarios envolvidos nessa reagac. Na tentativa de estudar-
mos melhor a intluéncia do solvente, repetimos a reacao entre 6a
e metanol em excesso, utilizando-se agora metanolndd; observamos
gque, novamente, se formara a 2,5-difenilpirazina, sO que agora ,
com um grau de deuteracao de 60% nas posicdes 3 e 6. Verificamos
alnda gque o solvente, inicialmente CDBOD, apresentava no f£inal u-
ma relativa guantidade de CD,OH. Reagimos entdo, na proporc¢io es-
tequiométrica de 1:1, 6a e metanolwd4, a temperatura ambiente, e
observamos a formacdo lenta e gradativa de um produto cristali-
no gue nao se tratava de 188a.Baseados nos dados espectrais e na

{8}

literatura . acreditamos gue este produto deva constituir-se de
umea mistura de 2,5-difenil-1,6-dihidropirazina, i%21a, e 2,5~dife~
nil-3,6-~dihidropirazina, 189%9a. No espectro de massa observamos
que a malor parte do produto apresentava massa molecular 236, que
corresponde a dihidr@pirazinawdz. Verificamos também gue aquecen-
do-se esta mistura a 4OOC, em metanol, cocorre a formacao gquantita
tiva de 18Ba. Estas observa¢des nos levaram a crer que a Cconver-
sao de 6a em 188a deve ocorrer, sob estas condicgbes, segqundo ¢ me-
canismoe 1.

Na tentativa de isolarmos os intermedidrios envolvidos

nesse processo, estudamos a abertura do sistema anelar de 6a guan

do esta ja se encontrava coordenada ao palddio. Observamos que o
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fre lenta e gradativa abertura no sistema anelar da azirina. Neg-
ta reagao forma-se, inicialmente, o complexo 282, através da adi-
¢ao de uma molécula de metanol d ligacdo dupla carbono-nitrogénio
de cada uma das azirinas coordenadas ao metal (esguema 12): este
complexo foi identificado através dos espectros de ressondncia
magnética de préton, infravermelho e anilise elementar. Verifica-
mos assim que, através da coordenacio ao metal de transic¢ao, foi
possivel isolar, analisar e confirmar a identidade do intermedid-

rio #a no mecanismo 1.
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ESQUEMA 12
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Observamos gue, prolongada a reagao no solvente protd-
nico, o complexo 282 continua a reagir para, finalmente, formar

um complexo diaminimo de palddio(Il}, 283, através da adicgdo de
mais um molecula de metanol a cada um dos ligantes organicos. A
estrutura de 283 foi confirmada através de raio X (Figura A), dos
espectros de ressonidncia magnética de proton e infravermelho e da
analise elementar. Esta & a primeira reacdo envolvendo o anel da
azirina, inicialmente coordenado ao paladic, com outro substrato,
em gue se obtém um composto organometdlico, com rendimento guanti
tative. O complexo 283 é estavel na presenca de oxigénio e APE &=~
senta uma estrutura guadrado planar, com os d@ngulos N-Pd-CL de
aproximadamente 90°. £ interessante notar que a ligagdo paldadio-
nitrogénio apresenta praticamente o mesmo comprimento, tanto no

(9}

complexo diaminico 283,como no complexo 2430 o em gue a azirina

%
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apresenta o anel fechado; isso mostra que a abertura do sistema a
nelar da azirina, com a concomitante formagdo do ligante aminico,
ndo muda a interacdo do metal com o nitrogénio. Comparando-se ain
da o comprimento da ligacao paladio-nitrogénio nos dois comple-—
xos, podemos dizer que essa ligacao € puramente dativa, néo haven
do qualguer contribuicdo de retrodeoacao do metal para os orbitais
n antiligantes da azirina; se isso ocorresse, a ligagdo paladio-
~nitrogénio em 2430 deveria ser mais curta que em 283 onde, sim-
plesmente, nao pode ocorrer retrodoacdo. Além disso, se houvesse
interagao 7 entre o palddio e o nitrogénio, a ligacao dupla carbo
no-nitrogénio da azirina deveria tornar-se mais fraca, ou seja,de
veria aparecer na regiao de frequéncias mais baixas, que & o opos
to do que observamos.

Por outro lado, quando a abertura do sistema anelar da
azirina no complexo 2430 é efetuada em metanol-d,, o tempo de rea
cao ¢ triplicado: isso mostra que o préton do solvente proténico
exerce um papel fundamental na cinética desta reacdo. No espectro
do produto obtido, na regiao do infravermelho,observamos a fram
quéncia de vibracdo da ligagdo nitrogénio-deutério em 2350 - 2450
em™ 1.

O ligante aminico 277 pode ser deslocado, guantitativa
mente, do complexo 283, através da reacdo deste com trifenilfosfi
na, em benzeno, a temperatura ambiente; 277 nao encontra-~-se des-
crita na literatura até o presente momento. Desta maneira, fol
rossivel mostrar que a amina 277 &, realmente, formada na reacdo
entre 6a e metanol.

Através da condensacdo de duas moléculas de 277 e eli~
minacaoc de duas moléculas de metaﬁol, deve formar-se © intermedié

rio 276 que pode entao eliminar mais duas moléculas de metancl e
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formar 279. Entretanto, esse passo deve ocorrer segundo um equill

brio, onde ocorre ent3o a possibilidade do deutério do solvente
ser incorporado ao composto; como a eliminacao de deutério & mais
dificil que a do prodton, o produto deuterado deve predominar e
isso explica o fato de termos isolado 188a com um grau de deutera
gao de 60%. O composto 279, segundo a definic¢do dada por Breslow
(je}, deve ter um carater antiaromatico,ou seja, a deslocalizacgado
eletronica deve desestabiliza-lo, haja visto que o mesmo represen
ta um sistema ciclico conjugado com oito elétrons 7. Entretanto ,

(11)

baseados em interpretacOes erroneas, varios autores ja afirma

ram tervem isolado 1,4-dihidropirazinas com cutros substituintes ;

na verdade, os compostos isolados por estes autores tratavam-se

(8,12}

das correspondentes 1,2~dihidropirazinas . Assim sendo, acre

ditamos gque o composto 279, uma vez formado, deve rearranjar-se
para formar uma mistura de 18%a e 191a; estes compostos Jj& encone

. . 8 , -
tram-se descritos na llteratura( ), como sendo obtidos atraves da

reducgao eletrogquimica de i88a (esquema 13). Neste trabalho, os au

ESQUEMA 13
$¢N ﬁ%
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tores afirmaram gue 191a pode ser obtido de forma pura mas que,em

solugdo, deve existir um equilibrio entre 191a e 18%a. Observe-sge

ainda gue a hidrogenacao catalitica de pirazinas di-, tri- e te-

trassubstituldas,também leva & formacio das correspondentes 1,2-

dihidropirazinas, como verificado por Williams e colaboradores (
12}

L3
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{13}

Em 1258, Nomine e colaboradores descreveramn a pre-

paragao de 188a a partir da condensacdo de 2—aminoacetofenona,’a,

em amonia (esquema 14). Seqgundo esses autores, através deste pro-

ESQUEMA 14
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cedimento obtém-se 191a que pode ser oxidada na presenca de oxigée
nio para formar 188a. Mais tarde, em 1974, Pinson e colaboradores
8 . ,
(8} repetiram esse procedimento e observaram, novamente, que oObe

tém-ge uma mistura de 19%1a e 189a.

Todos o8 resultados mostrados até agui concordam com
a nossa proposicido de que, na formacio de 188a a partir de 6a, os

isomeros da dihidropirazina, 191a e 189%a, realmente sejam  forma-

dos durante o progesso.

Fizemos a reacdo de 6a com acetilenoﬂimetildicarb@xilﬁ
ko, 155, em metanol, na tentativa de observarmos uma possivel rea
gac entre o acetileno e a azirina ou um dos intermedidrios envol-
vidos no mecanismo 1; cobservamos que, a temperatura ambiente ou
sob refluxo, ocorre apenas e tiAo somente a formacao de 188a, sen-
do que o acetileno permanece inalterado. Por outro lado, na rea-

cao de 6a com 155, em etanol, sob refluxo, na presenca de quanti
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dades cataliticas de dicloreto de cobalto, observamos a formacao
do 2, 3-dimetoxicarbonil-5,8~difenil-1,4~diazabiciclolZ,2,;1]locta-

-2 ,.b-dieno, 281; a presenga do dicloreto de cobalto é esgsencial
nesta reagdo, haja visto gue na ausencia deste ou na presenga de
dicloreto de paladiobis{benzonitrila), a mesma ndo ocorre., Esta é
a primeira reacao de cicloadicao 4w + 27 envolvendo um 1,4~diaza-
butadieno, catalisada por dicloreto de cobalto{14). Desta maneirs,

podemos  afirmar que o composto 280, muito embora em concentracdo

muito bailxa, encontra-se em equilibrio com 189%9a e 191a na mistura

isolada na reacao de 6ba com metanol. Acreditamos que todos esses
dados e observagdes sejam suficientes para comprovar a veracidade
do mecanismo proposto para formacao de 188a a partir de 6a, em me
tanoi.

Observamos assim gue, na auséncia de metal de transi-
gaw, nao e possivel isolar-se os intermediarios 8a e 277, bem co-
mo provar a existéncia de 280; por outro lado, observamos que a-
traves da coordenacdo an paladio{II), foi possivel estabilizar os
intermediarios 8a e 217 e até mesmo, isolar este Ultimo de forma
pura, em solvente aprotico. Ressalte-se que até o presente momen-
to, nao se havia conseguido isolar este composto a partir de ba
¢ ainda, nao existe na literatura nephum artigo que trate de rea=-
¢Oes envolvendo complexos de azirinas em solventes protdénicos.

A 3,3'-p-fenileno~-bis(2H~azirina), 36, reage com metanol,
a4 temperatura ambiente, formando a pirazina polimérica 284, com
rendimento quantitativo (esquema 15): esta é a primeira pirazina
polimérica descrita até o presente. Este produto deve se formar
segundo um mecanismo semelhante agquele mostrado na formacio de
188a (mecanismo 1}, haja visto que, na reacdo do complexo polimé-

rico 243p'' com metanol, & temperatura ambiente, conseguimos iso-
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ESQUEMA 15

36 284

lar o complexo 285; este complexo resulta da adigdo de duas molé-
culas de metanol a cada ligacdo dupla carbono-nitrogénio dos hete

rociclos ligados ao metal no complexo 243p'' (esquema 16). Desta

ESQUEMA 16
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maneira, apesar de nao termos isolado nenhum intermedidrio envol-
vido na formagdao de 284, & muito provavel que essa reacao ocorra
segundo o0s mesmos passos descritos no mecanismo 1.

Em seqguida, estudamos a reatividade da 2(dimetoximetil)
~3-fenil-2H~azirina, 6g, livre e coordenada ao dicloreto de pali-
dio, com metanol;: observamos que o complexo 243q, apos seis dias
de agitagao em metanol, d temperatura ambiente, ndo sofrera gqual-

gquer alteracao. Refluxamos entdo a mistura reacional durante trés

horas e observamos no final a formacdo de um produto cristalino P

de coloracédo amarela. Baseados no espectro na regido do infraver-
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melho verificamos gue a azirina sofrera abertura do seu sistema a
nelar na ligacdo dupla carbono-nitrogénio, podendo~se observar tam
bém as bandas caracteristicas do grupo NH, coordenado ao metal de

(15}

transigéao , bem como as bandas referentes aos grupos metoxila
incorporados ao ligante organico. De acordo com espectros de reg-
sondncia magnética de proton e infravermelho e com a analise ele-
mentar, identificamos o produto formado como sendo o complexo dia

minico 286 (esquema 17), resultante da incorporacdo de duas molé-

culas de metanol a cada um dos ligantes organicos de 243qg. O com-
plexc 286 € estavel a temperatura ambiente e pode ser armazenado

em presenca de oxigénio por varios meses, sem sofrer gualquer de-

composicao.

ESQUEMA 17
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O complexo 286 reage com trifenilfosfina, na proporgdc

esteguiométrica de 1:2, em benzeno, a temperatura ambiente, for-
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mando dicloreto de paladiobis(trifenilfosfina) e o 1,1,3,3~tetra-
metoxi-1-fenil~2~aminopropano, 287, com pureza analitica. 287 ain
da ndo encontra-se descrita na literatura.

Na reacao de 6g com metanol em excesso, sob refluxo,ob
servamos a formacdo de um Oleo de coloragao amarela: através do
espectro de ressondncia magnética de prdton, verificamos que este
0leo trata-se da amina 287, obtida de forma impura; a tentativa
de purificar este Oleo através de cromatografia ndo foi bem suce-
dida. Reagimos entac este Oleo impuro com dicloreto de paladiobis
{benzonitrila) e obtivemos uma mistura de complexos organometali-
cos, entre os quais o complexo 286, ja obtido anteriormente (es-
gquema 17} .

Observamos assim que a abertura do sistema anelar de
&g, em metanol, quando o heterociclo ja encontra-se coordenado ao
paladio, € um processo mais seletivo, em gque o produto pode ser
isolado com rendimento quantitativo e pureza analitica. J& a aber
tura do anel de 6g, em metanol, guando esta se encontra na Fforma
livre, € um processo menos seletivo e que fornece o produto impuie
ro e dificil de ser purificado.

A 2H-azirina 61 sob agitag¢do em metanol, a temperatura
ambiente, sofre rearranjo formando o produto 1921 com rendimento
de 70% {esquema 18); como podemos observar, nesse rearranio a azi
rina sofreu abertura no seu sistema anelar na ligacdo simples car
bono-npitrogénio, ao contrdrio do que foi observado nas reacdes an
veriores, onde a abertura ocorria na ligacao dupla carbono-nitroe
génio e o metanol era incorporado ao heterociclo. Acreditamos gque
nesse rearrvanjo, o papel do solvente proténico seja de apenas as-—
sociar-se aos nitrogénios, através de pontes de hidrogénio 288,au

mentando assim a reatividade dos mesmos e facilitando o rearranjo.
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Observe~se que, na auséncia do solvente protdénico, sao necessa~
rias temperaturas de 150°C e um tempo de reacgao de quinze horas
. (16) i nd cia-

para que o rearranijo ocorra . Ressalte-ge ainda que a asso
c&o com o nitrogénio do anel deve ser mais efetiva que com © ni-
trogenio feniliminico, uma vez que o nitrogénio do anel encontra-
Bl s ® OABpUlilvel podo esBUCIol-Be Coll grupos eletrofilicos, cO

mo mostrado no Capitulo IIT.

ESQUEMA 18

Observe~se que 1921 é formado como subproduto na cbten
gao do complexo 249; o fato de que a reagdo na esfera de coordena
cdo do metal ocorre mais rapidamente, & resultado da maior ativa-
¢ao provocada pelo metal gue coordena-~se a azirina. Por outre lae
do, o metanol, apenas associando-se ao nitrogénio através de PON-
tes de hidrogénio, deve provocar uma menor ativaciec no nitrogénio
anelar, fazendo com gque a reacdo ocorra mais lentamente. Finalmen
te, quando utiliza-se solventes aproticos, ndo ha possibilidade
de ocorrer ativagdo no nitrogénio e isso justifica o fato de se-

-, O .
rem necessarias temperaturas de 1507C para que o rearranijo ocorra.
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Para finalizar, podemos afirmar que, comparando-se o]
comportamento das 2H-azirinas, livres e coordenadas ao paladio,na
reacac com solventes proténicos, estas apresentam uma maior reati
vidade e melhor seletividade guandoe encontram-—-se coordenadas ao

metal; sob estasg condigdes, as reagdes ocorrem rapidamente, nao

sendo observada a formacdao de produtos secundarios.
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3. Parte Experimental

Ja. Aparelhagem Utilizada
A aparelhagem utilizada & a mesma 34 descrita no item

4a do Capitulo I.

3b. Procedimento Experimental

Sintese da 2,5-Difenilpirazina, 188a

Introduziu~-se em um baldo, 15ml de metanol e 1,2 ml
10 mmol} de 3-fenil-2H-azirina e manteve-se a mistura sob agita-
gac magnética, & temperatura ambiente; no decorrer da agitacdo ob
servou~se a formacdo de uma grande quantidade de um sdlido crista
lino de coloracao amarela e apos 48 horas de reacdo, toda a aziri
na ja tinha sido consumida. Filtrou-se em placa porosa P3, lavou-
~g@ com éter de petrdleo e secou-se o produto a vacuo, obtendo-se
ao final a 2,5-difenilpirazina sob a forma de cristais de colora-
gao amarela clara, com rendimento quantitativo. PLF. 196°C 7 ine
fravermelho (KBr}: 1460, 1345, 758, 690 e 585 emm1; regssonancia

magnética de prdton (CDCL d: 7,85 (m,10}; 9,06 ppm (s,2); espec

3)
tro de massa (m/e); 232 (M*); andlise elementar calculada para
C16ﬂ12N2: c,82,75; H,5,17; N,12,07%.Encontrado: ¢,82,74; H,5,17

N,12,05%.

Sintese dos Derivados Deuterados da 2,5~Difenilpirazi~

na, 189a,191a

Introduziu~-se em um tubo de ensaio de 0,7cm de didme-
tre, 0,6ml de 3-fenil-2H-azirina e 6ml de metancl~d4; agitou~ge ,

manualmente, por alguns minutos e manteve-se a mistura em repouso
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durante quatro dias, a temperatura ambiente. No decorrer deste
tempo observou-se a formacdo lenta e gradativa de cristais de co-
loragdo amarela clara; filtrou~se em placa porosa P3, lavou~se
com éter de petrdleo e secou-se o produto a vdcuo. Através do es-
pectro de ressonancia magnética de proton (Figura 28) observamos que o produ-
to isclado trata-se da 2,5-difenilpirazina, obtida com um grau de
deuteragdo de 60%. Repetimos entdo este mesmo procedimento, rea-
gindo-se agora azirina e metanol—d4, na proporcido estequiométrica
de 1:1. Observamos, novamente, a formaclo quantitativa de um sG1i
do cristalino de coloracdo amarela clara que, segundo o espectro
de ressondncia magnética de proton, constitui-se de uma mistura
de Z,5-difenil-1,6~dihidropirazina, 191a, E,SM&ifenilm3r6mdihidrg
pirazina, 18%a, e uma peguena quantidade de 2,5-difenilpirazina .
Ressonidncia magnética de proton (CDC13): 7,90 {m); 7,50 {m); 7,00
(s); 4,80 (s); 4,20 (m) e 2,26 ppm (arredondado).

Dissclvendo~se este s6lido cristalino em 10ml de meta-
nol € aguecendo~se a solucdo a BOOC, durante trinta minutos, ob-

servamos a formacdo quantitativa da 2,5~difenilpirazina.

Sintese de 2,3 ~Dimetoxicarbonil-5,8~Difenil-1,4-Diaza

biciclel2,2,1]10cta~2,5=Dieno, 281

Introduziu~se em um baldo 30ml de etanol, 1,2ml { 10
mmol} de 3-fenil-2H-azirina e 1,9ml (20 mmol) de acetilenodimetil
dicarboxilato e agitou-se a mistura durante cinco minutos: adicio
nou-se, em seguida, 1,29 (5 mmol) de dicloreto de cobaltohexahi-
dratado e refluxcou-se a mistura durante seis horas. Resfricu-se a
temperatura ambiente e filtrou-se em placa porosa P3, obtendo-se
um solido de coloraciio amarela escura: dissolveu-se este s6lido

em cloroférmio e cromatografou-se em alumina neutra. Eluiu~-se, i-
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nicialmente, com 20ml de etancl e observou-se que este arrastara
peguena gquantidade de impurezas paramagnéticas que haviam sido re
tidas. Eluiu-se em seguida com 30ml de clorofdrmio & observou-se
gque a solucdo eluida apresentava-se incolor; juntou-se as fracdes
eluidas com cloroformio, evaporou-se o solvente e obteve-se assim
o cooligdomero da azirina com o acetileno 155, sob a forma de um
so0lido de coloragdo branca. O rendimento observado foi de 60% {
1,12g9) . Ponto de fusio: 152-153°C: infravermelho (KBr) 1740 e 1727
em” - (Figura 29); ressonadncia magnética de prdton (CDClB) §: 9,04

{s,1}, 8,2-8,0 (m,2}), 7,8~7,6 (m,2}, 7,4~7,6 (m,6), 4,77 (dd,1) ,

3,66 (s,3), 3,61 (s,3), 3,22 (s,1) e 3,14 ppm (s,1) (Figura 30)

~a

analise elementar calculada para 622H20§204: c,70,21; H,5,32; N ,

7,44%, Encontrado: C,70,23; H,5,30; N, 7,46%.

Sintese de bicloreto de Paladio~Trans-Bis(2~-Fenil-2~Meto

xiaziridina), 282

Preparou~se uma suspensado de 0,829 (2 mmol) de 2430 em
20ml de metanol e agitou~se a mesma a 4OOC; observou-se que apds
trinta minutos, todo o complexo havia se dissolvido e a solucdo a
presentava uma coloracao avermelhada. Através do espectro na re~
giao do infravermelho, verificou-se que a banda em 1770 <::mmT refe
rente a ligagdo dupla carbono-nitrogénio do composto de partida,
havia desaparecido completamente. Evaporou-se entio o metanol,dis
solveu~se o solido resultante em 15ml de clorofdrmio e precipitou
se o produto com eter de petrdleo; obteve-se um s61ido NAC Crige
talino, de coloragdo amarela, gque foi dissolvido novamente em 15

ml de cloroformio: adicionou-se 8ml de éter de petrdleo e manteve

s 8 mistura no interior de um "freezer® a «SOC durante cerca de

24 horas. Obteve-se ao final o dicloreto de paladdio-trans-bis (2~
~fenil-2~metoxiaziridina) sob a forma de um s6lido finamente pul-
verizado, de coloragdao amarela clara, com rendimento de 80%. 8]

produto obtido apresenta um ponto de fusaoc de 16306; infraverme-
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melho (KBr): 3185, 1620, 1235, 1065 e 1030 cm_1; resgondncia mag-
nética de prdton (CDC13) §: 7,43 (m,10}, 3,30 (s,6), 3,05 {(s5,4) e
q8H22N202PdCi2

C, 45,47; H,4,63; N,5,89; Pd,22,31%.Encontrado: C,45,43; H,4,62 ;

2,2 ppm (s,2); an&dlise elementar calculada para C

N,5,84; Pd,22,25%,
Esta mesma reacao pode ser efetuada a temperatura am-
biente, sendo necessarias cerca de 60 horas para gue a mesma ocor

ra completamente.

Sintese de Dicloreto de Paladio~Trans-Bis (1-Fenil~1, 1~

~Dimetoxi-2-Aminoetano}, 283

Adicionou-se 0,950g (2 mmol} de dicloreto de paladio-
~trans-bis(2~fenil-2~-metoxiaziridina) a 20ml de metanol e manteve
se a mistura sob refluxo durante trés horas. Evaporou-se o meta-
nol, dissolveu-se o s6lido resultante em 15ml de cloroférmio e
precipitou-~-se o produto com éter de petrdleo; obteve-se um sélido
finamente pulverizado, de coloracdo amarela, gue apresenta no es-
pectro na regiao do infravermelho as bandas caracteristicas do
JrUpo NH2 coordenado. Adicionou-se a este sdlido, guantidade de
cloroformio suficiente apenas para dissolver o composto e manteve
~ge a solugdo em repouso, a temperatura ambiente, durante trés me
ses; observou-se, no decorrer deste tempo, a formacdo de cristais
em forma de agulha gque cresciam no corpo da solucdo. Filtrou-se
em placa porosa D4, lavou-se com éter de petrdleo e secou-se a
vacuo. Obteve-se o produto cristalino com rendimento de 95%., Pone
to de fusdo: 181-182°C; infravermelho (KBr) 3300, 3210, 3130,1580,
1276 & 1050 Cm-1 {Figura 32); resscndncia magnética de prdton (CDC13) & 7,36

{8,710}, 3,15 (s,12), 3,04 (s,4) e 1,6 pom (s,4) (Figura 31} ; espectro de mas-
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sa (m/e) 149 [pico base, (M~CH3OH}*]; analise elementar calculada

para CQQH30N204PdC12:

44,52; H,5,56; N,5,15%.

C,44,60; H,5,57; N,5,20%. FEncontrado: C,

Esta mesma reacdo pode ser efetuada & temperatura ambi
ente, sendo necessarios quatro dias para gue a mesma ocorra CoOm-
pletamente; por outreo lado, quando utiliza-se metanol«d4, 0 tempo
necessario para que a reagao ocorra completamente se estende para

doze dias.

Isolamento de 1-Fenil~1,1~Dimetoxi-2~Aminoetano, 277

Dissolveu~se 1,07g (2 mmol) de dicloreto de paladio-
~trang~bis (1-fenil-1,l-dimetoxi~2-amincetano) em 20ml de benzeno
seco; adicionou-se em seguida, sob atmosfera de argdnio, 1,04g |
4 mmol) de trifenilfosfina e manteve-se a mistura sob agitacao du
rante quatro horas, observando-se no decorrer da reacdo a forma-
cao de um s6lido de coloracdo amarela. Adicionou-se 15ml de éter
de petrdleo e filtrou-se em placa porosa D4, isolando-se assim o
dicloreto de paladicbis(trifenilfosfina) sob a forma de um s6lido
de coloracido amarela. Evapeorou~se o scolvente da solucao filtrada
em um evaporador rotativo e obteve-se ao final o 1-fenil-1,1~dime
toxi-Z-aminoetano sob a forma de um &leo de coloracio amarela-cla
ra, que foi, finalmente, seco a vacuo. O rendimento observado foi
quantitativo. Infravermelho (filme}:3360, 1610, 1130 e 1070 cm™

£

ressonancia magnética nuclear (CDC13) g: 7,4 {s,5), 3,20 (s,6) ,

3,05 {(s,2) e 1,36 ppm (s5,2). Analise elementar calculada para

C1OH15N02: C,66,30; H,8,28; N,7,73%.Encontrado: C,66,28; H,B,27 :

N,7,70%,
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Sintese da Poli{2,5-p-Fenilenopirazina), 284

Dissolveu-se 0,312g (2 mmol) de 3,3'-p-fenileno-bis(2H-
~azirina)em 20ml de metanol e agitou-se a mistura durante 48 ho-
ras, a temperatura ambiente, observando~se no decorrer deste tem-
po a formacdo de um sdlido de coloracdo amarela. Adicionou-se 20
ml de éter de petrdleo e filtrou-se em placa porosa P4; lavou-se
o produto com guantidade adicional de éter de petrdleo e secou-se
o maesmo a vacuo. Obteve-se a poli{2,5-p-fenilenopirazina) sob a
forma de um solido finamente pulverizado, de coloracdo amarela .
que apresenta um ponto de fusdo acima de 250°C. Este composto é
insolivel nos solventes orgidnicos ordindrios. Infravermelho (KBr):
1595, 1460 e 835 cm“1; espectro de massa {m/e} 310 (pico base);a-
nalise elementar calculada para (C1OH6N2)n= C,77,91; H,3,92; N,

18,92%.Encontrado: €,77,93;: H,4,40; N,18,30%.

bis(1,1-Dimetoxi~2-Aminoetano)], 285

Adicionou-se 1,09 de 243p'' em 20ml de metancl e mante
ve-se a suspensdo sob agitacdo, a temperatura ambiente, durante

trés dias. Colheu-se uma pequena aliquota do meio reacional, eva-
porou=-se o metanol e mediu-se o espectro da mesma na regido do in
fravermelho; verificou-se que a banda referente & ligagdo dupla
carbono-nitrogénio havia desaparecido completamente. Filtrou~se en
tao o produto da reacdo em placa porosa D4, lavou-se com pentano
e Secou~sSe ¢ mesmo a vacuo. 0 produto isolado é completamente ine
soluvel nos solventes orginicos ordindrios e decompSe~se a 125° C
sem, entretanto, fundir-se. Infravermelho (KBr) 3290, 3220, 1610,
1560, 1130, 1060 e 840 cm“1. Analise elementar calculada para

(C}4H24N204PdC12)n: ¢,36,52; H,5,20; N,6,08; P3d,23,04%.Encontrado:
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C,36,40; H,5,09; N,5,95; Pd,22,83%.

Sintese do Dicloreto de Paladio-Trans-bis(1,1,3,3-Te~

trametoxi~1-Fenil~-2-Aminopropano), 286

Adicionou~se 1,119 (2 mmol) de dicloreto de paladio-
trans-bis{[2{dimetoximetil}~3~fenil-2H~azirinal, 243g, a 20ml de
metancl seco e refluxou-se a mistura durante trés horas. Evaporou
-se o metancl em um evaporador rotativo, dissolveu-se o sdlido re
sultante em 15ml de cloroférmio e precipitou-se o preduto com pen
tanc. Obteve-se assim o dicloreto de paladio-trans-bis(1,1,3 3~te~
trametoxi-l~fenil-2-aminopropanc) sob a forma de cristais de colo
racgao amarela, com rendimento guantitativo. Este composto apresen

ta um ponto de fusio de 114°¢C. Infravermelho (KBr) 3300,3230,1570,
1240 ¢ 1050 ! (FPigura 39); ressondncia magnética de proton (CDClB)S: 7,28
(s,10), 4,41 (s,2), 3,73 (s,6), 3,50 (s,6), 3,33 (s,6), 3,18(s,8}
e 2,50 ppm (s,4) (Figura 33):;analise elementar calculada para C26842N208PdC12:

Cy, 45,39; H,6,15; N,4,07; Pd,15,47%.Encontrado: C,45,50;: H,6,30

r

N,4,05; Pd, 15,40%.

Isolamento do 1ﬂ,3,3-Tetrametoxiw1«Fenil—zmAminopropano,

287

Disscolveu-se 1,379 (2 mmol) de dicloreto de paladio-
mggggﬁmbig{T,1,3,BWtetxametoxin1wfenil—zuaminopropano), 286, £m
20ml de benzeno seco; em segulida, adicionou-se, sob atmosfera de
argonio, 1,04g (4 mmol) de trifenilfosfina e manteve-se a mistura
sob agitagao durante guatro horas, observando-se no decorrer da
reagiao a formacido de um sdlido de coloragao amarela. Adicionou-ge

l T5oml de pentano e filtrou-se em placa porosa D4, isolando-se as-

’ sim o dicloreto de palddiobis(trifenilfosfina) sob a forma de um
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s61lido de coloracdo amarela. Evaporou-se o solvente da solugao £il
trada em um evaporador rotativo e obteve-se ao final o 1,1,3,3~te~
trametoxi-1-fenil-2-aminopropano sob a forma de um oleo limpido ,
de coloracdo amarela-clara, gue foi, finalmente, seco a vacuo. O
rendimento observado foi quantitativo. Infravermelho (filme) 3405,
1585, 1070 o 1100 wa1 {(Ficura 34); ressonancia magnética de proton (CDClB) 8
7,36 {(s,%), 4,21(d,1,3=3,0 Hz}), 3,43{(d4,1,3=3,0 Hz), 3,34 (5,3} ,
3,23 {s,0), 3,70 (8,3} e 1,33 pom {s,2) (Figura 36); andlise elementar calCu-
13H21N04: ¢,61,17; #,8,23; N,5,49%. Encontrado:C,61,09;
H,8,20; N,5,40%.

lada para C

Reacao de 2(Dimetoximetil)-3-Fenil-2H-Azirina, 6g, com

Metanol

Adicionou-se 1,99 (10 mmol) de 3-fenil-2{(dimetoximetil)
~2H-azirina a 20ml de metanol seco e refluxou-~se a mistura duran-
te trés dias; evaporou-se o metanol em um evaporador rotativo e
obteve-se um dleo de coloracdo amarela-clara. Através do espectro
de ressonancia magnética de proton observou-se gue este Oleo cons
tituia-se de uma mistura em que um dos produtos era o 1,1,3,3~tetrame
toxi=-l-fenil-2~aminopropano. Diluiu~se parte deste Oleo com éter
de petrdoleo e cromatografou-~se em alumina neutra, utilizando-se
gquantidade adicional de éter de petrdleo como eluente; obteve- ge
no final uma mistura de produtos ainda mais complexa gque a ini-
cial.

Diluiu~-se, em benzeno, o restante do oleo obtido ini-
clalmente e reagiu-se com dicloreto de paladiobis(benzonitrila)du
rante trés horas, a temperatura ambiente; precipitou-se o produto

com pentano, filtrou-se em placa porcsa D3 e secou-se a vacuo, ob

tendo-se no final um sdélido finamente pulverizado, de coloracdo a
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marela. No espectro de ressonancia magnética de proéton, em cloro-
formio deuterade, observou-se gue o produto isolado tratava-se de
uma mistura de compostos, podendo-se cobservar, claramente,os si-
nais referentes ao complexo dicloreto de paladio-trans-bis(1,1,3,
I-tetrametoxi-1-£fenil-2-aminopropanc), além de outros sinais.
Cromatografou-se esta mistura em alumina neutra, utili
zando~se uma mistura cloroformio/benzeno (30:70) como eluente mas,

infelizmente, ndo conseguiu-se purificar o complexo.

Sintese de 1,3-Difenilpirazol, 1921

Adicionou~se 0,44g (2 mmol}) de Z{(formil-N-fenilimino})
~3~fenil-2H-azirina a 20ml de metanol e agitou-se a solugdo a tem
peratura ambiente. A cada 60 minutos, colhia-se um aliquota do
meio reacional, evaporava-se 0 metancol e observava-se o esgpechtro
da mesma, na regido do infravermelho. ApOs 24 horas observou-se
gue a banda referente a ligacao dupla carbono-nitrogénio do anel
da azirina havia desaparecido completamente. Evaporou~se o metaw
noel e dissolveu-se o residuo s6lido em 10ml de cloroférmio; adi~
cionou-se 15ml de éter de petroleo gelado e observou-se a precipi
tacao de um so0lido de coloragac amarela. Filtrou-se em placa poxro
sa D4, lavou-se com éeter de petrdleo e secou-se a vacuo, obtendo-
~-ge assim o 1,3~difenilpirazol sob a forma de um sdlido de colora
cao amarela bem clara. 0 rendimento observado foi de 70%. O produ

to obtido apresenta um ponto de fusio de 83-84°C (lit.84-85% {16}

infravermelho (EBr) 1590 e 1520 cm”l.
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figura 1- IV de diazoteto de p-divinilbenzeno, 35.
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Figura 3- IV de 3,3%p-fenileno-bis(2H~azirina), 36.
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Figura 4- 'H-RMN de 3,3'-p-fenileno-bis(2H-azirina), 36.
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Figura 10~ Espectro de massa do pirrol 171h.
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Figura 12- ‘H-RMN do pirrol 171p.

Figura 13- 'H-RMN do pirrol 171q.
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Figura 19— 'H-RMN de dicloreto de paladio-trans-bis|2(dimetoximetil)-3~fenil-
-2H-azirinal, 243q.

Figura 20- 'H-RMN de dicloreto de paladio-trans-bis (2-formil-3~fenil2H.

~azirina) , 2431




1100

e

Tt

C00 900 800

191

s
Y ;
iy
i
U
oy
2500
[t

2000

i

ik
700

Figura 27~ IR do dicloreto de paladio-trans-bis(2-formil-3-fenil-2H-azirina),
243r,

4¢




192

1800 1600 1400 {200 1000 800G 800 400
vicm )

Figura 22— IR do dicloreto de paladio~trans-bis (2-fenil-3-estiril-2H-aziri-
naj, 243t.

s

|

- L

- |
i hed \MJ LMMJ SR NN %;_,

Figura 23— 'H-RMN de acetato de b:i_s{2,%dimetilé»dimetilaminoummazirinapﬁ
14dio) , 243v.




193

3000

t

U0 L0 SO0 &OU 500 41

Figura 24- IR de acetato de bis(2,2-dimetil-3~dimetilamino-2H-azirinapald-
dio), 243v.




194

-
: K ;
. 4 ;
L
s \N - '<‘ +
P i
L i
; i
i 1
iE ‘]
i i
i ‘
- i 4

: H

.
- "

V 3500 3000 2500 2000 1500

500

Figura 25- IR de dicloreto de bis{1,4-difenil-3-cloro-1 ;O-Gilazapentadienil-

paladio), 249.




i
s

[ P

o g

EATTTY A b
Fity § o peitg
S,

(.

¢

j. - -
; T /
B . MW } -

A 2ol FOG0 2H00 FO00 1500

HOO {0 SO0 800 700 auo

a0

Figura 26- IR de dicloreto de bis(2-fenil-3-cloro-1-azaalilpaladio), 251.




196

000 3000 2000 1800 . 1200 8O0 400
vicm '}

Figura 27- IR de dicloreto de bis(2-estiril-3-fenil-3-cloro-l-azaalilpali-
dio} 252.

Figura 28- *H-RMN de Zrﬁ—difenilpirazimdz, 188a.
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Figura 30- ‘B-RMN (100 MHz) do 2,%dimetoxicarbonilmS,Swdifenilm“},4»diazabw:§;
ciclo(Z,2,1locta~2,5~dieno, 281,

Figura 31— YH-RMN (100 MIz) de dicloreto de palédiomf_:}"ansmbiss(Z s a=dimetox i~

~2~fenil-1-etilamina), 283.
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Figura 32- IR de dicloreto de paladio-trans-bis(2,2-dimetoxi-2-fenile1-etil—

amina) , 283.
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Figura 33- 'H-RMN de dicloreto de paliddio-trans-bis(1,1,3,3-tetrametoxi-~3-
~fenil-2-aminopropanc) , 286.
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Figura 34- IR de 1,1 ¢ 3, 3~tetrametoxi~3-fenil-2~aminopropano, 287.
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Figura 35- IR de dicloreto de paladio-trans-bis(1,1,3,3~tetrametoxi-3—fenil

—Z=aminopropanc) 286.
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nrvy de 1,1 |3, 3-tetrametoxi-3-fenil-2-amincpropano, 287.

figura 36-




