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Resumo 

Hidrocarbonetos halogenados podem ser alvo de estudos de atividade óptica 

ao serem satisfatoriamente modelados por métodos de química quântica. O 2-

clorobutano apresenta estudo teórico indicando alteração no perfil de dicroísmo 

circular eletrônico (ECD), comparando-se em fase gasosa ou solvente 

ciclohexano. Juntamente com 3-cloro-1-buteno, apresenta dados 

experimentais de dispersão rotatória óptica (ORD). A partir disso, este trabalho 

avalia atividade óptica de diferentes hidrocarbonetos halogenados: cadeias de 

4 e 5 átomos de C, saturados e com ligação dupla, em fase gasosa e 

solvatados com ciclohexano, halogenados com F e Cl, além da conversão 

ECD-ORD. A análise conformacional forneceu 4 estruturas significativas para 

os halopentanos e 3 para o restante.  Das metodologias testadas, houve maior 

aproximação de ORD com valor experimental com ωB97X-D/Def2QZVPP. No 

estudo do ECD, também foram selecionadas variações metodológicas: 

diferentes funcionais de DFT (CAM-B3LYP e ωB97X-D), funções de base 

pVDZ ou pVTZ e funções difusas (‘aug’ ou ‘daug’). As moléculas insaturadas 

do conjunto teste geraram os perfis mais reprodutíveis, para ambos os 

funcionais. A adição de funções difusas foi o fator mais significativo, seguido da 

alteração da qualidade da função de base. A inversão do sinal de ECD do 2-

clorobutano apresenta-se dependente de metodologia, e não de adição de 

solvente. A transformada de Kramers-Kronig permitiu converter ECD em ORD 

e indicar o espectro de ECD calculado pela função de base aug-cc-pVDZ 

como o correspondente ao enantiômero correto em fase gasosa, adicionada 

àquela com aug-cc-pVTZ em solvente implícito cilcohexano. 
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Abstract 

Halogenated hydrocarbons can constitute chiral systems with different 

conformations and, at the same time, be simple enough for a satisfactory 

theoretical modelling via quantum chemical methods, which favors their use in 

optical activity studies. 2-chlorobutane presents theoretical study indicating 

alteration on its electronic circular dichroism (ECD) profile when comparing 

under gas phase and cyclohexane. There is also experimental datta for its 

optical rotatory dispersion, along with 3-chloro-1-butene. Thus, this work 

evaluates optical activity of different halogenated hydrocarbons. Systems with 

chains of 4 and 5 C atoms, saturated and with double bond, in gas phase and 

solvated with cyclohexane, halogenated with F and Cl were chosen. 

Conformational analysis gave 3 significant structures for halobutanes, 

halobutenes and halopentenes, and 4 for halopentanes, with population 

percentage obtained via Boltzmann distribution. Assessing functionals PBE0, 

M06-2X, CAM-B3LYP and ωB97X-D and basis sets 6-311++G(3df,3pd), 

Def2QZVPP and aug-cc-pVTZ, methodology ωB97X-D/Def2QZVPP yielded 

greater approximation. For the ECD study, methodological variations (besides 

structural ones related above) were seleceted: different DFT functionals (CAM-

B3LYP and ωB97X-D), Dunning basis set with double or triple zeta and diffuse 

functions (one or two added layers - aug and daug). Unsaturated molecules of 

the dataset generated more reproducible profiles in both functionals. Adding 

diffuse functions showed to be the most significant factor, followed by altering 

the quality of basis set. Inversion of ECD sign in 2-chlorobutane presents itself 

as methodology dependent and not by solvent addition. Kramers-Kronig 

Tranform allowed the conversion of ECD into ORD and the identification of ECD 

spectra generated with basis set aug-cc-pVDZ as the correct enantiomer. 

 

 

 

 

 

 

 



8 
 

Lista de Ilustrações 

Figura 1: Componentes perpendiculares da radiação eletromagnética da luz plano- 

polarizada. Adaptado de Polavarapu [3] (2017, p.4). ................................................ 13 

Figura 2: Luz polarizada resultante da combinação de suas componentes em 

diferentes fases (𝛿). Adaptado de Polavarapu [3](2017, p.6). ................................... 14 

Figura 3: Esquema representativo da medição experimental da rotação óptica. ...... 15 

Figura 4: Etapas típicas de um cálculo teórico de espectro de ECD. Adaptado de 

Pescitelli e Bruhn [44] (2016). ................................................................................... 24 

Figura 5: Esquema representativo da Teoria do Funcional de Densidade (DFT). ..... 24 

Figura 6: Representação do modelo de solvatação implícita PCM com uma molécula 

de HCl, em que as cargas são dispostas sobre a cavidade molecular composta de 

esferas proporcionais aos raios atômicos, em um meio com características dielétricas 

específicas. ............................................................................................................... 33 

Figura 7: Demarcação dos diedros selecionados para análises de possíveis 

conformações estáveis nas cadeias de halobutanos e halopentanos. ...................... 34 

Figura 8: Energias relativas (Ei - Emín) das estruturas de (R)-2-clorobutano obtidas a 

partir da rotação em 30° do diedro da cadeia carbônica. .......................................... 38 

Figura 9: Conformações mais estáveis do (R)-2-clorobutano, em visão tridimensional 

e projeção de Newman, obtidas a partir do cálculo da energia de Gibbs e distribuição 

de Boltzmann, nas porcentagens de (1) 65,32%, (5) 9,33%,e (9) 12,37%. ............... 39 

Figura 10: Análise conformacional do (R)-3-cloro-1-buteno em CAM-B3LYP e aug-cc- 

pVTZ com rotação em 30° do diedro da cadeia carbônica e as 3 conformações mais 

estáveis, em visão tridimensional e projeção de Newman. ....................................... 40 

Figura 11: Análises conformacionais em CAM-B3LYP/aug-cc-pVTZ com energia 

relativa (kcal/mol) de acordo com a variação de 30◦ no ângulo diedro das 4 ligações 

simples da cadeia carbônica. .................................................................................... 40 

Figura 12: Busca conformacional do 2-cloropentano com (a) rotação de 60◦ em torno 

do eixo C2-C3, (b) confôrmeros em projeção de Newman e (c) rotação de 60◦ em torno 

do eixo C3-C4 para cada uma das 3 estruturas mais estáveis obtidas. .................... 41 

Figura 13:Busca conformacional do 2-fluorpentano com (a) rotação de 60◦ em torno 

do eixo C2-C3, (b) confôrmeros em projeção de Newman e (c) rotação de 60◦ em torno 

do eixo C3-C4 para cada uma das 3 estruturas mais estáveis obtidas. .................... 42 

Figura 14: Erro relativo [(ORteor-ORexp)/ORexp] de metodologias de DFT em 

comparação aos valores experimentais de [α]355 e [α]633 de 2-clorobutano e 3-cloro-1-



9 
 

buteno. ...................................................................................................................... 45 

Figura 15: Espectro de dispersão rotatória óptica (ORD) dos hidrocarbonetos 

halogenados estudados, calculados em nível ωB97X-D/Def2QZVPP. ..................... 46 

Figura 16: Espectro de dispersão rotatória óptica (ORD) dos hidrocarbonetos 

halogenados estudados, calculados em nível ωB97X-D/Def2QZVPP com solvente 

ciclohexano em SMD. ............................................................................................... 47 

Figura 17: ECD de cadeias de 4 carbonos cloradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 

- preto) em CAM-B3LYP e diferentes conjuntos de base de Dunning. ...................... 49 

Figura 18: ECD de cadeias de 5 carbonos cloradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 

- preto) em CAM-B3LYP e diferentes conjuntos de base de Dunning. ...................... 50 

Figura 19: ECD de cadeias de 4 carbonos fluoradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 

- preto) em CAM-B3LYP e diferentes conjuntos de base de Dunning. ...................... 51 

Figura 20: ECD de cadeias de 5 carbonos fluoradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 

- preto) em CAM-B3LYP e diferentes conjuntos de base de Dunning. ...................... 52 

Figura 21: ECD de cadeias de 4 carbonos cloradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 

- preto) em ωB97X-D e diferentes conjuntos de base de Dunning. ........................... 54 

Figura 22: ECD de cadeias de 5 carbonos cloradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 

- preto) em ωB97X-D e diferentes conjuntos de base de Dunning. ........................... 55 

Figura 23: ECD de cadeias de 4 carbonos fluoradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 

- preto) em ωB97X-D e diferentes conjuntos de base de Dunning. ........................... 56 

Figura 24: ECD de cadeias de 5 carbonos fluoradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 

- preto) em ωB97X-D e diferentes conjuntos de base de Dunning. ........................... 57 

Figura 25: Espectros de dispersão rotatória óptica (ORD) obtidos pela aplicação da 

Eq. 68 na elipticidade molar, calculados em funcional CAM-B3LYP e fase gasosa. . 59 

Figura 26:Espectros de dispersão rotatória óptica (ORD) obtidos pela aplicação da Eq. 

68 na elipticidade molar, calculados em funcional CAM-B3LYP com solvatação 

implícita por ciclohexano ........................................................................................... 61 

Figura 27: Desvio rotatório óptico obtido pela aplicação da Transformada de Kramers- 

Kronig nos espectros individuais de dicroísmo circular eletrônico dos confôrmeros 

representativos do 2-clorobutano .............................................................................. 62 

Figura 28: Curvas de desvio rotatório óptico de confôrmeros de 3-flúor-1-buteno e 2- 

fluorpentano com alteração de sinal, obtidos de pela aplicação da Transformada de 

Kramers-Kronig nos espectros individuais de dicroísmo circular eletrônico. ............. 64 

 



10 
 

Lista de Tabelas 

Tabela 1: Moléculas modeladas no estudo para avaliação de variação estrutural na 

atividade óptica, todas no isômero R. ....................................................................... 20 

Tabela 2: Planejamento fatorial 26 para geração dos espectros de ECD e cálculo de 

efeitos dos desvios aos valores experimentais de ORD. .......................................... 35 

Tabela 3: Análise populacional para o (R)-2-clorobutano realizada a partir da 

distribuição de Boltzmann, com as energias de Gibbs das 12 diferentes estruturas e 

porcentagens relativas na metodologia CAM-B3LYP/aug-cc-pVTZ. ......................... 38 

Tabela 4: Porcentagens das diferentes conformações das moléculas em fase gasosa, 

calculada a partir da equação de Boltzmann com as energias livres de Gibbs. ........ 42 

Tabela 5: Porcentagens das diferentes conformações das moléculas com solvente 

implícito (IEFPCM) ciclohexano, calculada a partir da equação de Boltzmann com as 

energias livres de Gibbs. ........................................................................................... 43 

Tabela 6: Valores de rotação óptica ([α] em grau.dm(g.mL)−1) em comparação ao 

experimental para seleção de metodologia teórica. .................................................. 44 

Tabela 7: Valores de ORD das conformações representativas do (R)-2-clorobutano, 

em 355 e 633nm, obtidos pela aplicação da Transformada de Kramers-Kronig em 

espectros de ECD sob funcional CAM-B3LYP e diferentes funções de base de 

Dunning, e fase gasosa ............................................................................................. 63 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



11 
 

Sumário 

1. Introdução ...................................................................................... 12 

1.1. Luz polarizada ................................................................................. 12 

1.2. Dispersão rotatória óptica e dicroísmo circular eletrônico ............... 15 

1.3. Análise Conformacional ................................................................... 19 

1.4. Hidrocarbonetos  halogenados ........................................................ 20 

1.5. Design de experimentos .................................................................. 22 

2. Objetivos ........................................................................................ 23 

2.1. Objetivo geral .................................................................................. 23 

2.2. Objetivos específicos ....................................................................... 23 

3. Metodologia e Referencial Teórico .............................................. 24 

3.1. Métodos computacionais ................................................................. 24 

           3.1.1. Teoria do funcional de densidade ................................................... 24 

           3.1.2. Funcionais e funções de base ......................................................... 29 

           3.1.3. Solvatação implícita ......................................................................... 31 

3.2. Análise conformacional ................................................................... 34 

3.3. Planejamento fatorial ....................................................................... 34 

3.4. ECD – ORD ..................................................................................... 35 

4. Resultados e Discussão ............................................................... 38 

4.1. Análise conformacional ................................................................... 38 

4.2. Espectros ........................................................................................ 43 

4.2.1. ORD ................................................................................................ 43 

4.2.2. ECD ................................................................................................. 48 
4.3. Comparação dos espectros ............................................................. 58 

5. Conclusões .................................................................................... 66 

Referências .............................................................................................................. 69 

Apêndice A: Produção Acadêmica ........................................................................ 74 

Apêndice B: Script da Transformada de Kramers-Kronig ................................... 77 



12 
 

1. Introdução 

A atividade óptica é um fenômeno que instiga cientistas desde sua descoberta no 

início do século XIX. É definida como a propriedade de um sistema capaz de 

rotacionar o plano de polarização da luz polarizada e é característica das substâncias 

quirais.[1] Interesse de diversos campos da química, física e biologia, é estudada pela 

química computacional com modelos teóricos de rotação óptica, atividade óptica 

Raman e dicroísmo circular eletrônico e vibracional.  

No conceito de quiralidade, Barron [2] retoma o surgimento da ideia de ‘dissimetria’ 

apresentado por Pasteur em 1848, no qual objetos diferenciam-se da mesma maneira 

que uma forma difere de sua imagem em um espelho. A palavra quiralidade substituiu 

o termo dissimetria com base na imagem espelhada das mãos esquerda e direita (da 

palavra grega Xir ou Chir para mão). Foi usada nesse contexto primeiramente por 

Lorde Kelvin em 1904 e posteriormente estendido de cristais opticamente ativos para 

estruturas moleculares que promovem tal atividade.  

Nesta seção serão abordados fundamentos da luz polarizada e sua interação com 

a matéria quiral, com foco em dicroísmo circular eletrônico e rotação óptica por serem 

as duas técnicas exploradas neste estudo. Serão apresentados os sistemas 

modelados neste trabalho e as análises a eles associadas, tanto para sua correta 

simulação (com a análise conformacional) quanto para a avaliação dos resultados com 

uso de ferramentas quimiométricas. 

1.1. Luz polarizada 

 histórico da investigação da natureza da luz e a definição de seu caráter dual 

onda-partícula são bem conhecidos. O estudo da luz como radiação eletromagnética 

e sua interação com a matéria se estabeleceram como pilares na física e na química. 

Pode-se destacar como marcos históricos a identificação da natureza ondulatória da 

luz com a experimentação de Thomas Young em 1803, as leis de Maxwell em 1864 

que possibilitaram a caracterização em campos elétrico e magnético oscilantes, a 

quantização da energia feita por Max Planck em 1900 e a formulação da explicação 

de Einstein para o efeito fotoelétrico 5 anos depois. 

A luz não-polarizada é composta por ondas elétricas e magnéticas oscilando em 

diversas direções ao longo do eixo de propagação, enquanto as componentes da luz 

polarizada propagam-se em uma direção específica. Experimentalmente, a luz plano-

polarizada pode ser obtida após a passagem daquela não-polarizada por um filtro 
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2 

polarizador, pelo qual atravessam apenas as componentes para o estado de 

polarização de interesse. 

A composição da luz polarizada é melhor compreendida explorando sua descrição 

matemática.[3] Adotando o eixo z como eixo de propagação, ao longo de um tempo t, 

as componentes elétrica e magnética podem ser representadas nos planos xz e yz, 

respectivamente. Atribuindo amplitude A com valor máximo em t = 0, descrevemos a 

componente elétrica como a cossenoide da Eq. 1, enquanto a sua perpendicular é 

dada pela Eq. 2: 

Fxy = 𝐴𝑥𝑦 𝑐𝑜𝑠(2π𝑣𝑡) (1) 

𝐹𝑦𝑧 = 𝐴𝑦𝑧  𝑐𝑜𝑠(2𝜋𝑣𝑡) (2) 

Para simplificar as representações, tomemos amplitudes com valores iguais. A 

resultante F pode ser encontrada na forma: 

𝐹 = 𝐹𝑥𝑦 + 𝐹𝑦𝑧 = 𝐴[𝑢𝑐𝑜𝑠(2𝜋𝑣𝑡) + 𝑣𝑐𝑜𝑠(2𝜋𝑣𝑡)] (3) 

em que u e v são os vetores unitários correspondentes aos respectivos eixos de 

propagação. A resultante vetorial da Eq. 3 permite a obtenção da luz plano-polarizada, 

como apresentado na Fig. 1. 

 

Figura 1: Componentes perpendiculares da radiação eletromagnética da luz plano- 
polarizada. Adaptado de Polavarapu [3] (2017, p.4). 

Após estabelecer a relação para a luz plano-polarizada, podemos retomar a 

relação matemática geral e explorar a resposta obtida com a aplicação das ondas em 

fase. Representaremos o argumento 𝛩 =  2𝜋𝜈𝑡 e a variação da fase como 𝛿 aplicando 

na componente do plano 𝑦𝑧. 

𝐹 = 𝐴[𝑢𝑐𝑜𝑠θ + v 𝑐𝑜𝑠(𝜃 + δ)] (4) 

Para δ =  𝜋𝑛 com 𝑛 ∈  𝑍, retoma-se a luz plano-polarizada. Com outros valores de 
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𝛿, tem-se uma onda elipticamente polarizada. As resultantes para δ = 𝜋𝑛(∀𝑛 ∈ 𝑍) se 

destacam como particularidades da polarização elíptica: ondas circularmente 

polarizadas. Os dois casos obtidos para polarização circular diferem entre si pelo 

sentido da resultante: horário e anti-horário, convencionando-se os termos polarizada 

à direita e à esquerda, respectivamente. O esquema para as resultantes das diferentes 

fases é apresentado na Fig. 2. 

 

Figura 2: Luz polarizada resultante da combinação de suas componentes em 
diferentes fases (𝛿). Adaptado de Polavarapu [3](2017, p.6). 

Em caso de amplitudes diferentes, haverá também variação no vetor resultante. 

Tanto a amplitude quanto a fase interferem na polarização da radiação 

eletromagnética. No entanto, para as técnicas utilizadas no presente estudo, a 

discussão matemática feita até então é suficiente para permitir a compreensão da 

existência de diferentes estados de polarização. A obtenção computacional de tais 

condições será introduzida na seção 3. 

O uso da luz polarizada na química constitui o grupo de técnicas denominado 

métodos quirópticos. São usados principalmente em três campos de estudo: 

informação estrutural, medida analítica e propriedades de fase.[4] No primeiro caso, 

buscam elucidar configurações absolutas, compreender estruturas e diversidade de 

conformações, caracterizar compostos e reconhecer variação estrutural ao longo do 

tempo.[5, 6] As medições analíticas visam determinar concentração de compostos 

quirais, estabelecer pureza óptica ou facilitar separação enantiomérica em técnicas 

cromatográficas.[7, 8] No último campo, permite estudos detalhados de ordem 

pretransicional próximo a transição de fases[9] e da quiralidade supramolecular de 

cristais, filmes e membranas.[10] 
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A espectroscopia de dicroísmo circular e a dispersão rotatória óptica fazem 

parte dos métodos quirópticos. São, respectivamente, variantes da espectroscopia de 

absorção e da medição do índice de refração aplicados a sistemas quirais. Outras 

técnicas também compõem tais métodos, como a atividade óptica Raman que mede 

a diferença do espalhamento da luz, ou a luminescência circularmente polarizada que 

trata da emissão,[11] mas não serão abordadas neste trabalho. 

1.2. Dispersão rotatória óptica e dicroísmo circular eletrônico 

Como uma consequência direta da quiralidade, a rotação óptica (OR, do inglês 

Optical Rotation) consiste na medição do desvio da luz plano-polarizada após passar 

por uma amostra com excesso enantiomérico.[1] A luz circularmente polarizada, por 

sua vez, pode ser absorvida de forma diferente quando polarizada à direita e à 

esquerda. Esta diferença na absorção embasa a técnica de dicroísmo circular (CD, de 

Circular Dichroism).[3] São técnicas importantes para determinar configuração 

absoluta, permitindo diferenciar a conformação da estrutura. Possuem uma variedade 

de aplicações, desde pesquisa de estado sólido e cristais[12, 13] a produtos 

naturais.[14-16] 

A OR pode ser medida seguindo o esquema simplificado da Fig. 3.[17] Nele, a 

amostra quiral é alocada entre dois polarizadores cujos eixos formam um ângulo θ 

com a radiação incidente. O desvio dessa luz polarizada, dado por 𝛼, pode ser 

determinado pela modificação da Lei de Malus, com a intensidade escrita em função 

do ângulo de rotação: 

𝐼 = 𝐼0𝑐𝑜𝑠2(θ + α) (5) 

onde I0 é intensidade da radiação após o primeiro polarizador e I após ambos. 

 

Figura 3: Esquema representativo da medição experimental da rotação óptica. 

A rotação 𝛼 medida pelo polarímetro é expressa [18] para um líquido como 

rotação específica [𝛼] na forma:  
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[α] =
α

𝑙 𝜌
(6) 

com caminho óptico 𝑙 em 𝑑𝑚 e densidade 𝜌 em 𝑔 · 𝑐𝑚−3. A OR [𝛼(𝜆)] é dada então 

em (𝑔𝑟𝑎𝑢 · 𝑐𝑚3(𝑔 · 𝑑𝑚)−1) para o comprimento de onda λ da luz incidente. A rotação 

molar [𝜙], por sua vez, em unidades de 𝑔𝑟𝑎𝑢 · 𝑐𝑚2/𝑑𝑚𝑜𝑙, é dada pela relação com a 

massa molar: 

[ϕ] = [α] ×
𝑀

100
(7) 

 

Quando o plano de polarização é desviado para a direita, ou sentido horário, 

[𝛼] é definido com valor positivo. Denomina-se a substância dextrorrotatória ou 

dextrógira. Para levorrotatória (ou levógira), [α] tem valor negativo e o desvio da luz é 

para a esquerda (anti-horário).[19] 

A dispersão rotatória óptica (ORD, do inglês Optical Rotatory Dispersion) 

consiste nos valores de OR para diferentes comprimentos de onda. É de maior 

interesse nas regiões em que o analito apresenta absorção eletrônica, devido à rápida 

variação de [𝛼].[19] 

As primeiras análises ópticas sistemáticas de sistemas quirais foram obtidas 

pela medição da ORD nas décadas de 1950 e 1960, consolidando-se como a técnica 

predominante na área. Porém, ao longo da década de 1960, o grande 

desenvolvimento dos instrumentos que exploravam a técnica de CD alteraram este 

cenário. À medida que o CD pôde ser calculado com a mesma precisão em 

comparação à ORD, ganhou notoriedade e foi mais usada.[4] 

Para compreensão da técnica de CD, retornamos à descrição da luz 

circularmente polarizada. Em uma substância opticamente ativa, a quantidade de luz 

absorvida em dado comprimento de onda difere entre a luz circularmente polarizada 

(LCP) à direita e à esquerda, tipicamente de 0,01 a 0,1%. [19] Com a Eq. 4, podemos 

descrever a LCP a partir de um incremento 𝛿 =  𝜋/2 para o sentido horário e δ =

 3𝜋/2 para o sentido anti-horário, 

𝐹 = 𝐴[𝑢𝑐𝑜𝑠𝜃 + 𝑣 𝑐𝑜𝑠(𝜃 + 𝛿)]  

e a partir dela encontramos as relações abaixo para, respectivamente, LCP à direita 

(LCPD) e LCP à esquerda (LCPE): 

𝐹𝐿𝐶𝑃𝐷 = 𝐴𝐿𝐶𝑃𝐷[𝑢𝑐𝑜𝑠θ − 𝑣𝑠𝑒𝑛θ] (8) 

𝐹𝐿𝐶𝑃𝐸 = 𝐴𝐿𝐶𝑃𝐸[𝑢𝑐𝑜𝑠𝜃 + 𝑣𝑠𝑒𝑛𝜃] (9) 
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A amplitude difere em função dos diferentes índices de absorção da LCPD e LCPE. 

[3] São representados por 𝑘𝐷 e 𝑘𝐸, respectivamente. As amplitudes resultantes 

correspondem à variação em função de 𝐴0: 

𝐴𝐿𝐶𝑃𝐷 = 𝐴0𝑒𝑥𝑝
−2π𝑘𝐷𝑙

λ
(10) 

𝐴𝐿𝐶𝑃𝐸 = 𝐴0𝑒𝑥𝑝
−2𝜋𝑘𝐸𝑙

𝜆
(11) 

onde 𝑙 é o comprimento percorrido pela radiação no meio amostral e 𝜆 o comprimento 

de onda. 

Para explorarmos o espectro de dicroísmo circular, uma nova grandeza deve 

ser introduzida. As medidas de CD podem ser expressas em termos de elipticidade 

(𝜃). Ela é definida em radianos pelas amplitudes dos campos elétricos para LCPD e 

LCPE após passarem pela amostra, como na Eq. 12 

𝑡𝑎𝑛θ =
𝐴𝐿𝐶𝑃𝐷 − 𝐴𝐿𝐶𝑃𝐸

𝐴𝐿𝐶𝑃𝐷 + 𝐴𝐿𝐶𝑃𝐸

(12) 

Multiplicando numerador e denominador por 𝑒𝑥𝑝
πl(kD+kE)

λ
 e com a relação de 

identidade 𝑡𝑎𝑛ℎβ = (𝑒β − 𝑒−β)/(𝑒𝛽 + 𝑒−𝛽), encontra-se: 

𝑡𝑎𝑛θ = 𝑡𝑎𝑛ℎ
π𝑙

λ
× (𝑘𝐸 − 𝑘𝐷) (13) 

E, a partir da aproximação de 𝑡𝑎𝑛ℎ 𝑥 ≈ 𝑥 e 𝑡𝑎𝑛 𝑥 ≈ 𝑥 para valores pequenos de x, 

observamos a proporcionalidade da elipticidade com a diferença nos índices de 

absroção da LCP: 

θ ≈
πl

λ
× (𝑘𝐸 − 𝑘𝐷) (14) 

A fim de relacionar a elipticidade com medidas espectroscópicas, recorre-se à lei de 

Beer (Eq. 15), em que a absorbância é diretamente proporcional à concentração da 

espécie (𝐶) e ao caminho óptico (𝑙) com a constante de proporcionalidade denominada 

absortividade (𝜖) [20] 

𝐴 = 𝑙𝑜𝑔
𝐼0

𝐼
= ϵ𝐶𝑙 (15) 

a qual pode ser organizada na forma 

𝐼 = 𝐼010−ϵ𝐶𝑙 (16) 

e, ao considerarmos 𝑙𝑛 10 =  2,026, na forma 

𝐼 = 𝐼0𝑒−2,3026ϵ𝐶𝑙 (17) 

Sendo a intensidade de uma onda equivalente ao quadrado de sua amplitude, 
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pode-se comparar a Eq. 17 com a intensidade calculada a partir da amplitude do 

campo elétrico para LCP da Eq. 10 (ou Eq. 11): 

𝐼 = 𝐼0𝑒(−2π𝑘𝑙λ−1)×2 = 𝐼0𝑒−4π𝑘𝑙λ−1
(18) 

Compara-se então o índice de absorção k com a absortividade 𝜖 

𝑘 =
2,3026ϵ𝐶𝑙λ

4π𝑙
(19) 

o que permite escrever a Eq. 14 em função da absortividade, considerando a diferença 

obtida com LCPE e LCPD: 

θ =
πl

λ
×

2,23026(ϵ𝐸 − ϵ𝐷)𝐶λ

4π
 

𝜃 =
2,3026(𝜖𝐸 − 𝜖𝐷)𝐶𝑙)

4
=

2,20326

4
× Δ𝐴 (20) 

onde Δ𝐴 = 𝐴𝐸 − 𝐴𝐷 é o dicroísmo circular, a difertença na absorção de LCPE e 

LCPD.[3, 21] 

A elipticidade é escrita em graus ao converter a Eq. 20: 

θ(𝑔𝑟𝑎𝑢𝑠) =
2,3026

4
× Δ𝐴 ×

180

π
= 32,988Δ𝐴 (21) 

Outra grandeza utilizada para medição do dicroísmo circular é a elipticidade 

molar [𝜃] em 𝑔𝑟𝑎𝑢 ·  𝐿 ·  𝑚𝑜𝑙−1𝑐𝑚−1 ao dividir o valor da elipticidade pela 

concentração e pelo caminho óptico (Eq. 22). Para o cálculo teórico da elipticidade 

molar, retomamos a relação ∆𝐴 =  ∆𝜖𝐶𝑙 usada na Eq. 20: 

[θ] =
θ

𝐶𝑙
(22) 

[θ] =
32,988Δ𝐴

𝐶𝑙
=

32,988Δϵ𝐶𝑙

𝐶𝑙
 

[θ] = 32,988Δϵ (23) 

O dicroísmo circular é diferente de zero nas regiões de absorção, portanto mais 

comu mente medido na região do ultravioleta e visível.[19] Subdivide-se em dicroísmo 

circular eletrônico (ECD, do inglês Electronic Circular Dichroism) e vibracional (VCD, 

de Vibrational Circular Dichroism). O ECD está ligado a vibrações de estados 

excitados envolvidos no processo de absorção, enquanto o VCD fornece informações 

sobre vibrações no estado fundamental e é mais comumente medido na regiãodo 

infravermelho médio.[22, 23] O dicroísmo circular eletrônico será o explorado neste 

trabalho e o cálculo teórico é descrito na seção 3. 

Historicamente, os cálculos teóricos de ECD foram favorecidos com o 
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desenvolvimento dos métodos que usam a teoria funcional de densidade dependente 

do tempo (TD-DFT, Time-Dependent Density Functional Theory). Tais métodos 

permitiram determinações estruturais mais rápidas e confiáveis quando comparados 

aos métodos computacionais semi-empíricos ou ab initio.[23] 

Por fim, sabe-se que ECD e ORD são fenômenos com relação próxima. Sua 

interconversibilidade é conhecida com o uso das relações de Kramers-Kronig.[24, 25] 

Com a relação abaixo (Eq. 24), a elipticidade molar (Eq. 23) pode ser descrita em 

forma de rotação molar (Eq. 7) em função dos correspondentes comprimentos de onda 

λ e μ.[21] 

[ϕ(λ)] =
2

π
∫ [θ(μ)]

μ

(λ2 − μ2)
𝑑𝜇

∞

0

(24) 

1.3. Análise Conformacional 

Uma etapa essencial que precede o cálculo das propriedades ópticas é a avaliação 

de diferentes conformações do sistema estudado, pois diferentes estruturas de um 

mesmo enantiômero podem influenciar no espectro de interesse. Assim, a obtenção 

das estruturas significativas é necessária para correta simulação computacional das 

propriedades espectrais. 

A análise conformacional, de modo geral, é feita com a rotação dos grupos flexíveis 

em torno das ligações simples, seguido da avaliação das angulações dos anéis 

presentes e, por fim, da identificação das estruturas com menores energias (mais 

estáveis). Os métodos de identificação das conformações predominantes na literatura 

usam uma de duas abordagens (ou ambas). A primeira é encontrada em programas 

baseados em dinâmica molecular, com aplicação de um campo de força descrevendo 

o sistema. Em contraste ao uso de mecânica molecular, a busca conformacional 

“manual” tem um controle maior do parâmetro de variação estrutural e a avaliação é 

feita por métodos de mecânica quântica. 

Os métodos baseados em mecânica clássica são frequentemente utilizados para 

sistemas maiores (e.g. bioquímicos) ou clusters de soluto com solventes. A busca 

“manual” consiste em uma varredura (scan) do espaço conformacional a partir de um 

intervalo angular fornecido pelo analista, de acordo com o eixo de avaliação desejado, 

otimizando a estrutura em cada ponto para avaliação energética.[3] 

Neste trabalho, a análise conformacional seguirá a metodologia de busca 

“manual” através do scan do espaço tridimensional com a otimização em método de 
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química quântica e avaliação das energias de Gibbs de cada estrutura.[26] A 

distribuição populacional será calculada pela distribuição de Boltzmann, de acordo 

com a Eq. 25: 

𝑁𝑖

𝑁
= 𝑒𝑥𝑝(−𝐺𝑖/𝑘𝑇)/ ∑ 𝑒𝑥𝑝(−𝐺𝑗/𝑘𝑇)

𝑗

(25) 

sendo k a constante de Boltzmann, T a temperatura do sistema em Kelvin, N o número 

total de estados considerados, e Gi e Gj as energias de Gibbs dos estados i e j, 

respectivamente. As conformações que apresentarem maior peso na distribuição 

serão utilizadas nas etapas seguintes de cálculo de atividade óptica. 

1.4. Hidrocarbonetos  halogenados 

Os sistemas modelados neste trabalho contam com diferentes hidrocarbonetos 

halogenados, como apresentado na Tabela 1. As diferenças estruturais foram 

selecionadas para julgar o impacto no desvio de ECD. Dentre as moléculas indicadas, 

(R)-2-X-butano e (R)-3-X-1-buteno (X=F,Cl) apresentam estudos quirópticos.[27-29] 

 

Tabela 1: Moléculas modeladas no estudo para avaliação de variação estrutural na 
atividade óptica, todas no isômero R. 

Parâmetro 

N° de Carbono Halogênio 

Insaturação Molécula 

4 Cl ausente 2-clorobutano 

4 Cl presente 3-cloro-1-buteno 

4 F ausente 2-fluorbutano 

4 F presente 3-fluor-1-buteno 

5 Cl ausente 2-cloropentano 

5 Cl presente 4-cloro-2-penteno 

5 F ausente 2-fluorpentano 

5 F presente 4-fluor-2-penteno 

 

Diferentes conformações das moléculas (R)-3-cloro-1-buteno e (R)-3-flúor-1-

buteno foram exploradas por Wiberg et al. [27]. Avaliou-se as curvas de energia 

potencial em função do ângulo de torsão da cadeia carbônica e os diferentes valores 

de rotação óptica para cada estrutura. Com cálculo em funcional B3LYP e função de 

base 6-311++G(d,p), a molécula clorada apresentou grande variação no valor de OR, 
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de +244° (em 0° de torsão) a −526° (em 180° de torsão). Julgou-se como não 

significativo o efeito da troca do ligante Cl por F, calculado na função de base 6-

311+G(d), apenas com diminuição na magnitude da OR. 

Em seguida, em um trabalho similar, Wiberg et al. [28] investigaram 

conformações de 2-X-butanos (X=F, Cl, CN e HCC) e a resposta na OR. Um dos 

questionamentos foi se a grande variação de OR de acordo com a conformação 

observada nos 3-X-butenos ocorreria caso não houvesse insaturação. Observou-se o 

mesmo fenômeno, com contribuições negativas ou positivas na OR a depender da 

conformação. Não foram indicadas divergências a partir da troca do substituinte. As 

análises ópticas foram feitas em B3LYP e funções de bases 6-311++G(d,p), aug-cc-

pVDZ, daug-cc-pVDZ e aug-cc-pVTZ. 

As moléculas (R)-2-clorobutano e (R)-3-cloro-1-buteno tiveram seus valores de 

OR mais uma vez estudados por Wilson et al. [30] e Tam et al. [29], visando à 

comparação a valores experimentais. O primeiro avaliou sob funcional B3LYP e 

funções de base pVDZ e pVTZ. O último, além do funcional B3LYP, usou o método 

Coupled Cluster com excitações simples e duplas (CCSD) com funções de base 6-

311++G(2d,2p), aug-cc-pVDZ e aug-cc-pVTZ. Todos os modelos resultaram em [α] 

próximo ao experimental para o 2-clorobutano, assim como CCSD para 3-cloro-1-

buteno. O valor experimental foi superestimado em cerca de 80% para B3LYP em 

ambos os trabalhos. 

Os estudos indicados acima compreendem as principais literaturas com 

informações da ORD dos sistemas da Tabela 1. Outro ponto de interesse para este 

trabalho foi apontado na literatura por Porto et al. [31] em que diferentes halobutanos 

tiveram seus espectros de ECD modelados em fase gasosa e solvente ciclohexano. 

Foi utilizada metodologia de solvatação implícita IEF-PCM (do inglês integral equation 

formalism for the polarizable continuum model) e os espectros foram gerados com 

funcional PBE0 e função de base cc-pVDZ. Houve inversão no espectro do 2-

clorobutano ao considerar a solvatação, o que não aconteceu para os outros haletos 

(F, Br e I). 

Assim, além das moléculas consideradas na Tabela 1 serem modeladas em 

fase gasosa, será considerado o meio solvatado com solvente implícito para investigar 

este resultado reportado. O resultado do estudo da ORD servirá de base para avaliar 

espectros de ECD obtidos em diferentes condições. 
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1.5. Design de experimentos  

Design de experimentos, ou DoE (do inglês Design of Experiments), consiste 

em uma abordagem estatística composta de diferentes métodos que fornecem 

máxima informação considerando determinado modelo matemático. É comumente 

empregada para predição e otimização de sistemas. Utiliza-se de planejamento e 

definição de condições de ensaios controlados para avaliar parâmetros que regem a 

resposta do sistema.[32, 33] Caracterizase como uma abordagem flexível, menos 

custosa e mais informativa que os tipos de análise de tentativa e erro e o método 

univariado tradicional, buscando aumentar o poder estatístico da análise para número 

fixo de testes.  

Os campos da indústria e de engenharia são os que mais frequentemente se 

beneficiam dos DoE. Na química, o campo experimental supera em muito o uso dessa 

abordagem em relação aos campos teóricos.[34-36] Ainda assim, o experimento 

fatorial tem sido utilizado em cálculos teóricos na otimização de deslocamentos 

químicos na ressonância magnética nuclear,[37-39] na busca de melhores condições 

para otimização de geometria [40] e na avaliação de efeitos da variação de função de 

onda nas constantes de acoplamento em ressonância magnética nuclear [41] e 

frequências vibracionais.[42, 43]  

Nos experimentos fatoriais, as variáveis (denominadas fatores) são os 

parâmetros avaliados em valores escolhidos (níveis). Os fatores podem ser variáveis 

quantitativas triviais como concentração, pH ou temperatura. Neste estudo, o 

planejamento fatorial será usado na avaliação do ECD, de modo que os fatores serão 

parâmetros qualitativos (descritores estruturais dos sistemas e metodológicos da 

modelagem computacional). Busca-se aproveitar as considerações do DoE para 

explorar as variações causadas no ECD dos 21 hidrocarbonetos halogenados em 

relação à ORD. 
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2. Objetivos  

2.1. Objetivo geral  

Avaliar a mudança de parâmetros estruturais e metodológicos no dicroísmo 

circular eletrônico de hidrocarbonetos halogenados.  

2.2. Objetivos específicos  

1. Calcular ECD e ORD de hidrocarbonetos com 4 e 5 carbonos com ligantes 

flúor e cloro;  

2. Definir metodologia de ORD comparável aos dados experimentais 

disponíveis;  

3. Avaliar aplicação do solvente ciclohexano no ECD dos hidrocarbonetos 

halogenados;  

4. Aplicar a transformada de Kramers-Kronig para comparação de ECD com o 

ORD de referência;  

5. Julgar efeitos estruturais e metodológicos no ECD através de ferramentas 

quimiométricas de design de experimentos. 
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3. Metodologia e Referencial Teórico 

Este trabalho segue etapas bem estabelecidas na determinação de espectros de 

ECD, resumidas na Fig. 4. É adotada uma abordagem quimiométrica com 

planejamento fatorial para avaliação de efeitos estruturais e metodológicos no cálculo 

da atividade óptica. Os pontos são discutidos a seguir. 

 

Figura 4: Etapas típicas de um cálculo teórico de espectro de ECD. Adaptado de 
Pescitelli e Bruhn [44] (2016). 

3.1. Métodos computacionais 

3.1.1. Teoria do funcional de densidade 

O estudo das propriedades de um sistema a partir da resolução da função de onda 

de N elétrons pode se tornar extremamente complexo de acordo com o valor de N. 

Com isso, buscam-se maneiras mais simples de se calcular energia molecular e outras 

propriedades.[45] Diferenciando-se da abordagem do sistema de muitos corpos, a 

Teoria do Funcional de Densidade (DFT, de Density Functional Theory) propõe tratar 

de apenas uma observável (Fig. 5). 

 

Figura 5: Esquema representativo da Teoria do Funcional de Densidade (DFT). 

Adotando a aproximação de Born-Oppenheimer, desconsiderando a repulsão 

núcleo-núcleo e efeitos relativísticos, podemos escrever o Hamiltoniano puramente 
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eletrônico de uma molécula poliatômica, em unidades atômicas, como 

𝐻̂𝑒𝑙 = −
1

2
∑ ∇𝑖

2

𝑖

+ ∑ ∑
1

|𝑟𝑖𝑗|
𝑗>𝑖𝑖

− ∑ ∑
𝑍α

𝑟𝑖α
α𝑖

(26) 

 

sendo o primeiro termo o operador de energia cinética (K), o segundo termo referente 

ao potencial de Coulomb da interação elétron-elétron (Ve), e por fim o termo referente 

ao potencial (v) externo.[45] Este último pode ser escrito simplificadamente como um 

termo aditivo no Hamiltoniano na forma da Eq. 27 

∑ ∑ −
𝑍𝛼

𝑟𝑖𝛼
𝛼𝑖

= ∑ ν(𝑟𝑖)

𝑖

(27) 

 

Tomemos a densidade eletrônica pela interpretação probabilística 

ρ(𝑟) = ∫  … ∫ Ψ(𝑟1, 𝑟2, … , 𝑟𝑁) ∗ Ψ(𝑟1, 𝑟2, … , 𝑟𝑁)𝑑𝑟1𝑑𝑟2 … 𝑑𝑟𝑁 (28) 

com Ψ(𝑟1, 𝑟2, … , 𝑟𝑁) sendo a resolução do estado fundamental do Hamiltoniano. A 

energia do sistema, dada a equação de Schrödinger 𝐻̂Ψ = 𝐸Ψ, 

𝐸0 = ∫ Ψ(𝑟) ∗ 𝐻̂Ψ(𝑟)𝑑𝑟 = ⟨Ψ|𝐻̂|Ψ⟩ (29) 

Assim, pela Eq. 26, a energia pode ser escrita como: 

𝐸0 = ⟨Ψ|𝐾̂ + 𝑉̂𝑒|Ψ⟩ + ∫ ρ(𝑟)ν(𝑟)𝑑𝑟 (30) 

Com o trabalho seminal de 1964 de Hohenberg e Kohn [46], provou-se que 

para uma molécula sem estados fundamentais degenerados, há relação biunívoca 

entre a densidade de probabilidade do estado fundamental ρ0(x,y,z) e sua energia 

molecular (e outras propriedades eletrônicas). Ou seja, as propriedades podem ser 

unicamente descritas a partir de ρ(r).[47]  

O trabalho de Hohenberg-Kohn se apresenta na forma de dois teoremas.[47] O 

primeiro estabelece que o potencial externo é um funcional único da densidade mais 

uma constante. Ao denominar energia como um funcional, define-se uma 

correspondência de valores (energia) a funções (densidade), ou comumente dito 

‘função de função’: E = Eν[ρ]. O segundo teorema estabelece que a energia exata do 

sistema é igual ou inferior à energia total calculada a partir de uma aproximação de ρ. 

Ou seja, pelo princípio variacional, retomamos a Eq. 30 e comparamos com a 

densidade aproximada ρ𝑎𝑝𝑥: 
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𝐸ν[ρ] ≤ Eν[ρ𝑎𝑝𝑥]; portanto 

⟨Ψ|𝐾̂ + 𝑉̂𝑒|Ψ⟩ + ρ(𝑟)𝑣(𝑟)𝑑𝑟 ≤ ⟨Ψ|𝐾̂ + 𝑉̂𝑒|Ψ⟩ + ρ𝑎𝑝𝑥(𝑟)𝑣(𝑟)𝑑𝑟 (31) 

Com o exposto até então, ainda não se tornava um procedimento mais simples 

que a própria resolução da equação de Schrödinger para a função de onda.[48] A 

solução surgiu com Kohn e Sham [49] no ano seguinte ao expressarem ρ em um 

conjunto de equações em que cada uma envolve apenas um elétron. 

Reescrevendo a Eq. 30 explicitando a repulsão elétron-elétron, tem-se: 

𝐸ν[ρ] = 𝐺[ρ] +
1

2
∫ ∫

ρ(𝑟1)ρ(𝑟2)

|𝑟12|
+ ∫ ρ(𝑟)ν(𝑟)𝑑𝑟 (32) 

em que G[ρ] é composto por um funcional de energia cinética (𝐾𝑠[ρ]) e um funcional 

𝐸𝑥𝑐[𝜌]. 𝐾𝑠[𝜌] corresponde aos elétrons que não interagem e têm valor de ρ 

correspondente ao sistema com elétrons que interagem. 𝐸𝑥𝑐[𝜌] inclui a interação não-

clássica entre elétrons (troca e correlação) e a parte residual da energia cinética 

(𝐾[ρ] − 𝐾𝑠[ρ]). 

As propriedades de interesse calculadas neste trabalho fizeram uso não 

somente da DFT, mas também daquela dependente do tempo, TD-DFT (Time-

dependent density functional theory). A motivação foi a necessidade de representar 

processos que consideram funções de onda de estados excitados (𝛹 ∗) e não apenas 

fundamental. Para tal, como feito por Hohenberg e Kohn [46], buscou-se  definir um 

comportamento de função bijetora com a propriedade de densidade eletrônica. 

Retoma-se então a equação de Schrödinger. Usemos novamente unidades 

atômicas a fim de simplificar as expressões. Para os processos de excitação, explora-

se a dependência ao longo do tempo: 

i
∂ Ψ(𝑡)

∂ 𝑡
= 𝐻̂(𝑡)Ψ(𝑡) (33) 

onde Ψ(𝑡0) = Ψ0 e assume-se o Hamiltoniano 𝐻̂(𝑡) = 𝐾̂ + 𝑉̂(𝑡) + 𝑊̂ consistindo da 

energia cinética 

𝐾̂ = ∑ ∫ 𝑑3𝑟 ψ𝑠
∗̂(𝑟) (−

1

2
∇2) ψ𝑠̂(𝑟)

𝑠

(34) 

 

o potencial 𝑉̂ de uma partícula independente do spin, local, e dependente do tempo, 

𝑉̂(𝑡) = ∑ ∫ 𝑑3𝑟 𝜈(𝑟𝑡)𝜓𝑠
∗̂(𝑟)𝜓𝑠̂(𝑟)

𝑠

(35) 

interação entre partículas (também independente de spin 
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𝑊̂ =
1

2
∑ ∑ ∫ 𝑑3

𝑠′𝑠

𝑟 ∫ 𝑑3𝑟′ψ𝑠
∗̂(𝑟)ψ𝑠′

∗̂ (𝑟′⃗⃗⃗⃗ )𝑤(𝑟, 𝑟′⃗⃗⃗⃗ )ψ𝑠′̂(𝑟′⃗⃗⃗⃗ )ψ𝑠̂(𝑟) (36) 

em que s e s′ indicam diferentes estados. 

A problemática inicial que requereu o desenvolvimento de uma abordagem 

diferente da DFT surgiu com a dificuldade de resolução e aplicação da Eq. 33 nesta 

teoria. Mais especificamente, pode-se definir um mapa F tal que 

𝐹: 𝑣(𝑟𝑡) → Ψ(𝑡) (37) 

para diferentes potenciais 𝑣(𝑟𝑡) e estado inicial Ψ0 fixo. Calculam-se as densidades 

ρ(𝑟𝑡) =< Ψ(𝑡)|ρ(𝑟)|Ψ(𝑡) > (38) 

com 

ρ(𝑟) = ∑ 𝜓𝑠
∗̂(𝑟) .  𝜓𝑠̂(𝑟)

𝑠

(39) 

para todos os estados obtidos em F. Obtém-se, então, o novo mapa 

𝐺: 𝑣(𝑟𝑡) → ρ(𝑟𝑡) (40) 

que é o nosso funcional a ser avaliado. No entanto, não se pode prontamente inferir a 

relação de invertibilidade de G. [50] Por isso, até o momento, diferente do exposto 

para DFT, não se infere de imediato uma relação biunívoca entre a densidade de 

probabilidade e o potencial 𝑣(𝑟𝑡) 

Runge e Gross [50] definiram, em 1986, teoremas para atingir a 

correspondência ‘um a um’ entre densidades e potenciais dependentes de tempo. 

Para cada partícula de potencial único 𝑣(𝑟𝑡) que pode ser expandido em uma série 

de Taylor em relação à coordenada temporal de 𝑡 = 𝑡0, um mapa 𝐺: 𝑣(𝑟𝑡) → 𝜌(𝑟𝑡) da 

Eq. 40 é passível de definição. Tal feito se dá ao fixar o estado inicial Ψ(𝑡0) = Ψ0 e 

calcular as densidades correspondentes ρ(𝑟𝑡), com a definição de potenciais diferindo 

por mais que apenas uma função temporal, 

𝑣(𝑟𝑡) − 𝑣′(𝑟𝑡) ≠ 𝑐(𝑡) (41) 

não excluindo a igualdade para os potenciais em t = t0 e com a expansão de Taylor 

inferindo na existência de uma constante k não negativa de acordo com a equação 

abaixo. 

∂𝑘

∂𝑡𝑘
[𝑣(𝑟𝑡) − 𝑣′(𝑟𝑡)𝑡=𝑡0

] ≠ 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡𝑎𝑛𝑡𝑒 (42) 

Assim, as princiais relações para TD-DFT puderam ser estabelecidas.[50] Propôs-se 

definir a integral de ação A, inicialmente avaliada po 
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𝐴 = ∫ 𝑑𝑡
𝑡1

𝑡0

< ψ(𝑡) |𝑖
∂

𝜕𝑡
−  𝐻̂(𝑡)| ψ(𝑡) > (43) 

como um funcional da densidade, ou seja, A[ρ]. Este, por sua vez, foi descrito pelos 

autores em termos de um funcional universal de densidade B[ρ], 

𝐵[ρ] = ∫ 𝑑𝑡
𝑡1

𝑡0

< Ψ[ρ](𝑡) |𝑖
𝜕

𝜕𝑡
−  𝐾̂𝑊̂| Ψ[ρ](𝑡) > (44) 

no qual a dependência de ρ(r⃗t) vale para todos valores de potencial v(r⃗t). 

𝐴[ρ] = 𝐵[ρ] − ∫ 𝑑𝑡 ∫ 𝑑3
𝑡1

𝑡0

𝑟ρ(𝑟𝑡)𝑣𝑟𝑡 (45) 

O funcional 𝐴[ρ] apresenta ponto de sela na densidade exata do sistema, ou seja, 

δ𝐴/δρ(𝑟𝑡) = 0. Por fim, definiram que a densidade exata do sistema pode ser obtida 

por 

ρ(𝑟𝑡) = ∑ 𝜓𝑗
∗̂(𝑟𝑡) × 𝜓𝑗̂(𝑟𝑡) (46) 

onde ψ𝑗 satisfaz 

(𝑖
∂

∂𝑡
+

1

2
∇2) ψ𝑗(𝑟𝑡) = 𝑣𝑒𝑓𝑒𝑡𝑖𝑣𝑜[𝑟𝑡; ρ(𝑟𝑡)]ψ𝑗(𝑟𝑡) (47) 

sendo o potencial efetivo de uma partícula dado por 

𝑣𝑒𝑓𝑒𝑡𝑖𝑣𝑜[𝑟𝑡, ρ(𝑟𝑡)] = 𝑣(𝑟𝑡) + ∫ 𝑑3 𝑟′ρ(𝑟′⃗⃗⃗⃗ 𝑡)𝑤(𝑟, 𝑟′⃗⃗⃗⃗ ) + δ𝐴𝑥𝑐/δρ(𝑟𝑡) (48) 

O indicado por 𝐴𝑥𝑐 é a parte de ação definida para representar troca e correlação, 

considerando as interações e os respectivos funcionais de densidade definidos a partir 

do formalismo de Kohn e Sham [49]. 

Outras propriedades e aproximações (alheias ao escopo deste trabalho) que 

embasaram a teoria também foram trabalhadas posteriormente.[51-53] Apesar dessa 

formulação e proposta de aplicação, no decorrer de aproximadamente uma década, o 

uso da TD-DFT ainda não havia se estabelecido amplamente. Explorar funcionais de 

troca e correlação para estados excitados mantinha-se uma prática não trivial, uma 

vez que se buscava estender a DFT para tratá-los.[54-57]  

Surgiram então, em 1996, trabalhos que desenvolviam e testavam estados 

excitados por TD-DFT. Petersilka et al. [58], por exemplo, obtiveram energias de 

excitação por TD-DFT usando teoria de resposta linear, calculando a alteração do 

sistema frente a uma pequena perturbação externa (sem calcular mudanças ocorridas 

na função de onda). Bauernschmitt e Ahlrichs [59], por sua vez, aplicaram 

aproximações adiabáticas para descrever excitações eletrônicas por TD-DFT, 
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empregando um funcional de estado fundamental para diferentes pontos no tempo. 

Ou, ainda, com o trabalho de van Gisbergen et al. [60] que, aprimorando dados prévios 

baseados em DFT, aplicou a TD-DFT para obtenção de dados de espalhamento 

Raman.  

Conceituadas as abordagens dos cálculos do presente trabalho, tanto em 

estado fundamental (DFT) quanto estado excitado (TD-DFT), seguem abaixo 

fundamentos para as especificações metodológicas que as acompanham. 

3.1.2. Funcionais e funções de base  

Como apresentado, os funcionais de troca-correlação são definidos como um 

funcional de ρ que inclui termos não clássicos e a diferença entre energia cinética 

exata e aquela para sistema de elétrons não interagem. Há um consenso de que 

diferentes funcionais devem ser adequados para cálculos de diversas propriedades. 

Porém, a existência de um funcional universal é, até então, improvável.[47]  

Para simulação da ORD, foram utilizados quatro funcionais: CAM-B3LYP, 

ωB97X-D, PBE0 e M06-2X. São funcionais híbridos, os quais incluem o termo de troca 

exato do método de Hartree-Fock (HF). Para o ECD, foram usados os dois primeiros. 

Ambos empregam correção a longa distância, que visa uma melhor modelagem de 

processos como excitação eletrônica.  

O funcional CAM-B3LYP proposto por Yanai et al. [61] utiliza o funcional híbrido 

B3LYP (forma proposta por Becke [62] e termo de correlação de Lee-Yang-Par[63]) 

com a correção à longa distância introduzida por Tawada et al. [64]. Esta consiste no 

uso de 19% da troca exata de HF e 81% de B88 [65] em curtas distâncias, e, 

respectivamente, 65% e 35% a longas distâncias.  

O outro funcional que inclui essa correção, ωB97X-D, é a versão mais recente 

de sua série [66] e usa uma variação do modelo de dispersão D2 de Grimme [67]. 

Baseia-se no ωB97X, com correlação de B97 [68] e 100% do funcional de troca exato 

à longa distância, e 16% do mesmo em curta distância.  

O método M06-2X é um dos funcionais do grupo M06 de Zhao e Truhlar [69]. 

Apresentase com os melhores resultados do grupo para cálculo de energia de 

excitação eletrônica (dentre outras propriedades). Possui contribuição de 54% da 

energia de troca HF e não é recomendado para uso com metais devido ao grupo teste 

com o qual foi parametrizado. Já PBE0 [70] é um funcional híbrido com 25% do 

funcional de troca exato e 75% do funcional puro PBE.[71, 72]  



30 
 

As funções de base são funções matemáticas formalizadas por Roothaan [73] 

propostas para representar os orbitais atômicos e moleculares. Sua escolha deve 

considerar a 29 facilidade de ajuste ao sistema modelado e a correta obtenção de 

propriedades físicas, buscando o uso do maior número de funções de base 

observando a viabilidade frente à limitação computacional.[74]  

Para melhor considerar distorções da nuvem eletrônica, outras funções (difusas 

e de polarização) são adicionadas às originais. As funções difusas foram 

originalmente desenvolvidas para sistemas aniônicos. São do mesmo tipo das funções 

de base já existentes, porém com expoentes diferentes e buscam uma melhor 

descrição da região de valência. Já as de polarização auxiliam na melhor 

representação da distorção da nuvem eletrônica no ambiente molecular (para melhor 

descrever ligações químicas, por exemplo). Correspondem a funções adicionais, 

como incluir funções do tipo p em átomos cuja função original é do tipo s.[74]  

Três tipos de funções de base foram usadas neste trabalho : 6-311G de Pople, 

aug-cc-pVXZ (X=D,T) de Dunning, e Def2QZVPP de Ahlrichs. As características de 

cada uma para os sistemas modelados são discutidas abaixo.  

A função de base 6-311G de Pople et al. [75] utiliza 6 funções gaussianas na 

camada interna (átomos não hidrogenoides). Na camada de valência, para C e F, são 

3 grupos de funções gaussianas (5 funções divididas em 3,1,1 para os orbitais sp). 

Para H, os três conjuntos de gaussianas (311) são aplicados ao orbital s. Para Cl, 

essa metodologia indica uso de gaussianas do tipo 6-21111 e 5-2111 para orbitais s 

e p, respectivamente.[76] Neste estudo, a base foi suplementada com funções difusas 

(++), 3 funções de polarização do tipo p e 1 tipo d H, e 3 tipo d e 1 f para o restante 

(indicada por 3df,3pd).  

As funções de Dunning usadas aplicam aos átomos de C e F [3s2p1d] funções 

de polarização para cc-pVDZ, e [4s3p2d1f] para cc-pVTZ.[77] Para os átomos de Cl, 

são usadas [4s3p1d] e [5s4p2d1f] funções para duplo e triplo zeta, 

respectivamente.[78] Funções difusas também foram adicionadas, onde ‘aug’ 

acrescenta uma função difusa a cada tipo já utilizada nos átomos e ‘daug’ acrescenta 

duas.[79, 80]  

O cálculo de ORD também foi feio com a função de base de Ahlrichs e Weigend 

[81] Def2QZVPP. Aplicam-se [4s3p2d1f] funções de polarização para átomos de H, 

[7s4p3d2f1g] para C e F, e [9s6p4d2f1g] para Cl. 
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3.1.3. Solvatação implícita 

A inclusão do solvente neste trabalho é feita aplicando as características 

dielétricas na descrição do meio em que o soluto se encontra, na chamada solvatação 

implícita. Contrapõe a solvatação explícita, em que moléculas de solvente são 

representadas próximas ao soluto, com custo computacional mais elevado. Devido a 

uma das referências motivadoras deste estudo [31] usa-se a metodologia de 

solvatação implícita IEF-PCM (integral equation formalism for the polarizable 

continuum model) desenvolvida por Tomasi e colaboradores. [82-88] A abordagem 

utilizada é a de representar um dielétrico contínuo, sob modelo de cargas superficiais 

aparentes. 

Sigamos o exposto por Klamt et al. [89] para compreensão da obtenção do 

formalismo do método. A solvatação implícita considera dipolos pontuais no lugar de 

moléculas explícitas do solvente, e o vetor representante para o meio é o vetor de 

polarização 𝑃⃗⃗ tido como um campo vetorial contínuo. É dado pela soma das médias 

térmicas dos momentos de dipolo < μ⃗⃗ > em determinado espaço ∆V para n moléculas. 

𝑃⃗⃗ =
1

Δ𝑉
∑ < 𝜇𝑗⃗⃗ ⃗⃗ >

𝑛

𝑖=1

(49) 

O potencial eletrostático ϕ em um ponto R, para um momento d e  dipolo 

descrito em posição r⃗ é definido pela relação abaixo. 

Φ𝑑𝑖𝑝(𝑅⃗⃗) =
1

4πε0
×

μ⃗⃗(𝑅⃗⃗ − 𝑟)

|𝑅⃗⃗ − 𝑟|
3

(50) 

Integrando em todo o espaço tridimensional para obter o ϕd do dielétrico e, por 

praticidade, expressando em forma de cargas no lugar de dipolos usando a Eq. 51, 

∇𝑟
⃗⃗⃗⃗⃗ ⋅ [

𝑃⃗⃗

|𝑅⃗⃗ − 𝑟|
] =

∇𝑟
⃗⃗⃗⃗⃗ ⋅ 𝑃⃗⃗

|𝑅⃗⃗ − 𝑟|
+ 𝑃⃗⃗ ⋅

(𝑅⃗⃗ − 𝑟)

|𝑃⃗⃗ − 𝑟|
3

(51) 

Teremos 

ϕ𝑑(𝑅⃗⃗) =
1

4πε0
∫ ∇𝑟

⃗⃗⃗⃗⃗
𝑃⃗⃗

|𝑅⃗⃗ − 𝑟|
𝑑𝑉𝑟 −

1

4𝜋𝜀0
∫

∇𝑟
⃗⃗⃗⃗⃗ ⋅ 𝑃⃗⃗

|𝑅⃗⃗ − 𝑟|
𝑑𝑉𝑟 

𝑑

 
𝑑

(52) 

Assumindo as delimitações superficiais S1 para o soluto e S2 para o meio 

contínuo representando o solvente, respectivamente, reescreve-se a Eq. 52 na 

primeira integral. Pelo teorema da divergência, toma a forma seguinte: 
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ϕ𝑑(𝑅⃗⃗) =
1

4πε0
∮

𝑃⃗⃗ ⋅ 𝑛⃗⃗

|𝑅⃗⃗ − 𝑟|
𝑑𝐴𝑟

𝑆1+𝑆2

−
1

4πε0
∫

∇𝑟
⃗⃗⃗⃗⃗ ⋅ 𝑃⃗⃗

|𝑅⃗⃗ − 𝑟|
𝑑𝑉𝑟

𝑑

(53) 

onde a densidade de carga superficial σ𝑠 é 𝑃⃗⃗ ⋅ 𝑛⃗⃗, e σ𝑣 = −∇𝑟
⃗⃗⃗⃗⃗ ⋯ 𝑃⃗⃗ corresponde à 

densidade volumétrica de carga. 

 A Equação de Poisson (Eq. 54) também é usada de apoio nesta abordagem 

para obtenção do potencial eletrostático total ϕ, soma do potencial do soluto com o do 

dielétrico (ϕ = ϕ𝑠 + ϕ𝑑): 

∇2ϕ(𝑟) = −
ρ(𝑟)

ε
(54) 

Isso permite a obtenção do valor de ϕ𝑑, já que ϕ𝑠 é obtido pela distribuição de 

carga do soluto. 

O modelo PCM foi incrementado pelo formalismo de equação integral (IEF, 

integral equation formalism) por Cancès et al. [85] em 1997 e simplificado matemática 

e computacionalmente por Mennucci et al. [86] no ano seguinte. O IEF não explora 

condições de contorno do PCM, mas sim espicifica operadores matemáticos. A 

proposta fundamental é adequar o tratamento de todos diferentes de modo que a 

densidade superficial de carga descreva completamente a interação soluto-solvente. 

Essa abordagem foi introduzida a fim de englobar a representatividade da formulação 

da metodologia de carga superficial aparente para outros sistemas (mais 

especificamente, cristais líquidos e soluções salinas) integrando no espaço completo. 

Posteriormente, viu-se a praticidade de aplicá-lo de modo geral nas formulações de 

PCM em diversos meios.[86] 

Apresentemos, então, o método de cargas superficiais aparentes. Como visto, 

para o PCM, a polarização do soluto é incluída na formulação da densidade eletrônica, 

e sua distribuição de cargas é contínua a fim de melhorar a representatividade do 

modelo.[90] Os átomos do soluto são representados por esferas (proporcionais aos 

raios atômicos) que se sobrepõem compondo a ‘cavidade’ em que se encontra o 

soluto. O modelo de carga superficial aparente representa a interação da molécula 

com o meio a partir das cargas características da configuração do soluto sobre a 

superfície da cavidade molecular, como esquematizado na Fig. 6. 
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Figura 6: Representação do modelo de solvatação implícita PCM com uma molécula 
de HCl, em que as cargas são dispostas sobre a cavidade molecular composta de 
esferas proporcionais aos raios atômicos, em um meio com características dielétricas 
específicas. 

A justificativa matemática desta abordagem se dá ao considerarmos que ∇⃗⃗⃗ ⋅

𝑃⃗⃗ = 0 para moléculas com a densidade de carga dentro da cavidade em questão (ρ =

0). Com isso, a segunda integral da Eq. 53 se anula. 

ϕ𝑑(𝑅⃗⃗) =
1

4πε0
∮

𝑃⃗⃗ ⋅ 𝑛⃗⃗

|𝑅⃗⃗ − 𝑟|
𝑑𝐴𝑟

𝑆1

+
1

4πε0
∮

𝑃⃗⃗ ⋅ 𝑛⃗⃗

|𝑅⃗⃗ − 𝑟|
𝑑𝐴𝑟

𝑆2

(54) 

Para uma melhor representação do modelo matemático, pode-se observar a 

tendência 𝑆2 →  ∞ o que infere em 𝐴 → ∞ e 
1

4πε0
∮

𝑃⃗⃗⋅𝑛⃗⃗

|𝑅⃗⃗−𝑟|
𝑑𝐴𝑟𝑆2

→ 0, restando apenas a 

integral relativa à densidade de carga superficial nas delimitações superficiais do 

soluto. [90] Em outras palavras, a interação do dielétrico - que corresponde ao 

solvente - com o soluto pode ser expressa por cargas na superfície da cavidade em 

que este se encontra (Fig. 6). 

As cargas da superfície se relacionam com o potencial eletrostático total (ϕ =

ϕ𝑠 + ϕ𝑑) e com a constante dielétrica κ. 

σ𝑠(𝑟) = (κ − 1)ε0

𝑑ϕ

𝑑𝑛⃗⃗
(56) 

A determinação destas cargas, que geram o potencial eletrostático e ao mesmo 

tempo dependem dele para serem definidas, surgiu com trabalho de Miertuš et al. [82] 

em uma abordagem interativa e auto-consistente. Buscam-se valores de que 

convirjam ao assumir ϕ1 = ϕd, seguido da obtenção de σs, seguido do novo cálculo de 
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ϕ1 a partir de σs. 

A metodologia IEFPCM foi obtida independentemente por três grupos 

diferentes.[86, 91, 92] É um método que balanceia uma robustez nas descrições de 

características elétricas do sistema com a eficiência computacional. [89] 

3.2. Análise conformacional 

A geometria das moléculas foi otimizada sob funcional CAM-B3LYP e função 

de base aug-cc-pVTZ para obtenção de uma estrutura de mínimo. Em seguida, 

realizou-se um scan em torno de um diedro para as cadeias com quatro carbonos e 

em dois diedros para aquelas com cinco carbonos, como apresentado na Fig. 7. O 

ângulo adotado para as cadeias menores foi de 30°, sendo geradas 12 estruturas. 

Para as cadeias maiores determinou-se uma variação de 60° em cada eixo. 

A análise populacional foi feita pelo cálculo da distribuição de Boltzmann com 

os diferentes valores de energia (com correção da energia de Gibbs) de acordo com 

a Eq. 25. O resultado é usado para ponderação dos espectros de ECD e OR. 

3.3. Planejamento fatorial 

Como estratégia de DoE, foi realizado o planejamento fatorial com as variáveis 

dispostas na Tabela 2. O intuito deste planejamento é permitir o cálculo dos efeitos de 

cada variação de parâmetro no espectro de ECD. Com base na modelagem do ORD 

frente aos dados experimentais, os efeitos serão dispostos em termos de desvio do 

ORD experimental, após transformação de ECD em ORD. 

 

 

Figura 7: Demarcação dos diedros selecionados para análises de possíveis 
conformações estáveis nas cadeias de halobutanos e halopentanos. 

O planejamento foi elaborado com três fatores estruturais: tamanho da cadeia, 

presença ou ausência de insaturação e halogênio ligado à cadeia. Acrescentou-se o 

fator da solvatação com ciclohexano, além dos fatores metodológicos de funções 

difusas e de polarização nas bases de Dunning consideradas. Este último fator é 
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inerente à mudança do tipo pVDZ para pVTZ. 

 

Tabela 2: Planejamento fatorial 26 para geração dos espectros de ECD e cálculo de 
efeitos dos desvios aos valores experimentais de ORD. 

Fator  Nível 
 - + 

Tamanho da cadeia 4C 5C 

Halogênio F Cl 

Insaturação ausent
e 

dupla 

Solvente ausent
e 

ciclohexano 

Funções difusas aug daug 

Polarização pVDZ pVTZ 

 

3.4. ECD – ORD 

Os cálculos de otimização de geometria, frequência, os espectros de dicroísmo 

circular eletrônico e respostas de rotação óptica foram executados no programa 

Gaussian 16. [93] Para a determinação teórica da OR, é estabelecida uma relação de 

[α] com o parâmetro de rotação óptica β do tensor de Rosenfeld, o tensor de 

polarizabilidade de dipolo magnético-dipolo elétrico. [94] A relação da OR com β é 

dada por 

[α(λ)] = 13,43 × 10−5
β(λ)

λ2𝑀
(57) 

 

em que λ está em 𝑐𝑚 e M em 𝑔 ⋅ 𝑚𝑜𝑙−1 representa a massa molar da molécula 

estudada. 

O parâmetro de rotação óptica é calculado como  

β =
1

3
[𝐺𝑥𝑥

′ (λ) + 𝐺𝑦𝑦
′ (λ) + 𝐺𝑧𝑧

′ (λ)] (58) 

onde ω é a frequência angular da luz incidente e 𝐺′ é o tensor de Rosenfeld 

dado por 

𝐺αβ
′ (ω) = −

2𝜔

ℏ
∑

𝐼𝑚[⟨𝜓0|𝜇⃗𝛼|𝜓𝑛⟩]⟨𝜓𝑛|𝑚⃗⃗⃗𝛽|𝜓0⟩]

𝜔𝑛
2 − 𝜔2

𝑛≠0

(59) 

com α e β representando diferentes eixos, ψ𝑛 a função de onda do estado excitado 

com a frequência de excitação associada ω𝑛, ψ0 a função de onda do estado 

fundamental, e μ⃗⃗ e 𝑚⃗⃗⃗ componentes dos operadores de dipolo elétrico e magnético, 
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respectivamente. 

Como primeiramente apresentado por Amos [95], o valor de β pode ser 

aproximado para considerar apenas o estado fundamental, como na Eq. (60) abaixo: 

β𝑎𝑏 =
ℎ𝑐

3π
𝐼𝑚 ⟨

∂ψ0

∂𝐸𝑎
|

∂ψ0

∂𝐵𝑏
⟩ (60) 

onde −(μ)𝑎𝐸𝑎 e −(𝑚)𝑏𝐵𝑏 indicam as perturbações elétrica e magnética, 

respectivamente. Essa abordagem se estabeleceu na literatura como a prática para 

cálculos teóricos de OR. [96-102] 

Para o cálculo do ECD, o valor de ∆ϵ pode ser encontrado através do cálculo 

da força rotatória identificada por R (ora também chamada de força rotacional).[3] Os 

valores de força rotatória Rn para n estados eletrônicos considerados são dados pelo 

produto escalar das partes imaginárias dos operadores de momento de dipolo elétrico 

(µ) e dipolo magnético (m), como na Eq. 61. Consideram-se as descrições do estado 

fundamental e n-ésimo estado excitado pelas funções de onda ψ0 e ψn, 

respectivamente. 

𝑅𝑛 = 𝐼𝑚{< ψ0|μ|ψ𝑛 >< ψ𝑛|𝑚|ψ0 >} (61) 

A força rotatória é comumente escrita em em unidades 10−40 esu2 cm2 e 

representa a área da banda de ECD integrada. A relação com a elipticidade é dada 

na forma 

𝑅𝑛 ≈
22,94 × 10−40

λ𝑛
∘

∫ Δϵ𝑛(λ)𝑑𝜆 (62) 

onde 𝜆 indica os comprimentos de onda do espectro e λ𝑛
°  o comprimento de onda 

correspondente à posição do centro da banda (associado ao processos de excitação 

para o n-ésimo estado eletrônico). 

Adotando a largura de meia banda como Δn na relação de 
1

𝑒
 da altura da banda 

correspondente, o espectro de ECD pode ser gerado ao se aplicar uma função 

Gaussiana como na Eq. 63 (ou uma Lorentziana), onde Δϵ𝑛
∘  é a intensidade da banda 

obtida na função Gaussiana. 

Δϵ𝑛(λ) = Δϵ𝑛
∘ 𝑒

−[
(λ−λ𝑛

∘ )
Δ𝑛

]
2

(63) 

Com as duas relações anteriores, é possível realizar o cálculo da intensidade 

das bandas através da fórmula: 

Δϵ𝑛
∘ =

λ𝑛
∘ 𝑅𝑛

22,94Δ𝑛√π
× 1040 (64) 
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Com auxílio destas equações, a força rotatória calculada por métodos TD-DFT 

permite obter os valores de Δϵ em função de λ e gerar o espectro de ECD.[21] Na 

prática, as intensidades das distribuições de todas as transições eletrônicas 

consideradas são somadas para gerar a intensidade representativa de cada 

comprimento de onda. Portanto, o cálculo teórico deve ser feito com quantidade 

adequada de número de estados excitados. 

A geração dos espectros de ORD e ECD considerou 6 funções para orbitais 

tipo d e 10 para orbitais tipo f, no lugar da configuração 5D/7F predefinida. O ECD foi 

calculado considerando 15 estados excitados. A partir dos valores de força rotatória 

R, usou-se a Eq. 64 para obter os valores de Δϵ𝑛
∘  em função do comprimento de onda 

λ, com uma largura de meia banda de Δn =20. [21] 

Os espectros de atividade óptica apresentados se relacionam pela 

transformada de Kramers-Kronig como discutido no trabalho de Polavarapu [21] pela 

equação: 

[φ(λ)] =
2

π
∫ [θ(μ)]

μ

(λ2 − μ2)
𝑑𝜇

∞

0

(65) 

identificando os comprimentos de onda μ para a elipticidade molar θ do espectro de 

dicroísmo circular, bem como os comprimentos de onda λ para rotação molar φ. Tais 

parâmetros, por sua vez, são dados pelas relações com os valores de força rotatória 

(Eq. 62) e rotação óptica (Eq. 57), respectivamente. 

[θ] = 32,988Δ (66) 

[φ(λ)] = [α(λ)] ×
𝑀

100
=

4,477 × 10−7

ℎπ𝑐2
∑

λ𝑛
2

λ2 − λ𝑛
2

𝑛

𝑅𝑛 (67) 

O método de integração adotado neste trabalho foi análogo o apresentado por 

Ohta e Ishida [103] para absorção e índice de refração, com correspondência para 

elipticidade e rotação molares, assim como do número de onda para comprimento de 

onda. Foram considerados intervalos alternados entre valores pares e ímpares de μ e 

λ evitando valores indefinidos. 
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4. Resultados e Discussão 

4.1. Análise conformacional 

A busca conformacional foi feita com o scan em intervalos de 30° de rotação para 

as cadeias de 4 carbonos. Devido à disponibilidade de dados na literatura, a molécula 

de 2-clorobutano foi adotada para uma exploração inicial. Encontram-se na Fig. 8 as 

energias relativas totais (kcal · 𝑚𝑜𝑙−1), precedendo o cálculo da correção térmica da 

energia de Gibbs. São apresentadas como a diferença entre as energias da estrutura 

analisada e a da estrutura mais estável. [28, 30] 

 

Figura 8: Energias relativas (Ei - Emín) das estruturas de (R)-2-clorobutano obtidas a 
partir da rotação em 30° do diedro da cadeia carbônica. 

A Fig. 8a reproduz os dados da literatura.[28, 30] Com o mesmo perfil, foram 

escolhidas as estruturas otimizadas sob CAM-B3LYP/aug-cc-pVTZ, para seguir a 

metodologia de otimização de geometria. Calculou-se a correção para energia livre de 

Gibbs, dados os valores dispostos na Tabela 3. Assim, com uma representação de 

aproximadamente 87% da população do sistema, três conformações foram adotadas 

como significativas (destacadas na Tabela). Essas estruturas são vistas na Fig. 9. 

Tabela 3: Análise populacional para o (R)-2-clorobutano realizada a partir da 
distribuição de Boltzmann, com as energias de Gibbs das 12 diferentes estruturas e 
porcentagens relativas na metodologia CAM-B3LYP/aug-cc-pVTZ. 

Conformação G (Hartree) Porcentagem (%) 
1 -617,957953 65,32 

2 -617,954392 1,50 

3 -617,947677 0,00 

4 -617,950476 0,02 

5 -617,956116 9,33 

6 -617,954136 1,15 
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Conformação G (Hartree) Porcentagem (%) 

7 -617,947613 0,00 

8 -617,950188 0,02 

9 -617,956382 12,37 

10 -617,956108 9,26 

11 -617,951375 0,06 

12 -617,953969 0,96 

 

 

Figura 9: Conformações mais estáveis do (R)-2-clorobutano, em visão tridimensional 
e projeção de Newman, obtidas a partir do cálculo da energia de Gibbs e distribuição 
de Boltzmann, nas porcentagens de (1) 65,32%, (5) 9,33%,e (9) 12,37%. 

Para o cálculo das propriedades ópticas, as moléculas selecionadas 

representarão o total populacional. [26] Deste total, a estrutura 1 corresponde a 

75,32%, a estrutura 5 a 10,66% e 9 a 14,02%. Com o mesmo procedimento adotado 

para o 2-clorobutano, foram selecionadas as estruturas dos outros sistemas para a 

modelagem de atividade óptica. 

A Fig. 10 mostra a busca conformacional realizada para o 3-cloro-1-buteno. A 

rotação do diedro foi feita no eixo dos carbonos 2 e 3. O confôrmero mais estável é 

aquele em que a dupla ligação está eclipsada com o H, seguido da eclipsada com CH3 

com energia relativa de 0,78 kcal·mol−1, e, por fim, com o átomo de Cl com energia 

relativa de 1,08 kcal· mol−1. Os dados coincidem qualitativamente com o trabalho de 

Wiberg et al. [27] na ordenação da estabilidade das estruturas. 

Os perfis das energias relativas das moléculas 2-fluorbutano, 3-flúor-1-buteno, 

4-cloro-2-penteno e 4-flúor-2-penteno são encontrados na Fig. 11. Analisou-se a 
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variação em torno da ligação simples entre os carbonos 2 e 3 dos butanos, e 3 e 4 

dos pentenos. 

 

Figura 10: Análise conformacional do (R)-3-cloro-1-buteno em CAM-B3LYP e aug-cc- 
pVTZ com rotação em 30° do diedro da cadeia carbônica e as 3 conformações mais 
estáveis, em visão tridimensional e projeção de Newman. 

 

Figura 11: Análises conformacionais em CAM-B3LYP/aug-cc-pVTZ com energia 
relativa (kcal/mol) de acordo com a variação de 30◦ no ângulo diedro das 4 ligações 
simples da cadeia carbônica. 
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Os halopentanos foram analisados com dois eixos de rotação devido à 

presença de cinco ligações simples. Foi calculado primeiramente a rotação em 60◦ 

para o diedro centrado na ligação do carbono 2 e carbono 3. Com as três 

conformações mais estáveis, buscou-se uma variação de 60◦ no diedro centrado na 

ligação dos carbonos 3 e 4. Obtidos os perfis das Fig. 12 e Fig. 13, foram selecionadas 

quatro estruturas para cada um dos dois sistemas indicados: três da variação no eixo 

dos carbonos 2 e 3, e uma da variação de 60◦ no eixo 3-4 a partir da primeira estrutura. 

As porcentagens referentes a cada confôrmero obtido foram dispostas na Tabela 4. 

 

Figura 12: Busca conformacional do 2-cloropentano com (a) rotação de 60◦ em torno 
do eixo C2-C3, (b) confôrmeros em projeção de Newman e (c) rotação de 60◦ em torno 
do eixo C3-C4 para cada uma das 3 estruturas mais estáveis obtidas. 
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Figura 13:Busca conformacional do 2-fluorpentano com (a) rotação de 60◦ em torno 
do eixo C2-C3, (b) confôrmeros em projeção de Newman e (c) rotação de 60◦ em torno 
do eixo C3-C4 para cada uma das 3 estruturas mais estáveis obtidas. 

Tabela 4: Porcentagens das diferentes conformações das moléculas em fase gasosa, 
calculada a partir da equação de Boltzmann com as energias livres de Gibbs. 

Conformação 
2-clorobutano 

                   Molécula  

3-cloro-1-buteno 4-cloro-2-penteno 2-cloropentano 

1 75,32 10,23 6,22 56,70 

2 10,66 12,54 10,52 14,43 

3 14,02 77,23 83,26 8,63 

4    20,24 
 2-fluorbutano 3-flúor-1-buteno 4-flúor-2-penteno 2-flúorpentano 

1 71,46 38,43 22,71 59,03 

2 11,84 6,62 6,62 14,59 

3 16,70 54,95 70,67 8,27 

4    18,11 
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Em seguida, reproduziu-se a análise conformacional adicionando solvatação 

implícita por IEFPCM para considerar a possibilidade de estabilização de confôrmeros 

de maneira diferente daquela em fase gasosa. As mesmas estruturas foram obtidas, 

porém com porcentagens alteradas, dispostas na Tabela 5. Isso será considerado no 

peso de cada atividade óptica calculada das moléculas em meio solvatado. 

Tabela 5: Porcentagens das diferentes conformações das moléculas com solvente 
implícito (IEFPCM) ciclohexano, calculada a partir da equação de Boltzmann com as 
energias livres de Gibbs. 

Conformação 
2-clorobutano 

             Molécula 
(+sol 

3-cloro-1-buteno 

vente implícito)  

4-cloro-2-penteno 2-cloropentano 

1 74,13 8,34 4,85 57,06 

2 10,41 14,6 10,60 10,65 

3 15,46 77,06 84,55 9,24 

4    23,05 
 2-fluorbutano 3-flúor-1-buteno 4-flúor-2-penteno 2-fluorpentano 

1 71,73 33,21 17,4 59,35 

2 11,49 7,77 6,88 13,85 

3 16,78 59,02 75,72 8,25 

4    18,55 

 

4.2. Espectros 

4.2.1. ORD 

A fim de se obter espectros confiáveis de ORD, foram testados os funcionais 

M06-2X, PBE0, CAM-B3LYP e ωB97X-D, assim como três tipos diferentes de funções 

de base, 6-311++G(3df,3pd), aug-ccpVQZ e Def2QZVPP. Esta etapa se baseou na 

problemática identificada por Wiberg et al. [28] e Tam et al. [29] da superestimativa de 

OR teórico do 3-cloro-1-buteno. Foram tomados como referência os valores 

experimentais de [𝛼]355 = −121,4 ± 1,2 e [𝛼]633  =  −32, 3 ±  1, 0 para 2-clorobutano, 

e [𝛼]355  =  −259, 4 ±  1,0 e [𝛼]633  =  −53, 3 ±  1,0 para 3-cloro-1-buteno. [30] 

Os valores de OR calculados em fase gasosa de acordo com as porcentagens 

da análise conformacional estão dispostos na Tabela 6. A maior variação é vista para 

o funcional PBE0, principalmente para o 3-cloro-1-buteno em 355𝑛𝑚 (−388,90 em 

comparação a −259,4 ±  1,0 𝑔𝑟𝑎𝑢. 𝑑𝑚(𝑔. 𝑚𝐿)−1). Os desvios, dispostos como erros 

relativos na Fig. 14, mantêm-se ao redor da média de 22% para o 2-clorobutano, assim 

como para o 3-cloro-1-buteno em 633 𝑛𝑚. Esta última molécula, em 355 𝑛𝑚, 
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apresenta estimativa superior à experimental em uma média de 32%. O maior desvio 

encontrado (50% em PBE0/aug-cc-pVQZ) ainda foi inferior àquele encontrado por 

Tam et al. [29] de 80% para B3LYP. 

Tabela 6: Valores de rotação óptica ([α] em grau.dm(g.mL)−1) em comparação ao 
experimental para seleção de metodologia teórica. 

Funcional função de base 2-clorobutano 3-cloro-1-buteno 

[α]355 [α]633 [α]355 [α]633 

CAM-B3LYP 6-311++G(3df,3pd) -139,49 -37,68 -354,35 -67,93 

 aug-cc-pVQZ -140,79 -38,02 -360,41 -69,87 

 def2QZVPP -147,08 -39,67 -303,23 -56,81 

ωB97X-D 6-311++G(3df,3pd) -141,98 -38,45 -345,76 -66,68 

 aug-cc-pVQZ -142,98 -38,66 -348,25 -67,84 

 def2QZVPP -145,99 -39,43 -298,17 -56,30 

PBE0 6-311++G(3df,3pd) -158,46 -42,22 -388,90 -72,10 

 aug-cc-pVQZ -158,91 -42,38 -393,24 -73,63 

 def2QZVPP -166,25 -44,31 -331,03 -59,65 

M06-2X 6-311++G(3df,3pd) -150,30 -40,24 -343,62 -66,10 

 aug-cc-pVQZ -141,30 -37,87 -345,78 -66,65 

 def2QZVPP -152,20 -40,77 -296,22 -55,84 

Experimental [28] -121,4 ± 1,2 -32,3 ± 1,0 -259,4 ± 1,0 -53,3 ± 1,0 

O menor erro considerando apenas a molécula de 3-cloro-1-buteno foi sob 

metodologia M06-2X/Def2QZVPP. No entanto, excedeu em 25% o OR do 2-

clorobutano. Assim, escolheu-se o funcional ωB97X-D para prosseguimento, devido 

à menor média de erro. Sob função de base Def2QZVPP, este funcional apresentou 

um desvio de 15,73% (em relação a 17,64% do M06-2X). Os espectros de ORD foram 

elaborados considerando as porcentagens das Tabelas 4 e 5. 
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Figura 14: Erro relativo [(ORteor-ORexp)/ORexp] de metodologias de DFT em 
comparação aos valores experimentais de [α]355 e [α]633 de 2-clorobutano e 3-cloro-1-
buteno. 

O melhor resultado para ωB97X-D dentre os funcionais testados está em 

conformidade ao reportado por nosso estudo [104] em que foram testadas, em um 

conjunto de 42 moléculas orgânicas rígidas, diferentes metodologias de DFT para 

cálculo de ORD em λ=355, 589 e 633nm. Nele, ωB97X-D e CAM-B3LYP geraram 

valores mais próximos aos experimentais, de modo geral. Também identificou-se 

funcionais capazes de modelar dois casos problemáticos: CAM-B3LYP e PBE0 para 

o óxido de propileno, e ωB97X-D para o β-pineno. Até então não foi identificado um 

padrão para a exatidão da modelagem de ORD pelo funcional em relação ao 

experimental. 

Destaca-se de imediato a divergência do perfil do 4-flúor-2-penteno em relação 

aos demais (Fig. 15), sendo o único com valores positivos de ORD. Pela falta de dados 

experimentais, considerações adicionais serão feitas a partir da comparação com o 

perfil de ECD. O uso do solvente ciclohexano (Fig. 16) não alterou a configuração 

absoluta, afetando apenas a intensidade da OR. Esta alteração foi perceptível nos 

comprimentos de onda menores, de modo a se aproximarem nos comprimentos de 

onda maiores. 
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Figura 15: Espectro de dispersão rotatória óptica (ORD) dos hidrocarbonetos 
halogenados estudados, calculados em nível ωB97X-D/Def2QZVPP. 

 



47 
 

 

Figura 16: Espectro de dispersão rotatória óptica (ORD) dos hidrocarbonetos 
halogenados estudados, calculados em nível ωB97X-D/Def2QZVPP com solvente 
ciclohexano em SMD. 
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4.2.2. ECD 

Primeiramente, fez-se a análise com o funcional CAM-B3LYP (Figs. 17, 18, 19 

e 20). As quatro figuras seguintes apresentam os resultados com funcional ωB97X-D. 

Os gráficos estão agrupados por características estruturais e metodológicas, com 8 

espectros de uma mesma molécula em cada subfigura (4 em fase gasosa e 4 em 

ciclohexano). As curvas em roxo indicam o espectro da molécula isolada e em preto 

com o solvente. 

A Fig. 17 mostra os espectros obtidos para as cadeias cloradas de quatro 

carbonos. Na Fig. 17a, observa-se uma diferença qualitativa entre os perfis obtidos 

sob função de base aug-cc-pVDZ para aqueles obtidos sob funções com uma segunda 

camada de funções difusas (daug). Na metodologia aug-cc-pVTZ, houve inversão de 

sinal de acordo com a presença do solvente. O solvente contribuiu negativamente no 

sinal de ECD. Para o 3-cloro-1-buteno (Fig. 17b), o resultado foi mais consistente. 

Neste caso, o solvente ciclohexano intensificou os sinais de ECD e o mesmo perfil foi 

encontrado para todas as metodologias. A diferença entre os métodos consistiu em 

um sinal de menor intensidade na região positiva para o uso de mais funções difusas. 

Ressalta-se que a escolha das moléculas estudadas foi por interesse teórico. 

Nenhum ECD experimental está disponível e os sistemas foram pensados para medir 

a diferença que uma variação estrutural causaria no desvio ECD-ORD. Os sistemas 

da Fig. 18b apresentam o 4-cloro-2-penteno com valores próximos entre si. 

Qualitativamente, se assemelham na presença de um pico positivo em 𝜆 =  150𝑛𝑚 e 

um negativo em 𝜆 ≈  200𝑛𝑚. Os conjuntos de base que usam aug apresentam um 

pico negativo (mais intenso em pVTZ que pVDZ) próximo de 120𝑛𝑚, inexistentes nas 

metodologias daug. 

Os ECD’s dos hidrocarbonetos fluorados com cadeia de quatro carbonos são 

encontrados na Fig. 19. A adição de sinal negativo em comprimento de onda baixo 

observada no 4-cloro-2-penteno também está presente no 2-fluorbutano sob funcional 

aug-cc-pVDZ (Fig. 19a). Os perfis para aug-cc-pVTZ e ambas daug se assemelham, 

com picos negativo e positivo reprodutíveis entre as metodologias  
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Figura 17: ECD de cadeias de 4 carbonos cloradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 
- preto) em CAM-B3LYP e diferentes conjuntos de base de Dunning. 



50 
 

 

Figura 18: ECD de cadeias de 5 carbonos cloradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 
- preto) em CAM-B3LYP e diferentes conjuntos de base de Dunning. 
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Figura 19: ECD de cadeias de 4 carbonos fluoradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 
- preto) em CAM-B3LYP e diferentes conjuntos de base de Dunning. 
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Figura 20: ECD de cadeias de 5 carbonos fluoradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 
- preto) em CAM-B3LYP e diferentes conjuntos de base de Dunning. 
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A molécula de 3-flúor-1-buteno (Fig. 19b) apresenta contribuição positiva na 

intensidade do sinal quando em ciclohexano. O espectro em fase gasosa sob CAM-

B3LYP/aug-cc-pVTZ foi o único sem o pico negativo próximo a 200 nm. Apesar de 

variação na intensidade do sinal, houve aparente consistência na determinação 

qualitativa do enantiômero. Finalizando o conjunto de moléculas sob funcional CAM-

B3LYP, temos a Fig. 20. O 2-fluorpentano obteve perfis comparáveis ao 2-

cloropentano com os sinais de baixa intensidade. Apresentou ora sinais positivos 

(daug), ora negativos (aug), e ainda sem sinal em fase gasosa sob função de base 

daug-cc-pVTZ. Novamente, foram obtidos dados mais consistentes entre as variações 

de funções de base no 4-flúor-2-penteno em relação à cadeia saturada. Variou-se 

apenas a intensidade do pico positivo, mantendo-se mesmo perfil e sem alta 

variabilidade entre fase gasosa e solvatada. A seguir, são apresentadas os espectros 

de ECD obtidos sob funcional ωB97X-D, com mesmas condições das comentadas 

anteriormente. 

Uma comparação geral dos perfis espectrais dos sistemas clorados nos dois 

funcionais mostra mesmas tendências, mantendo-se as determinações qualitativas. 

Na Fig. 21, o 2-clorobutano em daug-cc-pVDZ foi exceção à semelhança com 

funcional anterior, com valores próximos de zero neste. Fora este caso, houve apenas 

variação na intensidade. Na Fig. 22, também similar ao CAM-B3LYP, vemos o perfil 

de 2-cloropentano em ciclohexano para bases aug com sinal negativo, e daug com 

valores próximos de zero. Já o 4-cloro-2-penteno, mesmas tendências da Fig. 17, com 

diferença para a ausência de um pico negativo antecedendo a curva obtida em λ = 

120nm. 

Por fim, comparemos os perfis dos hidrocarbonetos fluorados. A molécula de 

2-fluorbutano em ωB97X-D/aug-cc-pVDZ apresentou um espectro qualitativamente 

similar aos obtidos sob outras funções de base e mesmo funcional, o que não ocorreu 

na Fig. 19a. Fora isso, as divergências entre funcionais para 2-fluorbutano foram em 

intensidade de sinal, o que é esperado. Na Fig. 23b, destaca-de a diferença na 

presença do solvente em daug-cc-pVTZ para intensidade do pico, porém sem deslocá-

lo quanto ao comprimento de onda. O ponto observado para CAM-B3LYP da ausência 

de um sinal negativo para fase gasosa em aug-cc-pVTZ não se repete neste funcional. 

O 4-flúor-2-penteno mantém a consistência encontrada sob funcional CAM-B3LYP. 
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Figura 21: ECD de cadeias de 4 carbonos cloradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 
- preto) em ωB97X-D e diferentes conjuntos de base de Dunning. 
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Figura 22: ECD de cadeias de 5 carbonos cloradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 
- preto) em ωB97X-D e diferentes conjuntos de base de Dunning. 
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Figura 23: ECD de cadeias de 4 carbonos fluoradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 
- preto) em ωB97X-D e diferentes conjuntos de base de Dunning. 
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Figura 24: ECD de cadeias de 5 carbonos fluoradas (em fase gás - roxo, e ciclohexano 
- preto) em ωB97X-D e diferentes conjuntos de base de Dunning. 
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Dentre as tendências observadas, os resultados se mostraram mais 

dependentes de funções de base que dos funcionais. A alteração da qualidade das 

funções de base de Dunning, de aug-cc-pVDZ para aug-cc-pVTZ, alterou a 

determinação da configuração absoluta (e o perfil do espectro) em CAM-B3LYP para 

2-clorobutano, 2-fluorbutano e 3-flúor-1-buteno, e em funcional ωB97X-D para as 

moléculas 2-clorobutano e 4-flúor-2-penteno. O mais significativo foi acrescentar 

funções difusas. Por afetarem a descrição da camada de valência, parecem contribuir 

mais na descrição do processo de excitação dos sistemas estudados. 

4.3. Comparação dos espectros 

A conversão de espectros de ECD em ORD possibilita a comparação com 

valores experimentais disponíveis e consecutiva análise dos perfis de cada 

confôrmero contribuinte para a estrutura total. Um ponto essencial a ser avaliado nesta 

seção compreende os espectros de ECD que apresentaram perfis qualitativamente 

divergentes, de modo que seja possível elucidar qual metodologia permitiu a predição 

correta. No entanto, também pode ser uma ferramenta para avaliar aqueles com 

valores próximos de zero, ao averiguar se o perfil permitiu a determinação 

enantiomérica. Caso contrário, deve-se proceder a investigações adicionais. Nesta 

seção, são analisados os espectros de ECD calculados sob funcionais CAM-B3LYP 

nos 4 diferentes conjuntos de base, convertidos em ORD pela Eq. 68. 

A discussão será iniciada pela análise dos espectros calculados em fase 

gasosa - Fig. 25. O gráfico correspondente ao 2-clorobutano em fase gasosa permite 

a identificação da função de base aug-cc-pVDZ como a única que se aproximou dos 

valores experimentais ([𝛼]355  =  −121,4 ; [𝛼]633  =  −32, 3), sendo os calculados 

[𝛼]355  =  𝜑 ×  100/𝑀 ≈  −137, 31 e [𝛼]633 =  𝜑 ×  100/𝑀 ≈  −38, 38. Portanto, o 

ECD com elipticidade molar negativa é o que de fato se refere ao enantiômero R. 

Estima-se, ainda, uma aproximação adequada do ECD teórico ao valor experimental 

uma vez que isso é válido para a dispersão rotatória óptica originada. 

O mesmo padrão para o ORD transformado é observado para o 2-fluorbutano, 

onde o valor negativo é obtido para a função aug-cc-pVDZ. Na análise de seu ECD 

(Fig. 19a), observa-se que isso corresponde ao menor valor de ∆ϵ próximo a 200 𝑛𝑚, 

enquanto as curvas geradas sob outras funções de base possuem a banda positiva 

mais significante. Generalizando em termos de magnitude do sinal resultante após 

análise conformacional, tem-se o sinal negativo predominante em aug-cc-pVDZ.  
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Figura 25: Espectros de dispersão rotatória óptica (ORD) obtidos pela aplicação da 
Eq. 68 na elipticidade molar, calculados em funcional CAM-B3LYP e fase gasosa. 
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Caso fosse usada uma maior largura de meia banda, o sinal total seria de um 

pico negativo, ocorrendo de modo contrário para os outros conjuntos de base. Isso 

reflete no ORD transformado (Fig. 25) apresentando apenas a curva de aug-cc-pVDZ 

com intensidade negativa e valor aproximado de [𝛼]355  =  𝜑 × 100/𝑀 ≈  −47, sendo 

o ORD teórico calculado diretamente (Fig. 15) com valor [𝛼]355  ≈  −80. 

As outras duas moléculas com espectros de ORD divergentes qualitativamente 

são o 2-fluorpentano e o 3-flúor-1-buteno. Esta última tinha uma consistência 

qualitativa aparente no perfil de ECD (Fig. 19b). Porém, há uma diferença em qual 

pico, positivo ou negativo, apresenta maior intensidade, refletindo no ORD calculado. 

Aqueles calculados com conjuntos de base aug-cc-pVDZ e aug-cc-pVTZ, com 

elipticidade molar positiva mais intensa (curva roxa da Fig. 19b), têm valor de rotação 

óptica positiva. De modo contrário, os ECDs calculados em fase gasosa com daug 

possuem a elipticidade molar negativa mais intensa e rotação óptica negativa. A 

análise do espectro calculado em ciclohexano (Fig.26) reforça esta observação.  

Para o 2-fluorpentano, o cálculo do ECD com CAM-B3LYP (Fig. 20a) já indicava 

somente daug-cc-pVDZ fornecendo valor positivo. Adotando como referência o ORD 

teórico calculado que foi eficaz em reproduzir os valores experimentais de 2-

clorobutano e 3-cloro-1-buteno (Fig. 15), a tendência que se espera do ORD para 

essas moléculas é de apresentar valores negativos. 

Como esperado a partir das Figs. 17, 18 e 20, que apresentavam pouca 

diferença entre os espectros de ECD para as diferentes metodologias considerando 

as moléculas de 3-cloro-1-buteno, 2-cloropentano, 4-cloro-2-penteno e 4-flúor-2-

penteno, observa-se semelhança entre os ORDs teóricos. 

A solvatação implícita resultou em diferenças considerando metodologias 

específicas, ainda que não se observe estabilização de confôrmeros com cilohexano 

(vide porcentagens relativas semelhantes na análise conformacional). O 2-

clorobutano solvatado se divide em dois grupos: predição correta do perfil óptico em 

conjuntos de base aug e espectro com sinal contrário com daug.  

Outro sistema com resposta diferente frente ao sistema não solvatado foi o da 

molécula de 3-flúor-1-buteno. Ao ser considerado o solvente, as respostas obtidas 

para as 4 metodologias que tiveram o ECD convertido em ORD geraram resultado 

positivo, o que difere do sinal do ORD calculado diretamente (Fig. 16). Os outros 

sistemas foram qualitativamente similares àqueles encontrados em fase gasosa, 

havendo alteração apenas na intensidade da resposta. 
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Figura 26:Espectros de dispersão rotatória óptica (ORD) obtidos pela aplicação da Eq. 
68 na elipticidade molar, calculados em funcional CAM-B3LYP com solvatação 
implícita por ciclohexano 
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Além dos espectros analisados como disposto acima, há informações a serem 

tidas pelas contribuições de cada confôrmero. As análises individuais relevantes das 

estruturas contribuintes consideradas são dispostas a seguir, ocultando-se as que não 

fornecem informações novas ou não acrescentam à discussão. Retoma-se, neste 

momento, a análise conformacional e as Tabelas 4 para contribuições das 

conformações em fase gasosa e 5 para sistema solvatado implicitamente. A seleção 

da quantidade de conformações na análise conformacional compreendeu cerca de 

90% da contribuição total, fornecendo 4 estruturas significativas para 2-cloropentano, 

4 para 2-fluorpentano, e 3 para cada uma das moléculas restantes. 

Para o 2-clorobutano em fase gasosa, por exemplo, identifica-se a predição 

correta do enantiômero R de modo consistente apenas para uma das três estruturas 

mais estáveis (conformação 5 da Fig. 9), sendo essa a que contribui com 10,66%. A 

primeira estrutura do 2-clorobutano (conformação 1 da Fig. 9) é a que contribui com 

75,32% do espectro óptico, com sinal positivo para três dos quatro conjuntos de base 

testados, o que corresponderia ao enantiômero S.  

 

Figura 27: Desvio rotatório óptico obtido pela aplicação da Transformada de Kramers- 
Kronig nos espectros individuais de dicroísmo circular eletrônico dos confôrmeros 
representativos do 2-clorobutano 
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A última estrutura oscila entre sinais negativos e positivos de ORD, com valores 

positivos frente à adição de funções difusas, conforme apresentado na Tabela 7 e na 

Fig. 27. No padrão obtido com a solvatação implícita do sistema do 2-clorobutano, há 

alteração quanto à primeira estrutura (apresentado no canto inferior direito da Fig. 27), 

com mudança de sinal ao ser calculado em aug-cc-pVTZ, e uma contribuição negativa 

maior em aug-cc-pVDZ. 

Vale ressaltar que, quanto aos valores da Tabela 7, o resultado teórico é obtido 

pela aplicação da integral considerando a interação com todas as bandas do ECD. 

Assim, os sinais das conformações diferentes devem ser agrupados e ponderados 

antes do cálculo da transformada. Uma consideração direta que pondere os valores 

de ORD após aplicação da Eq. 68 a partir dos espectros individuais gera resultados 

diferentes quanto à intensidade do sinal. Porém, esta análise foi feita a fim de 

comparação qualitativa a respeito do sinal e da avaliação do espectro puro do 

confôrmero, uma vez que ainda permite a inferência a respeito da contribuição 

individual das estruturas. 

 

Tabela 7: Valores de ORD das conformações representativas do (R)-2-clorobutano, 
em 355 e 633nm, obtidos pela aplicação da Transformada de Kramers-Kronig em 
espectros de ECD sob funcional CAM-B3LYP e diferentes funções de base de 
Dunning, e fase gasosa 

Conformação 
[φ]355 

aug-cc-pVDZ daug-cc-pVDZ aug-cc-pVTZ daug-cc-pVDZ 

1 (75,32%) -3,02 89,68 79,66 93,28 

5 (10,66%) -32,41 -9,65 -13,08 -101,44 

9 (14,02%) -59,95 37,96 -54,40 47,41 

Resultado teórico -125,98 43,60 12,72 42,52 

Valor experimental  -121,4 ± 1,2 

Conformação 
[φ]633 

aug-cc-pVDZ daug-cc-pVDZ aug-cc-pVTZ daug-cc-pVDZ 

1 (75,32%) -0,91 24,94 22,16 25,94 

5 (10,66%) -7,34 -23,82 -2,10 -26,89 

9 (14,02%) -17,14 10,09 -15,66 12,69 

Resultado teórico -35,21 12,19 3,57 11,88 

Valor experimental  -32,3 ± 1,0 
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Por fim, pode-se também destacar o comportamento de confôrmeros do 3-flúor-

1-buteno e 2-fluorpentano frente às metodologias: Fig. 28. O primeiro caso foi 

motivado pela inversão de uma das estruturas, que explica a determinação contrária 

do respectivo espectro na Fig. 25. Apesar de explicar a inversão em fase gasosa, essa 

estrutura tem uma contribuição minoritária frente ao restante. Identifica-se na Tabela 

4 um peso de 6,62% e de 7,77% na Tabela 5. Por isso, apesar de ser observada 

também o mesmo comportamento quanto ao sinal em solvente ciclohexano, o 

resultado no espectro geral não alterou o sinal para o sentido contrário, apenas 

atenuando sua intensidade contribuindo negativamente nas metodologias aug-cc-

pVDZ e aug-cc-pVTZ. Pode-se relatar, também, que nas metodologias duplamente 

aumentadas - daug-ccpVXZ, X=D,T - há uma contribuição positiva, caso se considere 

que o ORD de referência foi o teórico mostrado nas Figs. 15e 16 e ambos forneceram 

valores negativos para o enantiômero R. 

 

Figura 28: Curvas de desvio rotatório óptico de confôrmeros de 3-flúor-1-buteno e 2- 
fluorpentano com alteração de sinal, obtidos de pela aplicação da Transformada de 
Kramers-Kronig nos espectros individuais de dicroísmo circular eletrônico. 
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Com o 2-fluorpentano, houve alteração de sinal em um dos confôrmeros. 

Apesar de não interferir no sinal resultante do ORD geral, devido sua contribuição 

minoritária, pode fornecer informações importantes. A estrutura que contribui com 14, 

59% da atividade em fase gasosa (e 13, 85% em solvente ciclohexano) apresentou 

valores positivos em daug-cc-pVXZ (X=D,T) para fase gasosa.  

Apesar da inversão dependente da metodologia ocorrer também nos espectros 

finais do 2-fluorpentano, devido às contribuições das outras estruturas, há diferença 

ao se considerar o sistema com solvente. Ao se aplicar o meio dielétrico da solvatação 

implícita, os resultados obtidos para esta estrutura especificamente foram todos 

negativos (Fig. 28). Ainda que as outras estruturas contribuam mais 

significativamente, observa-se esta tendência de correção do espectro para este 

confôrmero especificamente, identificando como correção ao considerar que o 

espectro de ORD dado na Fig. 16, com valores negativos, é a referência de análise. 
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5. Conclusões 

Frente à problemática identificada por Porto et al. [31] de inversão de espectro 

do 2-clorobutano em ciclohexano e aos estudos ópticos e conformacionais de Wiberg 

et al. [27, 28] e Tam et al. [29], foram definidos os hidrocarbonetos halogenados para 

o presente estudo de atividade óptica. A análise conformacional forneceu 4 estruturas 

significativas para os halopentanos e 3 para o restante. A partir dos pesos obtidos com 

a distribuição de Boltzmann, as atividades ópticas foram estudadas em termos de 

ORD e ECD. 

Para o cálculo de ORD foram testados os funcionais PBE0, M06-2X, CAM-

B3LYP e ωB97X-D cada um sob funções de base 6-311++G(3df,3pd), Def2QZVPP e 

aug-cc-pVTZ. A confiabilidade da metodologia foi avaliada para o conjunto total de 

moléculas considerando a aproximação ao valor experimental disponível das 

moléculas 2-cloro-butano e 3-cloro-1-buteno. Os espectros em ωB97X-D/Def2QZVPP 

apresentaram menor erro relativo, seguido do M06-2X sob mesma função de base. O 

caso do 3-cloro-1-buteno era julgado como problemático em DFT (referências em 

B3LYP [28, 29]) e próximo do experimental apenas em CCSD, um método mais 

custoso. Neste trabalho os resultados desta molécula para M06-2X (−296,22 e 

−55,84) e ωB97X-D (−298,17 e −56,30) se aproximaram respectivamente dos valores 

experimentais [𝛼]355 = −259,4 ± 1,0 e [𝛼]633 = −53,3 ± 1,0. Para os espectros de 

ORD gerados, não houve alteração de perfil entre aqueles em fase gasosa e com 

solvente implícito, alterando-se apenas intensidade. Somente 4-flúor-2-penteno 

apresentou curva decrescente com [𝛼] positivo. Para o restante, obteve-se valores 

negativos e uma curva crescente do sinal de OR. 

OS ECD’s foram calculados sob os dois funcionais com correção à longa 

distância, CAM-B3LYP e ωB97X-D. As moléculas insaturadas, em ambos os 

funcionais, se mostraram mais consistentes e com maior reprodutibilidade nos perfis 

ao variar funções de base. Os pentanos por outro lado se destacaram com uma 

modelagem de ECD problemática. O 2-cloropentano não apresentou sinal em CAM-

B3LYP em fase gasosa, apenas com ciclohexano. 

O 2-clorobutano apresentou inversão de acordo com função de base: em 

ωB97X-D: aug - sinal negativo, em daug-cc-pVDZ variando de acordo com o meio 

(solvatado ou fase gasosa), em daug-cc-pVTZ com sinal positivo. Considerando os 

cálculos de Porto et al. [31] em PBE0/cc-pVDZ gerando inversão do ECD em 2-
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clorobutano solvatado, a ausência de funções difusas pode ser uma limitação, uma 

vez que é o fator que mais varia nos espectros gerados neste estudo. A composição 

dos funcionais também pode ser um fator de interferência, com PBE0 sendo um 

funcional híbrido com 25% do funcional de troca exato de HF enquanto CAM-B3LYP 

e ωB97X-D possuem correção à longa distância para respectivamente 65% e 100% 

deste funcional de troca. Uma vez que se trata de excitação eletrônica, infere-se que 

ambos os parâmetros citados são significativos. Pela situação da alta variabilidade 

dos perfis de acordo com as funções de base, estima-se que a inversão observada 

por Porto et al. [31] foi uma condição metodológica. 

As observações do ECD frente às variações estruturais indicam maior 

consistência nos sistemas insaturados. As variações metodológicas apontam para 

uma semelhança dos resultados frente aos dois funcionais CAM-B3LYP e ωB97X-D, 

sendo mais dependentes das funções de base. A variação entre pVDZ e pVTZ, 

alternado-se as funões de polarização, não parece ser um fator essencial nas 

variações observadas, uma vez que os espectros acabam ser agrupando mais 

frequentemente nos pares aug-c-pVDZ/aug-cc-pVTZ e daug-cc-pVDZ/daug-cc-pVTZ. 

O fator de funções difusas aparenta ser o mais relevante. 

A análise pela aplicação da Transformada de Kramers-Kronig permitiu 

identificar limitações que haviam sido negligenciadas pela análise exclusiva do ECD. 

De início, quanto ao 2-clorobutano, foi possível identificar qual espectro de ECD gera 

a predição correta do enantiômero R (aug-cc-pVDZ) pela comparação com ORD 

experimental, de modo que os métodos mais caros dos quatro analisados promovem 

erro na identificação. Assim, um método computacional baseado em cálculo 

envolvendo estados excitados pôde ser comparado a outro que usa apenas descrição 

de estado fundamental. Explorou-se, ainda, a vantagem de que um único dado 

experimental funciona como referência para avaliação de métodos teóricos diferentes. 

Este estudo identificou outros sistemas com a problemática da predição enantiomérica 

imprecisa: além do 2-clorobutano, 2-fluorbutano e 2-fluorpentano. Há ainda uma 

diferença na análise do 3-flúor-1-buteno em fase gasosa, em que conjuntos de base 

identificam isômeros contrários, e em ciclohexano, onde os sinais obtidos para as 

medições de atividade óptica são coincidentes. 

Detalhar a conversão de ECD em ORD a partir das estruturas individuais 

representativas (identificadas pela análise conformacional) gerou observações que 

podem fomentar investigações futuras. O 2-fluorpentano, por exemplo, sofreu uma 
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estabilização dos sinais em um de seus confôrmeros ao se colocar o solvente 

implícito. Aliado à informação do ECD do 2-cloropentano não apresentar sinal em fase 

gasosa para CAM-B3LYP, apenas cm o ciclohexano, abre margem para análises 

futuras explorando o efeito e a importância de uma descrição dielétrica do meio com 

o cálculo de ECD ou ORD para além de influência em análise conformacional. A 

análise individual das estruturas a serem ponderadas também permitiu visualizar a 

ocorrência frequente de um agrupamento das entre as curvas diferenciando-se por 

aug ou daug. 

Outras investigações adicionais que partirão deste trabalho são a quantificação 

dos efeitos para análise estatística a partir do DoE, e uma análise teste de elaboração 

de funcional ou conjunto de base descritores de atividades ópticas. 
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Apêndice B: Script da Transformada de Kramers-Kronig 
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