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ESTUDO DA REACAO DE SIMMONS-SMITH: OBTENCAO DE
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Sumairio

A reacio de Simmons-Smith € uma rota sintética bastante utilizada para a obtengio de
ciclopropanos substituidos, a partir de suas olefinas correspondentes e de uma fonte de
carbeno. Como na literatura nao existe uma concordancia entre os autores a respeito do
melhor procedimento para esta reagio, estudaram-se diversos parametros que interferem no
rendimente da mesma. Para a obtenc@o de biciciof4,1,0]heptano (norcarano) a partir do
cicloexeno, a reagio é melhor conduzida sob as seguintes condi¢bes: fonte de carbeno -
1odeto de metileno, par Zn:Cu - Rawson ¢ Harrison; solvente - éter etilico; condicdes -
agitagdo magnética e refluxo; ordem de adi¢do dos reagentes - olefina scguida da fonte de
carbeno; tempo de adigfio da fonte de carbene - 4 h; tempo de reagao - 15 h; granutagdo
do zinco - em po.

A ciclopropanagio de metilaleno conduzida em éter di-n-butilico nio forneceu produtos
ciclopropanados. Em éter etilico, o rendimento obtido, cemi base no metilaleno, foi de 40
%, sendo a seletividade para meulespiropentano de 80 % e - para 2-metil-
metilenociclopropano, de 20 %. Quando 1.2-dimetoxtetano foi usado como solvente, o
rendimento caiu para 30 %, enquanto que a seletividade foi de 60 % para a formacio de 2-
metil-metiienociclopropano, de 30 % para etilidenociclopropano e de 10 % para
metilespiropentano. Notou-se, assim, que a dupla ligagdo mais substituida € ciclopropanada
com mator facilidade.

A ciclopropanagao de 1,2,6-ciclononatrieno em éter etilico ocorren com um rendimento
de 90 %, dos quais 80 % foram convertidos ao produto monociclopropanado em uma das
insaturagdes do aleno, enquanto os outros 20 % foram convertidos para o produto
diciclopropanado, na outra insaturagio do aleno. Observou-se a maior reatividade de duplas
igagOes de alenos frente a reagdo de Simmons-Smith, quando comparada com aquela de
uma olefina.

Alcool alilico foi ciclopropanado com rendimento da ordem de 60 %. O grupo hidroxila,
além de ndo prejudicar a reagio de Simmons-Smith, direciona o metileno a dupla ligaggo.
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Summary

The Simmons-Smith reaction is a very usefu! synthetic route to obtain substituted
cyclopropanes from the corresponding olefins and a carbene source. Since there is no
agreement in the literature with respect to the best procedure for this reaction, some
parameters that influence its vield were swdied. To obtain bicyclo[4,1,0]heptane
(norcarane) from cyclohexene, the best conditions of the reaction are. source of carbene -
methylene iodide; couple Zn:Cu - Rawson and Harrison; solvent - diethyl ether. conditions
- magnetic stirring and reflux; reagents addition order - olefin followed by the carbene
source, addition time of the carbene source - 4h; reaction time - 15h; zinc granuiation -
powder.

The cyclopropanation of methylalene in di-n-butyl ether does not give cyclopropanated
products. In dicthyl ether, the vield obtained, with respect to the methylalenc, was 40 %,
with a selectivity for methylspiropentanc cqual to 80 % and for 2-methyl-
methylencevelopropane, 20 %. When the sclvent was 1,2-dimethoxyethanc. the yield fell
to 30 %, while the selectivity was 60 Y% for the 2-methvl-methvlenecyclopropanc
formation, 30 % for ethylidenecvclopropane and 10 % for methylspiropentane. It is
concluded, thus, that the more substituied double bond is cyclopropanated more easily.

The cyclopropanation of 1,2.6-cyclononatriene in diethyl ether occurred with yield of
90 %, from which 80 % were monocyclopropanated in one of the alene insaturations, while
20 % were dicyclopropanated in the other alene insaturation. The alene double bonds were
more reactive for the Simmons-Smith reaction than the olefinic double bonds.

Allylic alcohol were cyclopropanated with 60 % yield. The hydroxy group has no effect

on the Simmons-Smith reaction and directs the methylene group to the double bond.



1 - Introduciio
1.1 - Ciclopropanaos

1.1.1 - Estrutura do anel ciclopropanico

Existem duas descrighes que procuram explicar as ligagdes do anel ciclopropanico. A
primeira delas ¢ proposta por Walsh! ¢ baseia-se na teoria do Orbital Molecular (MO}
Trés orbitais moleculares (MOs) definem a estrutura da ancl do ciclopropano. Q de menor
energia (¢) ¢ o resultado da combinagio linear de 3 orbitais atémicos hibridos spz. Os

outros dois (eg € €A ) sdo combinagdes lineares, de mesma energia, de 3 orbitais atdmicos p
(Figura 1).

b8

Figura | - Ligagdes de ciclopropano baseadas na tcoria dos Orbitais Moleculares. 2

A outra explicagio, proposta por Forster3 e posteriormente melhorada por Coulson ¢
Moffitt,4 baseia-se no modelo de Ligagao de Valéncia (VB). O anel ciclopropanico é.
formalmente. um composto saturado no qual os atomos de carbono deveriam possuir um
estado dc hibridizagio do tipo sp3. Entretanto, a estrutura desta unidade mostra que 05
angulos entre os orbitais dos atomos de carbono sio distorcidos e nfio sdo tetraddricos, em
contradigdo com a orientaglo dos orbitais hibridos sp> de compostos carbénicos livres de
tensdo.d Além do angulo entre os orbitais hibridos de um 4tomo de carbona tetraédrico ser
109,280, estes orbitais sdo equivalentes ¢ possuem 25 % de carater s. Nos atomos de
carbone que formam o anel ciclopropanico, a situagio é diferente: os 4 orbitais hibridos
ndo s3o equivalentes. Dois destes orbitais, direcionados para as ligagtes externas do anel,
tém mais carater s do que um sp3 normal, enquanto que os outros dois, que formam as
ligagdes do proprio anel, tém menos carater 5.6 O maior carater p dos orbitais internos
tende a aliviar parte da tensic do anel ja que o &ngulo entre estes orbitais tende a se
aproximar mais de 90C que de 109,280, Os orbitais externos tém por volta de 33 % de



carater s, sendo considerados aproximadamente spZ, enquanto que os internos tém apenas
17 %, podendo ser considerados aproximadamente orbitais com hibridizagao sp5 (Figura
2).7‘9 Estas estimativas de carater s sdo baseadas nas medidas das constantes de
acoplamento spin-spin nuciear de 13C com 1H.10

Z

Figura 2 - Pares de orbitais equivalentes sp2 e sp> de um atomo de carbono do
ciclopropano 11

Em 1931 foi introduzida por Pauling!2 a teoria de que as ligagdes quimicas sdo
formadas na diregdo de maior concentragao eletronicy, isto €, 4 maxima interagdo entre os
elétrons de orbitais de atomos distintos forma a ligagdo quimica.

Em uma ligagio normal C-C, a interagao entre os orbitais sp> ¢ de tal forma que a linha
entre os nucleos dos atomos se torna um eixo, sobre o qual a densidade eletrénica ¢
simétrica. Ja no ciclopropano, a denstdade eletronica ¢ dirccionada para fora do ancl e a
ligagdo da a impressdo de ser do tipo "banana" Na Figura 3 é mostrada a direcdo da

densidade eletrdnica, onde o dngulo entre os orbitais hibridos ¢ aproximadamente 1049

8 ~ 220

N

Figura 3 - Interagdo dos orbitais do ciclopropano. As setas indicam a dire¢do de mailor
densidade eletrénica 3,6



1.1.2 - Tensdo do anel ciclopropanico

Tensdo estérica existe em uma molécula onde as ligagdes sdo forgadas a formar angulos
anormais. TensOes deste tipo existem em compostos que possuem pequenos anéis, tais
como o ciciopropano, onde os angulos precisam ser menores que aqueles resultantes da
interagdo normal entre orbitais.® Aplicando-se o critério proposto por Kilpatrick e
Spitzer!3 ao ancl ciclopropénico, pode-se ter uma estimativa da energia de tensio desta
molécula;11 cada ligagdo C-C ¢ "“tensionada" por 8,68 kcal/mol, correspondendo a uma
energia total de tensdo estérica do anel ciclopropinico de 26,04 kcal/mol. O valor
experimental para a energia de tensio do ciclopropano, baseado em seu calor de
hidrogenagio, é de 27,15 kcal/mol 14

1.1.3 - Propriedades quimicas do cicloprepano

O fato da densidade eletrdnica do ciclopropano estar voltada para fora do anel confere
ao composto propriedades quimicas pouco usuals. De fato, o anel ciclopropanico se
assemelha mars a uma dupla ligagdo que a um anel carbociclico saturado: ¢ um pequenc
anel com caracteristicas de uma olefina 215 Estas semelhangas estdo em perfeito acordo
com as idéis propostas por Walsh! e Coulson e Moffitt 4 Existe uma vasta literatura onde

séo exemplificadas reagdes semelhantes de derivados ciclopropénicos e olefinas:

reagBes com halogéneos; 16-18

hidrogenagdes cataliticas; 12,20
« reagdes com eletrofilos 2122 ¢

complexagdes com metais. 2325

-

Além destas, existe uma evidéncia que definitivamente mostra a similaridade entre um
anel ciclopropanico e uma dupla ligagdo: a conjugagio deste anel com grupos insaturados.
A natureza mais difusa dos orbitais sp>, quando comparados aos sp3, torna-os habeis a
interagir com orbitais p adjacentes, se a orientagio for adequada.!l A interacido do anel
ciclopropanico com o grupo vizinho ¢ maxima quando o eixo do orbital p deste grupo é
alinhado paralelamente ao plano do anel de 3 membros (Figura 4a). 10



E E Ry Ry 2 ; R,
R4 | R4
R-

(a) (b)

Figura 4 - Conformagdes de a-ciclopropilalcenos. A conformagiio a (Antiperiplanar) leva a
uma maxima conjugagio e a conformagio b (sinclinat) a uma minima conjugagdo.”’

A conjugagdo entre um anel ciclopropanico e uma dupla ligagao € menor que entre duas
duplas ligagbes, ji que a predominancia da conformagdo antiperiptanar de
vinilciclopropanos se estende a apenas 75 % das moléculas, tanto na fase liquida quanto na

gasosa 11 Apesar disso, a conjugagdo € suficiente para gerar um carater aromatico no anel

<

de 5 membros do spiroeptadieno;

Figura 5 - Estrutura do spiroeptadienc,

Na literatura sdo encontrados inumeros trabalhos onde € investigada a interagio de anéis
de 3 membros com grupos insarurados. 16. 26-28

1.1.4 - Formacio de anéis ciclopropanicos

Deve-se definir o que € uma reagiio de cicloadigdo, visto que, normalmente, anéis
ciclopropinicos sdo obtidos por este tipo de rota sintética. Para esta definigio, algumas
regras devem ser enumeradas. 29

Regra 1 - O produto de uma cicloadi¢do corresponde & soma dos componentes.
Cicloadigdes nao sdo acompanhadas pela eliminagio de pequenas moléculas.

Regra 2 - CicioadigGes ndo envolvem a quebra de ligagdes.
Regra 3 - Em uma cicloadigfo, o nimero de ligagdes é aumentado.

Regra- 4 - Cicloadigdes de mais de dois reagentes ndo sdo processos multi-etapas.
Apenas a 0ltima etapa, que leva a estrutura do anel, é chamada cicioadigio.



Regra 5 - CicloadigGes intramoleculares sdo possiveis se o0s grupos funcionais
necessarios sao ligados 4 mesma molécuia.

Regra 6 - O termo cicloadigdo so pode ser usado se o produto ¢ estavel na forma de um
intermediario que pode ser isolado em determinadas condigdes.

Cicloadigdes podem ser classificadas de acordo com o numero de novas ligagoes
formadas. Sdo encontrados exemplos onde sdo formadas uma (reagBes intramoleculares),
duas, trés ou quatro novas ligacdes 2% As cicloadigdes onde sdo formadas duas novas

ligagdes podem ainda ser subdivididas de acordo com o nimero de atomos que contribuem
para a formagao do anel:29

Cicloadigdo [2 + 1] —— anel de trés membros

Cicloadigio [2 + 2] —— anel de quatro membros
Cicloadicdo |3 + 2] ou [4 + 1] —— anel de cinco membros
Cicloadigdo [3 + 3] ou [4 + 2] —— anel de seis membros

Cicloadigio [4 + 3] — anel de sete membros
Cicloadigdo [4 + 4] ou [6 + 2] —— ancl de oito membros

Cicloadigao [8 + 4] —— anel de doze membros

Dessa forma, o ancl ciclopropanico pode ser gerado pela reagdo entre uma dupla ligagio
¢ uma especie do tipo (CRy (cicloadigdo [2 + 1]). O grupo carbeno, intermediario que
possui um atomo de carbono divalente, pode ser gerado i situ ou ser transferido a olefina
através de um reagente organometalico. O estudo de geracdo de carbenos in sitn foi
iniciado por Buchner e Hediger> em 1885, em reagdes entre benzeno e um éster do acido
diazoacético. O mais simples dos carbenos € o metileno, que pode ser facilmente gerado
pela termolise ou pela fotdlise de diazometano, ou pode ser preparado a partir de ceteno.2°

O metileno gerado pela fotolise de diazometano nao apenas se adiciona a uma dupla

ligagio, como também se insere em ligagdes samradas C-C e C-H,29 como mostrado na
Figura 6:
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Figura 6 - Reacdes de insercdo e adicio do metiteno.

Diante da variedade de reagbes que o grupo metileno promove, Doering ef al 31
chegaram a afirmar que "o metileno deve ser classificado como o mais indiscriminado
reagente conhecido na quimica orgdnica".

Atualmente sfo atribuidas as estruturas dos carbenos duas possibilidades simplificadas,
as quais diferem caracteristicamente em suas reatividades. A primeira dclas ¢ o estado
singlete, onde a hibridizagdo do atomo de carbono é do tipo sp2 e o angulo entre os orbitais
que formam as ligagdes com os atomos de hidrogénio é obtusa. O terceiro par de elétrons.
que ndo é utilizado nas ligagdes, ocupa o terceiro orbital spZ. Resta ainda um orbital p
vazio, perpendicular ao plano destes orbitais (Figura 7).29

0 =
e KL

\ s Px Py Pz
0 H
Figura 7 - Representagio esquemaética da configuragao fundamental do :CH» singlete.z("’sl2

Com uma deficiéncia de clétrons bem como com um par de elétrons livre, o carbeno
singlete apresenta ao mesmo tempo carater nucleo- e eletrofilico. Um ataque eletrofilico a
um atomo de carbono de uma olefina levaria a um intermediario energético zwitteridnico, o
qual podenia entdo fechar o anel com neutralizagdo das cargas (Figura 8). Entretanto, uma

situagdo mais favoravel seria um processo concertado onde o anel seria formado por uma
adigdo simultinea de trés centros. 29
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Figura 8 - Formagdo do anel ciclopropinico, passando por um intermediario

zwitteridnico 29

A outra possibilidade para a estrutura do carbeno corresponde a um estado triplete, a
qual ¢ linear. Nesta situagdo, o carbono possui uma hibridizagdo sp e os dois elétrons

restantes vdo ocupar cada um dos outros orbitais p, tornando-os equivalentes (Figura 9).29

5p
@

o2y RN

JO 5 Px Py Pz

Figura 9 - Representagio esquematica da configuragdo fundamental do :CH» tripiete 2%

32

Como um bi-radical, o metileno triplete reage com uma dupla ligacio em uma adicio de
duas etapas. O aduto primério é ainda um bi-radical, & o fechamento do anel envoive uma

transicdo proibida por simetria, de um atomo triplete a um singlete (Figura 10).29

H,C L CH,

_.___ _ - PN
H—C—H RC-CRy — RyC—CR, = R,C—CR,

Figura 10 - Formagio do anel ciclopropanico, passando por um intermediaric bi-
radicalar 28

A adigdo estereoespecifica cis do metileno a olefina oferece um forte argumento a favor
do estado singlete.2® Como ja foi dito, o grupe metileno pode ser transferido a dupla
ligagdo através de um reagente organometilico. Em 1958, Simmons e Smith33 ja
destacavam a versatilidade e conveniéncia deste método para a sintese de ciclopropanos.
Ao contrario da reagdo com carbenos livres, gerados in situ, esta sintese é estereoespecifica
com relagdo & estereoquimica do reagente insaturado e &, geralmente, livre de reagdes
Jaterais. 34 A chamada reacio de Simmons-Smith envolve, inicialmente, a formagio de uma

espécie o-halometilzinco que, numa segunda etapa, promove a transferéncia do grupo



metileno & dupla ligacio, gerando o anel ciclopropinico. Existem trés métodos principais
para a formagao do intermediaric organozinco:34

A - Reagdo de 1odeto de metileno ou alquilideno com dietilzinco em um solvente
apropriado (éteres ou hidrocarbonetos),

B - Reacido de diazoalcanc com haletos de zinco em um selvente etéreo, e

C - Reagdo de iodeto de metilenc com um "couple” zinco-cobre em um solvente etéreo
{reagdo de Simmons-Smith).

Método A - Todeto de alquilideno/dietilzinco

Neste metodo, a mistura do composto insaturado, do etilzinco e do solvente, € agitada
sob atmosfera inerte e iodeto de metileno € lentamente adictonado. Deste modo, promove-
se a ciclopropanagfio do composto insaturado. O intermediario organozinco formado ¢,
provavelmente, diferente dagueles envolvidos nos métodos B e C, porém, se comporta
similarmentc com respeito ao rendimento e a velocidade de transferéncia do grupo
metileno ao substrato.34 E reportado na literatura que ciclopropanagdes que falharam
utilizando-se o método C tiveram sucesso com este procedimento.3” Apesar disto, este
método nio oferece vantagens em relagdo ao método C, ja que o dictilzinco € relativamente
caro e ¢ inflamavel em contato com o ar.34 Dependendo da maneira como sio adicionados

os reagentes, @ mistura reacional pode se tornar explosiva
Método B - Diazoalcanos/Haletos de zinco

Diazometano e iodele de zinco reagem em solugdo etérea para formar iodeto dc
iodometiizinco e bis(iodometil)zinco, dependendo da proporgdo dos reagentes. 34 Cloreto e
brometo de zinco sc comportam de maneira similar.36.37 Este método ndo oferece
vantagens em relagdo ao método C, ja que o diazometano precisa ser preparado e seco por
destilagio, iodeto de zinco precisa ser especialmente seco ¢ os rendimentos em
ciclopropanos obtidos sdo, geralmentc, mais baixos que aqueles obtidos com o metedo
C.34 Por outro lade, 0 método B ¢ importante para a sintese de ciclopropanos substituidos,
visto que diazometanos substituidos, como por exemplo fenildiazometano, 3839 podem ser
empregados.
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Método C - lodeto de metileno/"couple" zinco-cobre

Neste método, lodeto de metileno reage com o "couple", em um solvente etéreo,
formande um intermediario organozinco que reage com o composto insaturado de maneira
semelhante aquele preparado pelo método B.34 Par ou "couple”, termo que procuraremos
usar daqui para frente, ¢ uma mistura de zinco metalico e um sal de um metal mais nobre
que o zinco. O método C € o mais simples, conveniente e menos oneroso. Além disso, & o
que possul maiores e mais importantes variagdes descritas na literatura. Por estas razdes,
foi o escolhido para o desenvolvimento deste trabalho.

1.2 - Reacio de Simmons-Smith

1.2.1 - Historico

Em 1958 Simmons e Smith33 comunicaram a obtengio de ciclopropanos pela reagdo de
compostos insaturados com um reagente organozinco, preparado a partic de iodeto de
metileno e de "couple” zinco-cobre. No ano seguinte os mesmos autores?0 publicaram um
artigo mais compieto, onde foram abordados aspectos a respeito do mecanismo e da
mmportancia da preparagio do "couple" no rendimento da reagio.

1.2.2 - Estrutura do reagente organozinco

Emschwiller*! descreveu pcla primeira vez a reag¢do de iodeto de metileno com um
‘couple” zinco-cobre, fornecendo uma solugdo etérea de um composto organozinco: indeto
de 1odometilzinco.

Quando a solugdo deste composto foi tratada com iodo ou com agua, 0 mesmo se
decompds, gerando iodeto de metileno ou iodeto de metila, respectivamente. Mantida por
prolongados periodos de tempo sob aquecimento, a evolugio de etileno a partir da selugio
de [ICH»ZnI] é observada 40 Na reagio com olefinas, fornece ciclopropanos,42 como
mostrado na Figura 11.
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1
—  » CILL, + Znl

[ ICHZn1] —

H,0

—» CHil + Zn(OH)I

2 [ ICH,Znl ] — " HC=CH + 2 Zah

N
/C—C

[ ICHZn1 ] —» v Zi

Figura 11 - Reagdes do composto organezinco.

Sdo propostas diferentes estruturas para iodeto de iodometilzinco, que pode ser
representado também como um complexo de metileno e iodeto de zinco ou por uma
estrutura onde se tem alguma coordenagio do iodo ligado ao carbono ao atomo de zinco.49
No entante, nao ha evidéncias da real estrutura deste intermediario.

h

1CH;Znl H,C— Znl, HEC\ .
Zn

Figura 12 - Estruwuras propostas para o intermediario organozinco.

Mesmo que a solugio do reagente organozinco tenha sido preparada a partir de 1 mol de
1odeto de metileno e de 1 atm-g de zinco, espécies diorganozinco também devem ser
consideradas: 34

2 [ ICH,Znl ] (ICH,),Zn.Znl,

ICHQZI]CHzI + Znlp

Figura 13 - Formagio de estruturas diorganozinco.

Quando [ICH5Znl] € mantido sob prolongado aquecimento ou é tratado com excesso de

zinco, algumas espécies dizinco e trizinco podem se formar em pequenas quantidades: 34

12



[ICHZal ] - Zn CHy(Zal)y =——= 12 Zn(CH,Znl); ~+ 1/2 Zul

Figura 14 - Formagio de espécies dizinco e trizinco.
1.2.3 - Mecanismo da reacao
Considerando o carater radicalar destes compostos organometdlicos (reagentes de

Grignard na presenca de metais e sais de metais, por exemplo43), foi proposto um

mecanismo baseado na dissociagio homolitica de [[CH,Znl] (Figura 15):40

[[CHyZn1] — I+ + < CHyZnl (iniciagdo)

ClLZnl
+ " CHyZnl ——» i (propagagéo)
CH,Zn! ]iCH:an
2 + [ ICHyZnl] — : + *CHyZnl

CH,Znl a
2 . Znl, (formacio de

I produto)

Figura 15 - Mecanismo proposto de dissociagdo homolitica.

Gutros esquemas de iniciagdo homolitica, tal como ICHZnl —— ICH» + Znl
implicam em etapas similares de propagagio ¢ formagio do produto.34 Um outro
mecanismo propde a adigio do iodeto de iodometilzinco como um carbdnion a ligagdo

olefinica, seguida de uma ciclizagao por deslocamento intramolecular:40

< v ClHQIe % CH,
c=¢” + [ICHzal] —» —C—(— - — el 4 ozl
/7N | <7D

Figura 16 - Mecanismo proposto de adigdo através de um carbanion.
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Algumas observagOes experimentais podem ajudar a esclarecer o mecanismo envolvido

nesta reacdo;

L%

Em reagdes de [ICH2ZnlI] com olefinas, apenas a dupla ligagio é atacada 42 Nenhum
isdbmero deste hidrocarboneto, que seria esperado se metileno livre fosse formado, é
observado nos produtos;34

Esta reagdo segue uma cinetica de segunda ordem (primeira ordem em relacio a

[ICH,ZnlI] e a olefina), o que esta de acordo com um processo bimolecular:42

A formagio do ciclopropano ocorre de maneira esterecespecifica 33.40,44.45 Asgim,
amostras altamente puras de cis- e frans-3-hexeno fornecem, como produto da reagio
de Simmons-Smith, cis- e rrans-dietilciclopropano. respectivamente; 40 ¢

Duplas ligagdes com elevada densidade eletronica tém o rendimento e a velocidade de
ciclopropanagio aumentados. 40 Desta forma, olefinas com um maior nUmero de
substituintes alquil tém sua reatividade aumentada, podendo este efeito ser anulado por
um simultdneo impedimento estérico. >4

Diante destas observag@es, ¢ razoavel propor um mecanisme de transferéncia do grupo

metileno em uma etapa. na qual as duas novas ligagdes C-C sdo formadas

simultaneamente 34-40 como mostrade na Figura 17:

\
N7 - ¢l X
O |;.CHz | — - l>cw Zni;
N Zal —£ 7

Figura 17 - Mecanismo de transferéncia do grupo metileno.

Em trabalhos posteriores, Blanchard e Simmons?2 e Wittig ¢ Winglcr46,4?

confirmaram este mecanismo.
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1.3 - Metilenociclopropanos

1.3.1 - Estrutura

A dupla ligagdo externa ao ciclo de trés membros faz com que o dngulo entre os orbitais
hibridos deste carbono tenda a ser maior que os 104° de um ciclopropano normal,
originando entfio uma tensio extra na estrutura do metilenociclopropano 48 Esta tensdo é
refletida por um aumento do comprimento da higagido Co-C3, comparando com a estrutura
do ciclopropano, e do angulo C2-C1-C3,49:30 como mostrado na Figura 18.

4
1.3317(14)

‘ I

n -

1.510(2) 2 ysa1s 3

Figura 18 - Comparagio dos angulos e comprimentos de ligagdo do ciclopropano e do
metilenociclopropano. 48

1.3.2 - Propriedades

Intuitivamente somos !evados a pensar que a tensdo de uma estrutura esta diretamente
relacionada & sua reatividade Entretanto, a situagio ndo ¢ tdo simples assim. Muitos
compostos com energias de tensdo iguais ou muito préximas, tém estabilidade e reatividade
térmica  bastantc  distintas  entre  si.4® Apesar de muitc tensionados, ©0s
metilenociclopropanos so estruturas perfeitamente estaveis a temperatura ambiente e sdo
de ocorréncia natural em algumas substancias, 48 como por exemplo a Hipoglicina A
(Blighia sapida).3 1,52

COOH

Figura 19 - Estrutura da Hipoglicina A

As propriedades quimicas dos metilenociclopropanos sdo muito complexas, ja que a
estrutura possui trés ligagdes diferentes: C1-Cy, C1-Co e C2-C3.#8 Metilenociclopropanos
podem sofrer um rearranjo térmico, provaveimente via formagdo do bi-radical singlete
perpendicular trimetilenometano (TMM), formado pela clivagem da ligagio C2—C3:53=54

15
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Figura 20 - Rearranjo térmico de metilenociclopropano.

\

1.3.3 - Formaciio de metilenociclopropanos

A analise retrossintética de metilenociclopropanos sugere algumas rotas para a formagao
destas unidades (Figura 21).48

.

e

: h+e
R \5
= = iCX, ) R R"
R” R" U‘ \[r O v
R’ R" 0 R
O
+
X}h
R

Figura 21 - Analise retrossintética de metileno- e alquilidenociclopropanos. 48,35

Rota a - Metilenociclopropano pode ser mais facilmente preparado pelo rearranjo
catalisado por base, de metiiciclopropeno, o qual, por sua vez, ¢ obtido por uma reacio
mtramolecular de vinilcarbeno, gerado a partir de cloreto de metalila (3-cloro-2-

metilpropeno) 48 Utilizagio de bases apropriadas e variagOes das condigdes reacionais
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usadas permitem obter rendimentos globais de até 70 %. com base no cloreto de
metalila:36.57

a) KNH,/THF ou ‘

b) NaNH,/NaOt -Bu/THF N\ DMSO\

NaNH,/n -Bu,0 N ||

4 : 1

:ia .

Figura 22 - Obtengdo de metilenociclopropano pela rota a.

Apesar dos bons resultados, este método ¢ aplicavel. além do metalilcloreto, apenas ao
cloreto de etalila. o qual fornece etilidenociclopropano com rendimento de 47 % 58

Rota b - Metilenocictopropanos podem ser obtidos pela cicloadicio de um carbeno a
uma olefina. Esta reagdo ¢ limitada ao 1,1-dicloroetano como fonte de carbeno, 14 que os
homologos de cadeia maior fornecem baixos rendimentos. Todos os tipos de alcenos
(alquilados ou arilados) bem como dienvs (conjugados ou n#io) podem ser usados e, em
todos ©os casos, a estereoquimica da olefina ¢ retida.4® Grupos carbonilicos hgados ao

alceno precisam ser protegidos 3% A etapa final envolve a dehidrocloragio do 1-cloro-1-
metilciclopropano formado:®0

R, )
n-Buli Et-0-300C KOtBu
. . - it i _—_b
H C]':CII CH‘ U NuN[SiMC3)3" 0eC RI DMs0
R:s, R_; R+ R3

Figura 23 - Obtengao de metilenociclopropanos pela rota b.

Partindo-se de 1,1-dihalo- ou I-halociclopropanos {Halogéneo = CIl, Br) bons
rendimentos de dehidrohalogenagao sio obtidos quando o anel de trés membros é alquilado
nas posi¢es 2 ¢ 3.01,62

Rota ¢ - A reagio de Wittig também pode ser usada para se obter metilencciclopropanos
substituidos. 48 A reagio de urifenilciclopropilidenofosforano com aldeidos e cetonas

fornece metilenociclopropanos mono- e di-substituidos na dupla ligacdo, com rendimentos
satisfatorios a bons:03
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D:PPI’I_’; + RI\:C:O ——p D=<Rr
R

R

R=H, R =Ph;R=R =Ph
Figura 24 - Obtengdo de metilenociclopropanos pela rota c.

Rota b + ¢ - Nesta rota, parte-se de 1,1-dibromo-, 1,1-bis(fenilseleno}- ou 1,1-
bis(feniitio)ciclopropanos, sendo a etapa chave da sintese, a olefinagio de Peterson 04,65

Deste modo, alquilidencciclopropanos substituidos no anel podem ser obtidos de uma
maneira facil-48

R
R], R'i 3 OH
x
TMSC] by LiY Ry
—_
TMS YR T™S
B,y . Ry i Ry >={_: R-
X 1Y X - R <
—_— — . le
X Li N Ry R
R = S R
5 R; K, X pyrMsc 3
2yBuli
N R, R, R,
Ry, Rs, Ry, 1ty = L alquil Ry Ol

X = Br. S5¢Ph 5Ph
Y = Cyllg. 1-{dumetilamino nultaleno

Figura 25 - Obtengio de metilenociclopropanos pela rotab + c.

Rota d - A monoadigao de carbenos ou carbenodides a alenos substituidos ieva a
formagio dos correspondentes metilenociclopropanos. Apesar disto, a adigdo de dois
carbenos, gerando spiropentanos € difici! de ser evitada e bons rendimentos da monoadigac
so obtidos apenas em reagio de dihalocarbenos 66,67
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X=ClLBr

Figura 26 - Adigao de dialocarbeno a alenos.

Quando o carbeno € gerado pela decomposigio de diazometano em presenga de alenos,
o principal produto é o spiropentano.68.69

Rl:: CH,N,
L + +
R- R; X R, R, 7[ ]
- R
2 R] R

Figura 27 - Reagdo de alenos com diazometano.

Rotae - L publicada também a adi¢8o dc carbenos insaturados a alcenos, mas este
método ndo tem sc mostrado aplicavel para sinteses em larga escala 70 Um solido branco
cristalino de baixo ponto de fusdo foi obtido por Bieiholder e Schechter’! como produto da
reacdo entre tetrametitaleno e isopropilidenocarbeno:

R R

.
iy

trans

+ A
==+ = %\V

Figura 28 - Adicao de carbenos insaturados a tetrametilaleno.

O rendimento deste tipo de reagdo normalmente nio é alto, sendo de 12 % neste
exemplo. 1,2-diisopropilidenociclopropano foi obtido em rendimento de apenas 9 %,/
aparentemente pela adigdo dc isopropilidenocarbeno a insaturagio terminal do 1,1-
dimetilaleno. Verificou-se, no entanto, que a adigdo inicial do carbeno ocorre i dupla

i1igagdo mais substituida ¢ o produto formado sofre um rearranjo ao mais estavel 12-
diisopropilidenociclopropano.’2
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Figura 29 - Adicdo de isopropilidenocarbeno a 1,1-dimetilaleno.

1.3.4 - Reacées dos metilenociclopropanos

Como ja foi mencionado, metilenociclopropanos substituidos possuem alta reatividade.
Porém, metilenociclopropano é termicamente estavel até 150°C 25 Entre 200 e 250°C, o
composto sofre uma cicloadigdo [2 + 2], proibida segundo as regras de Woodward-
Hoffmann, 3 gerando dispiro[2.0.2.2]octano e dispiro[2.1.2 l]Joctano ¢om rendimento de
até 27 % e numa relagio de aproximadamente 10:1.74

200 - 2500C
2 — *
A

Figura 30 - Cicloadicio [2 + 2] de metilenociclopropano.

Na presenga dc complexos de metais de transicdo, metilenociclopropanos sio
empregados para a sintese de uma grande variedade de compostos, como mostrado a
SEQUIT.

1.3.4.1 - Anéis de quatro membros

Ciclobutanos podem ser obtidos por cicioadigdes do tipo [2 + 2]. Cicloadig¢des térmicas
[2 + 2] sd0 limitadas a apenas alguns casos pelo fato da violagdo da regra de conservagio
da simetria dos orbitais.”> Cicloadi¢Bes deste tipo podem ser promovidas em condigdes
brandas por metais de transigdo, visto que a reagho nfo ¢ mais concertada.*8 Todas as
cicloadigdes {2 + 2], catalisadas por complexos de metais de transi¢io, passam por um
intermediario do tipo metalaciclopentano 76.77 Estas cicloadigdes sdo restritas apenas a
moléculas tensionadas como ciclopropenos, metilenociclopropanos e norborneno.’8 Em
ciclodimerizagdes [2 + 2] na presenca de metais de transic#o, o controle estereoespecifico é

baixo, porém o regioespecifico é s.urprccnd'e,nte.‘4S Enquanto a ciclodimerizagdo térmica
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fornece uma mistura de produtos, aquela catalisada por complexos de metais de transigfo
gera exclusivamente compostos do tipo dispiro[2.1.2.1]octano:

1
o L | -

EAA o [M] —= [M]ﬁ’ _

J — ] £

[i1] = Co()

Figura 31 - Cicloadiggo [2 + 2] catalisada por complexo de Co(I).

1.3.4.2 - Anéis de cinco membros

A sintese de anéis carbociclicos de cinco membros ¢ ainda pouco explorada, visto que
nao existe um método geral como o de sintese de anéis de seis membros, que é geralmente
feita pela reagio de Dieis-Alder’8 ou pela anelagio de Rabinson’? (ou similares a esta). 48
Ambos estes metodos tém em comum o fato do acarretarem a formagdo de mais de uma
ligagdo carbono-carbono em reaglo nica, 0 que permite uma rapida ¢ eficiente construgio
de moléculas organicas complexas a partir de outras mais simples. Tais ferramentas nio sio
disponivels para a formagio de ancis homociclicos de cinco membros 48

Desde o inicio dos anos 60, um impressionante numero de produtos naturais contendo
anéis de cinco membros e possuindo importantes atividades biologicas tem sido descoberto.
Isto contribuiu para v desenvolvimento de uma séric de noves métodos para preparagio

destes anéis. Uma estratégia comparavel a reagio de Diels-Alder tem sido bastante

explorada 48
w o — O

Figura 32 - Formagao de anéis de cinco membros.
Em meados da década de 80 foi descoberta uma classe de compostos que podem ser
transformados no trimetilenometano-Synthon, na presenca de metais de transigio. 48 TMM-
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Synthon possui uma estrutura relativamente simples, que € utilizada na construgdo de
outras mais complexas. Na presenca de catalisadores de paladio (0), certos compostos
geram compostos zwitteridnicos trimetilenometano-paladio que, com olefinas deficientes

de elétrons, formam os correspondentes derivados metilenociclopentanos, 80-82
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Figura 33 - Formagdo de metilenociclopentanos via compostos zwitteridnicos.

Uma outra classe de precursores para a sintese de aneis de cinco membros sio os
metilenociclopropanos, através da geragdo de dois diferentes tipos de intermediarios cm

uma cicloadigio [3 + 2):48

e e e s
X X

X
Figura 34 - Metilenociclopropano como precursor para a obtencio de anéis de cinco

membros.

Alguns fatores tais como qual o metal de transi¢io do complexo utilizado, o tipo e o

nimero de ligantes do complexo, o tipo, o numero e a posicdo dos substituintes do
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derivado metilenociciopropano e as propriedades eletrdnicas da olefina determinario o
curso da cicloadigio (a ou b). 43

1.3.4.3 - Anéis de sete membros

Apesar de pouces exemplos disponiveis na literatura, duas estratégias hasicas sdo usadas
para a sintese destes anéis:48

- cicloadigdes [3 + 2 +2]83,84
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Figura 35 - Cicloadigdes [3 + 2 + 2].

Cicloadigdes deste tipo podem ser exemplificadas pela reagio de metilenociclopropano e
aleno, na presenga de um catatisador de paladio®3 A rcacio forma 1,3.5-

trimetilenocicloeptano como unico produto com anel carbociclico de sete membros.

- cicloadigoes [4 + 3785

i . cal
= >

Figura 36 - Cicloadigio [4 + 3].

A reagio de frans, trans-muconato de dimetila com metilenociclopropano na presenca de
um catalisador de paladio, fornece um metilenocicloeptano como produto.48
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2 - Objetivos

Os objetivos deste trabalho sdo:

« Estabelecer as condigdes necessarias para a obtengdio de rendimentos mais elevados
para a ciclopropanagio de otefinas, atraves da reacio de Simmons-Smith. Para isto sera
estudada a sintese do biciclo{4,1,0]heptano (norcarano) a partir do cicloexeno, onde os
seguintes parametros serdo alterados: proporgio, ordem ¢ tempo de adi¢do dos
reagentes, granulagio e modo de ativagio do zinco, tempo de reagfio, solvente e
utittzagio de irradiagdo ultrassdnica;

« Verificar a sitiosseletividade desta reacio quando aplicada a alenos nfio simetricamente
substituidos. Para isto sera utilizado o metilaleno:

» Utilizando o 1,2,6-ciclononatrieno, comparar a reatividade de uma dupla ligagio

simples com a de insaturagdes de alenos, frentc a reagdo de Simmons-Smith; e

+ Obter informagdes sobre a influéncia do grupo hidroxila de alcoois [3,y-1nsaturados na

reagdo de ciclopropanagio. Alcool alilico sera utilizado para este estudo.
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3 - Experimental

A maioria das reagdes foi conduzida em uma linha dupla de vacuo e argdénio. O argdnic
utilizado foi da White-Martins e purificado passando-o através de uma coluna de
catalisador de BTS mantida a 120°C, por hidroxido de potassio ¢, finalmente, por peneira
molecular de 4A. A vidraria utilizada foi do tipo Schlenk com juntas esmerilhadas 14/23 ou
24/40.

Os pontos de fusdo foram determinados em um aparelho Fischer-Johns e nio sofreram
corregdes. A cromatografia gasosa foi realizada em cromatografos CG Instrumentos
Cientificos ou Siemens, modelos CG 37 e Sichromat 1. respectivamente, utilizando detetor
de ionizagdio em chama (FID). As colunas cromatograficas utilizadas, sempre do tipo
empacotada, foram OV-101, 3 m x 1/8", Carbowax 20M, 4m x 1/8" e SE 30 10 % sobre
Cromosorb W-HP 80 a 100 mesh, 1,5 m x 1/8" Utilizou-se também um integrador-
processador da CG Instrumentos Cientificos modelo CG 300. Os gases de combustio e
arraste foram da White-Martins quimicamente puros.

Os espectros de ressonfincia proténica foram obtidos em um aparelho Bruker AW-80 ¢
Varian T-60, utilizando tetrametilsilano ou cloreto de metileno como referéncia ¢
tetracloreto de carbono como solvente. Para obter espectros na regido do infra-vermelho
foram utilizados aparethos Jasco modelo A-202 e Perkin-Elmer modelo 1430, utilizando a
banda de absorgio a 1601 cm=! de um filme de paliestireno como referéncia. Estes
espectros foram obtidos na forma de um filme em janelas de cloreto de sodio ou a 0,5 %
em pastilhas de brometo de potassio. O espectrometro de massas Varian MAT 311A foi
empregado para obter os espectros de massas a 70 eV, com baixa resolugdo. Lspectros de
massas tambem foram obtidos em um aparelho modelo 3970B. da Hewlett Packard.
acoplado a um cromatografo a gas modelo S890A de mesma marca. Espectros de
ressonancia paramagnética eletrénica foram obtidos no Instituto de Fisica da UNICAMP
em um aparelho Varian modelo E 12, operando na banda X (9,51 GHz). Experimentos
realizados sob irradiagdo ultrassénica foram conduzidos em um aparelho Bandelin Sonorex
modelo RK 1028H de 35 kHz e 500 W,

3.1 - Reagentes
O cicloexeno foi obtido pela desidratacio de cicloexanol segundo o método descrito por
Fessenden86. A olefina, depois de destilada, foi previamente seca em cloreto de calcio
anidro, entdo refluxada sobre fitas de sédio metalico e finalmente destilada sobre peneira
molecular de 4A. O cicioexeno, obtido com um rendimento de 70 %o, apresentou ponto de
ebuligio de 83°C (lit 86 rendimento 73 %, p.e. 830C)
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Cloreto de prata foi precipitado a partir de uma solugio de acetato de prata com acido
cloridrico 2 N. O so6lido foi seco em estufa a 110°C durante 3 horas, antes do uso,

De acordo com o sugerido por Jones 87 uma solugdo de nitrato chprico foi tratada com
outra de amdnia e, finalmente, com acetilacetona para obter acetilacetonato ciiprico. O
rendimento do precipitado azul obtido, depois de seco em estufa a 1109C por 3 horas, foi
de 90 % (1it.87 98 %). O solido apresentou ponto de fusdo, com decomposigio, de 2150C
(1it.87 p.f. > 230°C).

O zinco em pé utilizado foi de grau analitico, da Ricdel de Haén. Quando nao estiver

especificado, os reagentes utilizados foram de grau analitico, normalmente com pureza
acima de 99 %, e utilizados sem prévia purificagio.

3.2 - Solventes
Eter etilico foi previamente seco com cloreto de calcio anidro durante uma noite, Depois
de filtrado, fo1 refluxado sobre fitas de sodio metalico em atmosfera de argdnio, e destilado
imediatamente antes do uso. Eter de petrélec (p.c. 30 a 60°C), éter di-n-butilico e
dimetoxietano foram tratados da mesma maneira. Tetraidrofurano foi seco inicialmente

com hidréxido de potassio por uma noite, refluxado sobre potassio metalico e destilado
antes do uso.

3.3 - Sintese do biciclo{4.1.0]heptano38

3.3.1 - Procedimento geral

Em um balao de duas bocas. equipado com condensador de refiuxo ¢ um funil de adigio
for promovida, sob atmosfera de argdnio, a ativagio do "couple”, adicionando-se sais de
cobre ou de prata a 0,130 atm-g de zinco em solvente anidro. A suspensac do "couple" foi
mantida sob refluxo e agitagio magnética. Adicionou-se 4,10 g de cicloexeno (0,050 mol)
¢ a fonte de carbeno (0,065 mol). A mistura reacional foi refluxada por 15 h e centrifugada
a 2500 rpm por 20 min. A fase liquida foi removida e os sélides lavados com duas porgdes
de éter etilico (30 ml cada), também utilizando centrifugagdo. As solugdes etéreas
combinadas foram lavadas com trés porgBes de solugio aquosa saturada de cloreto de
amonio (40 m] cada), trés por¢des de solugiio aquosa saturada de bicarbonato de sédio (40
ml cada) e trés porgdes de dgua destilada (40 ml cada). A fase etérea foi seca com sulfato
de magnésio mono-hidratado, filtrada e destilada a pressdo reduzida para analise por
cromatografia gasosa. O produto foi isolado, depois de destilado o éter etilico a pressio
ambiente, por destilagdo através de uma coluna tipo Vigreux de 12 cm, a pressio reduzida.
Os espectros de RMN-1H e 1.V, sdo mostrados nas Figuras 37 e 38 do Apéndice. Quando
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nfo estiver indicado, certos pardmetros foram mantidos constantes, para uma investigagdo
sistematica da reagdo de Stmmons-Smith:

» proporgdo cicloexeno:halogeneto de metileno:zinco de 1:1,3:2,6;
« “couple" de Rawson e Harrison; 88

» propor¢do molar Zn:CuCl de 10:1;

» reaglo mantida sob refluxo e agitacio magnética;

« tempo de refluxo apos o término da adigio dos reagentes de 15 h;
« éter etilico como solvente; e

« utilizagio de zinco em po.

A fim de se determinar as melhores condiges de se promover a reagio de Simmons-
Smith, foram feitos experimentos onde procurou-se alterar cada um dos pardmetros
separadamente:.

A - Ordem dc adigéde dos reagentes

Foram testados diferentes modos de adigio do cicloexeno e do halogeneto de metileno a
suspensdo do "couple"
Modo 1 - A suspensdo do "couple” em éter etilico foi adicionado tode o halogeneto de
metileno seguido dc todo o cicloexcno.
Modo 2 - Desta vez, apenas 20 % de todo o halogeneto de metileno foi inicialmente
adicionado, seguido de uma mistura do restante do halogeneto de metileno com o
cicloexeno.
Modo 3 - Foi adicionada a mistura de todo o halogeneto de metileno e do cicloexeno.
Modeo 4 - Inicialmente foi feita 4 adigao do cicloexeno, seguida da adicao do halogeneto de
metileno.

B - Proporgao dos reagentes
Foi testada a relagio cicloexeno iodeto de metileno:zinco de 1:1,1:1,1 baseado no

mesmo procedimento geral descrito.

C - Modo de ativagio do zinco

I-"Couple" de Rawson e Harrison88

Em um baldo de¢ 125 ml foram colocados 8,50 g de zinco em pé (0,130 atm-g) ¢ 1,29 g
de cloreto cuproso (0,013 mol). O sistema foi submetido a vacuo (0,1 mmHg) por 30 min ¢
entdo submetido a atmosfera de argbnio. Eter etilico anidro (25 m!) foi adicionado e

refluxado com agitagio magnética por mais 30 min.
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11 - "Couple” de LeGoff8?

Suspendeu-se, em um baldo de 125 ml, 0,49 g de acetato clprico mono-hidratado (0,002
mol) em 12,5 ml de acido acético glacial, levando a suspensiio até quase a ebulicdo.
Adicionou-se entdo 8,50 g de zinco em po (0,130 atm-g), mantendo-se a agitagio por |
min. Depois de retirados o aquccimento ¢ a agitagdo, o material solido foi lavado por
decantagdo com duas porgdes de 12,5 ml de acido acético glacial e trés porgdes de 25,0 ml
de éter etilico. O "couple" foi seco sob vacuo (0,1 mmHg) a temperatura ambiente por 3 h.

IIT - "Couple" de Rawson e Harrison modificado com cloreto de prata

O procedimento adotado foi 0 mesmo descrito por Rawson e Harrison88 ("couple” 1),
porém o clorete cuproso foi substituido por 1,86 g de cloreto de prata (0,013 mol).

IV - "Couple" de Rawson e Harrison madificado com acetato de prata

O procedimento usado foi ¢ mesmo do “couple” T. Neste caso, o cloreto cuproso foi
substituido por 2,17 g de acetato de prata (0,013 mol).

V - "Couple" de Rawson ¢ Harrnison modificado com acetato clprico

Novamente o procedimento usado foi semelhante aquele descrito por Rawson e
Harrison88 com excecdo do cloreto cuproso, que foi substituido por 2,36 g de acetato
caprice (0,013 mol).

V1 -"Couple" de Rawson ¢ Harrison modificado com acetilacetonato cuprico

Neste caso, o cloreto cuproso foi substituido por 3,40 g de acetilacetonato cuprico
{0,013 mol).

VII - "Couple" de Rawson e Harrison modificado com sulfato clprico

O procedimento seguido foi aquele descrito para ¢ "couple” I, onde o cloreto cuproso foi
substituide por 2.07 g de sulfato cuprico (0,013 mol).

VIL - "Couple” de Rawson e Harrison modificade com cianeto cuproso

Mais uma vez o procedimento usado foi aquele descrito por Rawson e Harrison,88
porem o szl utilizado em substituicdo ao cloreto cuproso foi cianeto cuproso (1,16 g 0,013
mol).

IX - "Couple" de Rawson e Harrison modificado com iodeto cuproso

Neste caso, iodeto cuproso (2,48 g; 0,013 mol) foi utilizado no lugar de cloreto cuproso.

X - "Couple” de Conia??

O modo de preparagdo ¢ bem parccido com o descrito para o "couple" de LeGoff8Y

("couple" IT). Neste caso, 0 acetato ciprico mono-hidratado ¢ substituido por acetato de
prata.

X1 - Zinco ativado pelo método de Rieke?]
8,86 g de cloreto de zinco (0,065 mol) foram submetidos a vacuo (¢,1 mmHg), a 180°C

(medidos no banho de 6lec), durante 15 h. Depois de resfriado 4 temperatura ambiente,
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adicionou-se ao baldo tetraidrofurano anidro (45 ml) sob atmosfera de argénio e agitagio
magnética, até dissolugdo do sal. A agitagdo foi interrompida e 5,08 g de potassio metilico
recentementc cortade (0,130 atm-g) foram adicionados. A mistura reacional foi lentamente
aquecida até a fusdo do potassio. Ao final da reagdo (cerca de 30 min), a mistura foi
esfriada naturalmente. Retniciou-se a agitagio e a mistura foi levada ao refluxo, o qual foi
mantido por 4 h, O tetraidrofurano foi removido sob vacuo e substituido por éter etilico
anidro (15 ml).

X1I - Zinco suportado em grafite??

Em um balgo de 100 ml de duas bocas, 5,76 g dc grafite em po (0,480 atm-g) foram
aquecidos, sob atmosfera de argdnio, a 150°C (medidos no banho de oleo) durante 1 h. O
sistema foi resfriado a temperatra ambiente ¢ 2,40 g de potassio metalico em pedagos
(0,060 atm-g) foram adicionados. A temperatura foi elevada até a fusio do potassio e o
potassio-grafite (CgK) formado for mantido sob agitagio magnética por 3 h. O salido
bronze foi coberto com 60 mli de tetraidrofurano anidro e foram adicionados 4,10 ¢ de
cloreto de zinco (0,030 mol). Depois que a rea¢do exotérmica expontanea ccssou, a mistura
fol agitada sob refluxo por mais 30 min. O solvente foi removido sob vacuo e substituido
por 10 ml de éter etilico anidro.

D - Tempo de adigdo
Utilizando o modo 4 de adigio dos reagentes, o tempo de adigdo do halogeneto de
metileno foi de 2 ou 4 h.

E - Tempo dec reagio
O tempo de reagdo foi estipulado como sendo o periodo em que a mistura reacional

permancceu sob refluxo e aginacdo magnética apds o final da adicdo dos reagentes. Este
periodo variou entre 2.5 e 40 h.

F - Proporgdo zinco:sal de cobre ou prata
Mantendo-se todos s outros pardmetros constantes, variou-se a proporgao zinco.sal do
metal mais nobre, utilizada para a obtengao do "couple", entre 10:1 e 100:1.

G - Granulagio do zinco

Além do zinco em po, utilizado na maioria dos experimentos, foram utilizados também

zinco granular de 30 mesh e em raspas de aproximadamente 3 mm de diimetro.
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H - Utiliza¢do de irradiagdo ultrassdnica

A irradiagdo ultrassonica foi utilizada em lugar de agitagio magnética. O frasco de
reagdo foi colocado no centro do banho ultrassonico, a 3 ¢cm do fundo, e o termostato
ajustado para 30°C; (devido a energia transmitida, ao final dos experimentos a temperatura
alcangava cerca de 509C). A irradiagdo ultrassdnica foi mantida desde a ativagio do
”couple”'até o final do tempo de reagdo. O tratamento da mistura reacional foi feito como
descrito para as condigdes de refluxo e agitagdo magnética.

3.3.2. - Quantificagio dos resultados

Foram feitas misturas com quantidades conhecidas de cicloexeno e norcaranc em éter
etilico, as quais foram jnjetadas em cromatografo, em determinadas condigdes. De posse
das areas dos dois compostos de interesse, obteve-se uma curva de calibragiio (razao das
areas vs razio das massas). Cada mistura reacional tratada foi injetada nas mesmas
condigbes utilizadas para a construgao da curva de calibragdo. A razio das areas obtida foi
interpolada nesta curva para a obtengo do rendimento da reagio.

3.4 - Ciclopropanacio de metilaleno pela reagio de Simmons-Smith

O procedimento adotado nesta etapa ¢ semelhantc aquele da sintese do
biciclo[4.1.0]heptano, descrito na seg@o 3.3.1 utilizando o “couple" de Rawson e
Harrison.88 Um balso de 100 ml equipado com um condensador de refluxo e um funil de
adi¢do foi carregado, sob atmosfera de argdnio, com 6,38 g de zinco em pa (0,098 atm-g),
1.00 g de cloreto cuproso {0,010 mol) e 25 mi de solvente anidro (éter dietilico. éter di-n-
butilico ou 1.2-dimetoxictanc) A suspensiao foi agitada e refluxada durante 30 min.
Adicionou-se ao balio 30,0 ml de metilaleno (0,130 mol) seguida de uma lenta adicio (4 h)
de 5,25 ml de iodero de metileno (0,065 mol). O sistema de condensagao utilizado nesta
etapa deve ser bastante eficiente, devido ao baixo ponto de ebuligio do metilaleno (10°C).
Uma condensagao eficiente foi obtida através de um "dedo frio" carregado com gelo seco e
acetona. A mistura foi mantida sob agitagdo magnética a 50°C (medidos no banho de 6ten)
durante 15 h, sendo entio centrifugada e a fase liquida lavada com solugdes aquosas
saturadas de cloreto de amdnio (3 porgdes de 40 ml cada), de bicarbonato de sadio (3
porgdes de 40 ml cada) e com agua (3 porgdes de 40 mi cada) Depois de seca com sulfato
de magnésio mono-hidratado, a solu¢do foi destilada ¢ analisada por cromatografia gasosa.
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3.5 - Sintese do 1,2,6-ciclononatrieno

3.5.1 - 9,9-dibromobiciclo[6.1.0]non-4-eno?3

Em um balio de 500 m! equipado com um condensador de refluxo, um funil de adigéo e
um termometro, foram misturados 33,25 g de terc-butdxido de potassio (0,29 mol), 165 ml
de 1,5-ciclooctadieno (0,96 mol) e 60 ml de éter de petroleo anidro (p.e. 30 a 600C). A
mistura foi resfriada a -150C e o funil carregado com uma solugio de 22,0 ml de
bromoformio (0,24 mol) em 30 ml de éter de petroteo anidro (p.e. 30 a 60°C). A solugio
do funil foi lentamente adicionada a do balao (4h), sob vigorosa agitagéce, de modo que a
temperatura nao ultrapassasse -10°C. Depois de permanecer durante a noite sob agitago 4
temperatura ambiente, a mistura reacional foi tratada com agua destilada (250 ml) €, depois
de separada, a fase aquosa foi extraida com trés porgdes de 50 ml de éter de petrdleo (p.e.
30 a 609C). As fases orginicas combinadas foram lavadas com trés porcdes de agua
destilada (100 ml cada) e secas com sulfato de sédio anidro. Depois de evaporado o
solvente, o produto foi isolado atraves de uma destilagdo fracionada a pressao reduzida (|
mmHg). ‘O rendimento obtido foi de 75 % (lit 93 85 %), aprescntando-se o produto como
um liquido amarelo com ponto de ebuligio de 1029C a 1 mmHg (1it.93 pe 96°C a 0,5

mmHg). Os espectros de RMN-1H e 1. V. s30 mostrados nas Figuras 39 e 40 do apéndice.

3.5.2 - 1,2,6-ciclononatrieno?4

Em um baldo de 500 ml de quatro bocas, eguipado com um funil de adigio, um
condensador de refluxe, um sistema de agitagido mecinica com selo de mercario ¢ um
termOmetro, foram dissolvidos, sob atmosfera de argonmio, 16,80 ml de 9.9-
dibromebiciclof6.1.0lnon-4-eno (0,100 mol) em 130 ml de éter etilico anidro. Esta solucdo
foi resfriada a -70°C e, sob eficiente agitagdo, foram lentamente adicionados (1.5 h)
atraves do funit, 100 ml dc uma solug@o 1,23 M de metil-litio em éter etilico anidro. A
mistura permaneceu a -70°C, sob agitagdo, por mais 30 min. Apds retornar a temperatura
ambiente e permanecer sob agitagio por mais 30 min, a mistura foi tratada com 200 ml de
agua destilada, a fase aquosa separada e extraida com trés por¢des de éter etilico (70 ml
cada). Depois de combinadas, as fases orgénicas foram lavadas com trés porgdes de agua
destilada’(70 ml cada) e secas com sulfato de magnésio mono-hidratado. Apés a filtragio, o
solvente da fase orgéanica fot removido e o liquido incolor obtido destilado a 67°C sob 18
mmHg (1it. 94 67°C a 18 mmHg). O rendimento foi de 57 % (lit. 94 64%) e as Figuras 41 e
42 do apéndice mostram, respectivamente, os espectros de RMN-1H e 1.V, do produto.
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3.6 - Cicloprepanacio de 1,2,6-ciclononatrieno pela reacio de Simmons-Smith

Sob atmosfera de argdnio, misturou-se 5,23 g de zinco em pé (0,080 atm-g), 0,79 g de
cloreto cuproso (0,008 mol) e 20 ml de éter etilico anidro recém destilado. A mistura foi
mantida sob agitagiio magnética e refluxo por 30 min. Adicionou-se 2,80 ml de 1,2,6-
ciclononatrieno (2,42 g; 0,020 mol) e entdo, durante 5,5 h, 2 68 g de iodeto de metileno
(0,010 mol). A mistura reacional foi mantida sob refluxc por 41,5 h. Depois de
centrifugada 4 2.500 rpm durante 20 min, a fase liquida foi lavada com solugdes saturadas
de cloreto de amonio (3 porgdes de 40 ml cada), de bicarbonato de sodio (3 por¢des de 40
ml cada) e com agua destilada (3 porgdes de 40 m! cada). A fase organica foi seca com
sulfato de sodio mono-hidratado, filtrada e destilada a pressio reduzida. O destilado foi

analisado por cromatografia gasosa.
3.7 - Obtencio do ciclopropilcarbinol

Sob atmosfera de argdnio, foram colocados 8,50 g de zinco em po (0,130 atm-g),
cloreto cuproso na quantidade desejada e 25 ml de éter etilico anidro ¢ a suspensio fo
mantida sob agitacdo magnética e refluxo por 30 min 3.40 m! de alcool alilico seco (0,050
mol) foram adicionados. seguidos de uma lenta adigio de 0,065 mol do halogeneto de
metilenc (4 h). A miswra permaneceu sob agitagio magnética e refluxo por 15 h.
Decorride ecstc tempo, a mistra reacional foi tratada de maneira convencional:
centrifugacio, lavagem da fase orgnica com solugdes sawradas de cloreto de aménio (3
porgoes de 40 mi cada), de bicarbonato de sédio (3 porgdes de 40 ml cada) e com agua
destilada (3 porgoes de 40 ml cada), scguidas de secagem com sulfalo de sddic mono-
hidratado e destilagdo a pressio reduzida para analise cromatografica, onde foi utilizanda
coluna Carbowax 20M para separa¢io dos produtos. Apos evaporado o solvente através de
uma coluna Vigreux a pressdo ambiente, o produto foi destilado a pressio reduzida (70
mmHg) Devido ao equipamento utilizado para esta destilagio, ndo foi determinado o
ponto de destilagio do produto. Valores de rendimento sio discutidos na segio 4.5,
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4 - Resultados e Discussio

4.1 - Estudo dos parimetros da reaciao de Simmons-Smith

A reagdo dec Simmons-Smith é um importante modo de se obter derivados
ciclopropanicos. Além de se tratar de uma sintese esterecespecifica, ¢ geralmente livre de
reagdes laterais ¢ pode ser conduzida em condigdes suaves.33.83 Apesar de bastante
explorada, esta rota sintética encontra na literatura muitas divergéncias quanto & melhor
maneira de ser conduzida. Estas divergéncias viio desde o modo de adigio dos reagentes até
a possibilidade do uso de irradiagiio uitrassénica. Simmons ef al.37 reagiram uma mistura
de olefina e dialometano com um “couple" previamente preparado. Um diferente "couple"
foi usado por LeGoff, 89 que o ativou com algumas gotas do halogeneto de metileno, antes
da adig3o da mistura dos outros rcagentes. Rawson e Harrison 88 usaram uma mistura de
zinco em pd com um haleto cuproso como "couple” e promoveram a adigio de olefinas
antes da fonte de carbeno. Conia er a/..90 por sua vez, prepararam um "couple” zinco-prata,
adicionaram primeiro o halogeneto de metileno para entio adicionarem a olefina,
reportando, como os outros autores, excelentes rendimentos.

E encontrado em publicagdes mais recentes quc o "couple" pode ser substituido por
cobre metalico. 40 que bons rendimentos séo obtidos com brometo de metileno como fonte
de carbeno, se tetraidrofurano ¢ usado como sc»lvf:n1:t-;:,g'5 ou ainda, que irradiagdo
ultrassdnica promove esta reagdo dando bons rendimentos em curtos periodos de tcmpo_gO

Diante da diversidade de informagoes disponiveis, foi feito um estudo sistemético da
sintese do biciclo[4,1,0]heptano, no qual foram variados a ordem e o tempo de adigdo dos
reagentes, o anion do sal de cobre ou praia utilizado, o solvente, o tempo de reagio. entre
outros parametros. Os resultados deste estudo sdo apresentados a seguir, onde cada um
destes parametros € discutido separadamente.

4.1.1 - Ordem de adigiio dos rcagentes

A reagio de Simmons-Smith é promovida quando, em condi¢bes adequadas, sdo
misturados um "couple" de zinco, uma fonte de carbeno e uma olefina, em solvente anidro.
Apesar disto, diversas sdo as maneiras de se misturar estes reagentes. Em 1964, Simmons
et al.37 simplesmente os mantiveram sob refluxo e agitacdo, ndo precisando a ordem em
que foram colocados no frasco reacional. De modo também pouco claro, Simmons e
Smith4Y adicionaram iodeto de metileno e a olefina a uma suspensdo do '"couple".
Friedrich ef al,?3 por outro lado, adicionaram toda a fonte de carbeno a suspensdo do
"couple” em éter etilico anidro procedendo, entdo, a adicio da olefina ao meio reacional.
Modo de adigdo semelhante também foi adotado por Conia ef /.90 ou por Shank e
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Shechter. 96 LeGoff8? optou por adicionar poucos mililitros da fonte de carbeno a
suspensdo do "couple”, para entdo adicionar uma mistura do restante da fonte de carbeno e
da olefina. Outros autores?7.98 adicionaram simplesmente uma mistura da olefina e da
fonte de carbeno ac "couple". Rawson e Harrison8® efetuaram inicialmente a adigdo da
olefina a suspensdo do "couple”, seguida da fonte de carbeno. Este procedimento esta de
acordo com aquele utilizado por outros autores. %%

A fim de se verificar a influéncia de alguns dos modos de adicdo discutidos sobre o
rendimento da reagdo, todas as outras condigbes experimentais foram mantidas constantes,
variando-se apenas este parametro. As variagdes dos procedimentos sdo descritas a seguir e
os resultados mostrados na Tabela 1.

Modo de adigio I - adicionou-se todo o iodeto de metileno (em cerca de S min) seguido da

adigio de cicloexeno (em cerca de 2 h);

Modo de adi¢do II - foram adicionados 20 % da quantidade da fonte de carbenc a ser
utilizada (em cerca de 5 min) seguida de uma mistura dos 80 % restantes deste reagente
com o ctcloexeno (em cerca de 2 h);

Modo de adigao III - durante cerca de 2 h adicionou-se uma mistura do iodeto de metileno
com a olefina; e

Modo de adigio IV - exatamente de maneira inversa 4 do modo de adiggo I, adicionou-se,

durante 5 min. todo o cicloexeno, seguido de uma lenta adigiio (entre 2 e 4 h) do iodeto de

metilena

Tabela | - Rendimento de norcarano em fung@o da ordem de adigio dos reagentes.

Entrada | Modode | Tempode | CHoX, | Rend. (%)
adigdo reacao (h)

] I 36 CH»l» 47
2 Il 36 CH»l» 58
3 1 36 CH»l» 68
4 v 36 CHsly 80
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Percebe-se que a maneira como $do misturados os reagentes tem uma influéncia muito
importante ne rendimento da reagdo. Em uma reacio semelhante a estudada neste trabalho,
Blanchard e Simmons?2 fizeram um estudo dos diferentes compostos formados a fim de
esclarecer alguns aspectos da reatividade do intermediario organozinco. Além do produto
desejado, outros compostos foram identificados, entre as quais etilisopropileter e etileno. O
intermediaric organometalico envolvide na reagdo ¢ bastante reativo e sofre trés
importantes tipos de reagdio: transferéncia de metileno ao cicloexeno para formar
norcarane, conversio a etileno e reagdes de inser¢iio em ligagdes C-C ¢ C-H do proprio
solvente. A presenga de etilisopropileter & explicada pela reagao de [ICH,ZnlI] com o eter
etilico. O produto ¢é formado pela insergio do grupo metileno em uma ligagio C-H do
solvente, passando por um intermediario do tipo ilideo, segundo a Figura 43:

ch\cf{Ht_Cﬁi HRC“%H;C\P? Hac\cfic " /!
| | o — | — i + Zn
G —» 7150 0—Zn 0 AN
N _/ -~ Q / ," @\ /
C,Hs CoHs CoHy

Figura 43 - Formagdo de etilisopropileter, pela inser¢io de metileno em uma ligagdo C-H

Desta maneira, parte dos reagentes € consumida em uma reag¢do nio desejada com o
solvente. Qutra reagdo lateral que consome boa parte do intermediario é a formagdo de
etileno. Observa-se que quando uma mistura de "couple" e iodeto de metileno, gerando o
intermediario organozinco, € mantida sob refluxo e agitagio, forma-se etileno com 80 % de
rendimento. O etileno € formado pela transferéncia de um grupo metileno de um a outro
intermediario 34

Para que as reagdes laterais sejam evitadas, o intermediario organozinco deve ser gerado
em uma mistura reacional onde a olefina a ser ciclopropanada ja esteja presente. Evita-se
asstm, a formagao de elevadas concentragdes do reagente organozinco e mimmiza-se as
reagdes laterais. Os resultados obtidos sio concordantes com este raciocinio. A medida que,
ac inves da fonte de carbeno, a olefina passou a ser o primeiro reagente a ser adicionado a
suspensao do "couple” Zn-Cu, observa-se um aumento gradativo no rendimento da reagao.
O modo de adigdo TV fornece resuitado cerca de 70 % mais eievado que aquele obtido pelo

modo de adigdo I e, portanto, passou a ser empregado em todos os outros ensaios deste
trabatho.



4.1.2 - Solvente

Para que um solvente seja adequado para a reagio de Simmons-Smith, alguns requisitos
devem ser preenchidos: 100

- precisa promover a reagiio heterogénea entre o iodeto de metileno e o zinco metalico;

- precisa estabilizar o intermediario organozinco responsavel pela transferéncia do grupo
metileno;

- ndo deve sofrer rapido ataque por este intermedidrio, ou espécic equivalente, em
temperaturas entre 25 e 60°C;

- ndo deve acelerar a decomposi¢ao do intermediario organozinco: e

- nao deve solvatar fortemente este intermediario, pois dificultaria a transferéncia do
carbeno.

S&o reportadas na literatura sinteses ondc foram utilizados. como solventes,
hidrocarbonetos aromaticos, 10! alcoots ou ésteres 40 Apesar disto, os compostos que
melhor satisfazem as exigéncias citadas sio os éteres. |00 Dentre eles. os mais nsados sio
I,Z-dimeloxietano,99 tetraidrofurano?9.97.102 & ger etilico,37:42.98.100 mug tambem
encontram-se procedimentos onde o éter metilico ¢ empregado 49 A formagdo do
norcarano por nos investigada, foi conduzida em éter etilico e em tetraidrofurano (Tabela
2), utilizando diferentcs fontes de carbeno.

Tabela 2 - Rendimento de norcarano em fungdo do solvente utilizado.

Entrada Solvente CI—I&q__ Rend. (%)
5 EtyO CH,l» 75
6 THF CH>I» 8
7 Et»O CH;Bry 53
8 THF CH&_ 8

E nitido que a ciclopropanagio da olefina ¢ bastante limitada quando se utiliza
tetraidrofurano como solvente, nas condigdes em que foram conduzidos os ensaios.
Conclusio semelhante pode ser encontrada na literatura 42 onde os rendimentos obtidos
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neste solvente foram cerca de 46 % menores que os obtidos em éter etilico. Os rendimentos
de ciclopropanos sdo mais baixos porque o tetraidrofurano permite com mais facilidade a
transferéncia do grupo metileno de um intermediario a outro, havendo dessa maneira,
perdas na formagdo de ctileno.

Diferentes solventes tém diferentes capacidades de promover a reagio entre o
halogeneto de metileno e o “couple” zinco-cobre 100 Alguns steres sio dispostos, segundo
esta capacidade, em ordem decrescente:

1,2-dimetoxietano > tetraidrofurano > éter etilico

Entretanto, a velocidade com que o solvente sofre ataque por [ICH,Znl] também
apresenta a mesma ordem. Isto €, o éter etilico € o menos susceptivel ao ataque. Desta

forma, o éter etilico € considerado o solvente mais apropriado para a reacdo de Simmons-
Smith.

4.1.3 -~ Proporgio dos reagentes

A relaggo composto insaturado:fonte de carbeno:"couple" encontrada na literatura é
também bastante conflitante. Certos autores?© optam por um excesso do COmposto a ser
ciclopropanado, utilizando a relagio molar 1:0,5:0,7. Apesar disto. a relacdo
estequiométrica também ¢ utilizada 37 Grande parte dos pesquisadores, 88,97,98,101 po¢
outro lado, prefere aplicar um excesso da fonte de carbeno e do zinco, de modo a garantir a
ciclopropanagao da olefina Um grande excesso do "couple” Zn/Cu ¢ utilizado por Conia er
al. 103 para garantir a conversio da 2-metilenobornan-3-ona. O rendimento do composto
ciclopropanado, que era de apenas 33 % quando a proporcio olefina:Zn utilizada foi 1:1.4,
foi elevado a 100 % quando esta proporgio foi de 1:22.

Duas das muitas proporgdes encontradas na literatura foram investigadas neste trabalho
€ sdo mostradas na Tabela 3.

Tabela 3 -Rendimento de norcarano em fungio da proporgio dos reagentes.

Entrada Tempo de reagio (h) Ch:CHpX9Zn Rend. (%)
4 36 1:1.3:2,6 80
9 36 1.1,1:1,1 64

Um maior excesso da fonte de carbeno e do zinco (entrada 4) incrementa o rendimento
de norcarano em 25 %. Isto era esperado, diante do que foi discutido nos ftens anteriores.

Um excesso da fonte de carbeno permite que as perdas em reacdes laterais possam ser
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compensadas. Blanchard e Simmons42 observaram que 40 % de excesso de iodeto de
metileno e de zinco aumentam o rendimento em norcaranc em cerca de 27 %, quando

comparado com o rendimento obtido com relagio estequiométrica dos reagentes.

4.1.4 - Fonte de carbeno

Os resultados utilizados para esta discuss3o estio dispostos na Tabela 2, item 4.1.2.
Grande parte das sinteses disponiveis na literatura utilizam iodeto de metileno como fonte
de carbeno.37.42,96,97 No entanto, sdo encontrados também artigos onde brometo de
metileno,89 bromoiodometano!©0 ou cloroiodometano sio empregados. O rendimento do
produto de ciclopropanagio segundo Fabisch e Mitchelll02 ¢ pouco comprometido se
brometo de metileno ¢ usado no lugar do iodeto correspondente. Outros autores?> relatam
rendimentos competitivos, independente de qual fonte de carbeno € utilizada. Este fato foi
também observado neste trabalho, quando as reagdes foram conduzidas em tetraidrofurano,
15t0 €, o rendimento de biciclo[4, |,0]heptanc se mostrou independente da fonte de carbeno
utilizada. Quando o solvente € éter etilico, a maior reatividade do iodeto de metileno frente
ac brometo ¢ flagrante. Quando CHjly foi utilizado em substituigio a CHoBra, o
rendimento do produto ciclopropanado foi elevado de 53 para 75 %. Apesar do rendimento
do produto de interesse ter stdo incrementado em cerca de 40 %, outros fatores devem ser
considerados: brometo de metileno € um reagente mais facil de purificar e de gnardar e tem
um prego bem menor (um mol de CHyBry custa USS 3,49 enquanto um mol de CHslp
custa USS 47 46).

4.1.5 - Tempo de adicio do halogeneto de metileno
A variagdo na velocidade de adigho do jodeto de metileno ac meio reacional. segundo o
modo de adigio IV (item 4.1.1), permite-nos tirar conclusdes com respeilo a cinética de

reagio de formagdo do anel ciclopropénico. Alguns mecanismos para esta formagio tém
sido propostos (Figura 44):42

Zﬂ[g ! :CHI e
rapido
/e’nto
_ — . , P
CHip - Zn =—== [ ICHzal | = Zh - :CH,

rzilpk<

[ complexo) — ’_7/\v

Figura 44 - Mecanismos propostos para a formagéo de ciclopropanos.
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Todos estes mecanismos tém em comum o fato da olefina ndo participar da etapa lenta
da reagdo, deixando, portanto, de influenciar na velocidade da mesma. Experimentos
realizados por aqueles mesmos autores, no entanto, mostram que a velocidade de formagio
do produto é dependente da concentragiio da olefina, isto €, quanto maior a concentragio do
cicloexeno, maior a velocidade de formagdo do norcarano, Desta forma, a olefina deve,
necessariamente, participar da etapa lenta de reagdo global.

De maneira geral, os autores ndo especificam o tempo utilizado para adigio dos
reagentes. Resultados obtidos neste trabalho, dispostos na Tabela 4, mostram uma grande
influéncia deste pardmetro no rendimento da reagdo. Quando o tempo de adicio do iodeto

de metileno foi reduzido a 2 h, o rendimento do produto desejado caiu em cerca de 30 %.

Tabeia 4 - Rendimento da ciclopropanagdo como fungdo da velocidade de adigio da fonte

de carbeno,
Entrada CH>X»y Tempo de Tempo de Rend (%)
reagio (h) adi¢do (h)
10 CH»l, 15 2 51
5 CHpl, 15 4 75

Em 1966, Novori ef al. 104 ja citavam a formagido de complexos cobre-carbeno. De
maneira semelhante, Moserl®S cita a adigio de diazoalcanos a substratos Organicos
catalisada por cobre, passando por um intermediario do tipo metal-carbeno. Salomon e
Kochi106 expioraram ciclopropanagdes com compostos diazo catatisadas por Cu(l}). Nesta
publicagdo, os autores propdem um mecanismo onde a olefina se encontra coordenada ao
ion metalico, como mostrado na Figura 45:

N>

RCH=N, + SCU(I) — Scu_([:HR N2 §Cu:CHR

Figura 45 - Formagio do intermedidrio metal-carbeno.

Com base no que fol exposto, propomos na Figura 46 um mecanismo para a reacio de
Simumons-Smith do cicloexeno:
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Zn + CHl; ———» R,C

rdpido Znl
7
HzC\;' + + CuY _F ~ﬁu——Y + Znl
4]
.ZI'II CH2
—Cu—Y > CuY +

[
CH,

Figura 46 - Mecanismo Praposto para a reacio de Simmons-Smith

Este mecanismo estd em perfeito acordo com tudo o que foi discutido. A olefina
participa da ctapa lenta da reacao, tendo sua concentragao influéncia na velocidade da
mesma. Este mecanismo explica também a dependéncia do rendimento da reagdo com a
velocidade de adicio do iodeto de metileno. Se esta adigdo ¢ feita de modo rapido,
proporciona-se a formag3o de uma elevada toncentragao do intermediario Organozinco.
Esta alta concentragdo € parcialmente consumida na formagio de etileno ou na recagdo com

0 proprio solvente, como Ja foi discutido na $e¢d0o 4.1.2. De maneira inversa, um tempo de

4.1.6 - Tempo de reacio

O tempo de reacio ¢ considerado a partir do momento em que todos us reagentes foram
adicionados. Para diminuir 0% custos e aumentar a eficiéncia da reagiio, torna-se importante
determinar o tempoe minimo necessario para que a reagfio se complete, ou para que atinja o
maximo rendimento

Na literatura sao encontrados diversos periodos de tempo para a reacio dc Simmons-
Smith. Simmons ef 4737 empregaram 12 h de refluxo. De modo simijar a LeGogg 89 que
manteve um refluxo de 25 h, Rawson e Harrison®8 o mantiveram durante 24 h. T empos de
reacao da ordem de 50 h S80 também encontrados,40,97,101 De maneira geral, os tempos
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empregados para reagdes com CHpBry sdo mais elevados que aqueles necessarios para
CHjly. O rendimento de norcarano em fungio do tempo de reagfo foi investigado e os
resultados abtidos estdo dispostos na Tabela 5. Estima-se um erro de 2 % nos rendimientos.

Tabela 5 - Dependéncia do rendimento com o tempo de reagdo.

Entrada CHyX» Tempo de Tempode | Rend. (%)
adigdo (h) reagéo (h)

11 CH»Br) 4 40 64

CH»Br9 4 15 53
4 CH>I, 4 36 80
12 CHsly 4 22 31
5 CHsls 4 15 75
13 CHyls 4 7 75
14 CH»1» 4 3 58

Comparando-se os resultados obtidos para as diferentes fontes de carbeno, verifica-se
que o brometo de metileno, além de fornecer rendimentos mais baixos de NOTCarano,
proporciona uma velocidade de reagdio mais baixa que aquela observada para o
correspondente iodeto. Quando o tempo de reacdo passou de 15 para 40 h, o rendimento
aumentou em cerca de 20 %, mostrando que a reacdo nio estava completa. Ja para o
CHzly verifica-se que, quando o tempo de reacio foi elevado de 7 para 36 h, o rendimento
subiu apenas cerca de 7 %. Os resultados obtidos para esta fonte de carbeno foram

utilizados para a construgdo da Figura 47, onde se pode visualizar melhor estes resultados.

Rend. (%)

0 10 x W 40
Tempo (h)

Figura 47 - Rendimento de norcarano em fun¢io do tempo de reagio, em presenca de
CHsrl».
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Por este grafico observa-se que o tempo de reagdo com CHplo pode ser menor que o
utilizado na literatura.

4.1.7 - "Couple" utilizado

Assim come todos os outros parimetros envolvidos na reagio de Simmons-Smith, o
modo como € obtido o "couple" de zinco tem grande influéncia nos rendimentos da sintese
€, na maioria das vezes, contribui decisivamente para o sucesso ou fracasso da mesma. Sio
encontrados na literatura diversos procedimentos para a obtengiio deste "couple". Algumas
destas metodologias proporcionam baixos rendimentos de ciclopropanos107 enquanto
outras se mostram inativas, como por exemplo a redugio de uma mistura de zinco em po e
0xido cuproso em atmosfera de hidrogénio a 5000C 40 Um "couple" zinco-cobre pode
também ser obtido pela lavagem acida do zinco em pé, seguida da precipitacdo do cobre a
partir de sulfato cuprico 9% Este procedimento envolve diversas lavagens, se tornando
bastante trabalhoso. Rawson ¢ Harrison88 obtiveram um “couple” in situ a partir de zinco
em po ¢ um halogeneto cuproso. Segundo LeGoff,89 um "couple” zinco-cobre altamente
ativo pode ser obtido seguindo uma simples preparagio, a partir do tratamento de zinco em
pd ou granular com uma solugdo de acetato cuprico em acido acético. O zinco pode
também formar um "couple" com a prata, reativo frente ao iodeto de metileno. Sic
reportadas na literatura®® muitas vantagens do "couple” assim obtido sobre aquele obtido
por zincoe ¢ cobre;

- € mais reativo frente ac diiodometanc,

- fornece melhores rendimentos frente a olefinas;

- apenas um pequeno excesso do dialometano ¢ necessario para completar a reacio: e
- 0 tempo de reacgfio ¢ consideravelmente menor.

Trés dos "couples” citados tiveram suas reatividades comparadas (Tabela 6).

Tabela 6 - Comparag3o dos diferentes "couples” descritos na literatura.

Entrada "couple” MX,, MXn:Zn | Rend. (%)
5 Rawson/Harrison CuCl 1:10 75
15 LeGoff Cu(OAc); 1.65 31
16 Conia/Girard/Denis AgOAc 1:310 75
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O procedimento proposto por LeGoff forneceu rendimento da ordem de apenas 40 %
daqueles obtidos com outros procedimentos. Em termos de custo, o "couple" zinco-prata ¢
mais oneroso que ¢ zinco-cobre. Apesar disso, a propor¢do Ag:Zn € tio pequena que este
fator ndo deve ser o determinante na escolha do melhor "couple”. O método de preparago
do "couple" zinco-cobre ou zinco-prata é um fator que exerce grande influéncia em sua
reatividade, bem como na reprodutibilidade dos rendimentos obtidos. Pequenas alteragdes
na condugdo desta preparagdio variam consideraveimente a reatividade. E desejavel,
portanto, que um "couple” seja capaz de aliar bons rendimentos com uma sitmples e rapida
mantpulagdo. O "couple” zinco-cobre proposto por Rawson e Harrison ¢ preparado in situ,
sendo a olefina e a fonte de carbeno adicionados ac mesmo frasco reacional. Dai o motivo
pelo qual este "couple” fol exaustivamente utilizado neste trabalho.

4.1.8 - Contra-ion dos sais de cobre e de prata

De acordo com a literatura,42 sobre a superficie do zinco forma-se uma fina camada de
oxido, tornando-o menos ativo. Esta camada pode ser removida tratando-se o zince com
solugdes de acido cloridrico,?8 com ecristais de iodo89 ou pela adigdo de pequenas
quantidades do halogencto de metileno ou de iodeto de zinco. 42 Segundo estes autores, o
cobre, que juntamente com o zinco forma o "couple”, nfio tem outro papel se nio o de
limpar a superficie do metal, tornando-o ativo frente ao dialometano.

Foram obtidos "couples” zinco-cobre com o procedimento descrita por Rawson e
Harrison, onde o cloreto cuproso foi substituido, nas mesmas proporgdes molares, por
outros sais, de cobre ou de prata. A Tabela 7 mostra os rendimentos obtidos com estes
"couples" modificados.

Tabela 7 - "Couple" de Rawson e Harrison modificado com sais de cobre e de prata.

Entrada CHpX> MX}, MX Zn Rend. (%)
17 CH»slo AgQOAc 1:10 54
18 CHpl» AgCl 1:10 53
5 CHzl> CuCl 1:10 75
19 CHzI» CuS0y 1:10 67
20 CHzIp Cul 1:10 67
21 CHsl» Cu(OAc)s 1:10 49
22 CHyl> Cufacac)y 1:10 2
23 CHalp CuCN 1:10
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Tendo a prata um maior potenciai de redugdo que Cu(l) ou Cu(ll), deveria ser mais
efictente na ativagio da superficie do zinco. Deveriamos, portanto, obter os maiores
rendimentos com "couples” modificados com sais de prata. Os resultados obtidos mostram
que, independentemente de se utilizar cloreto ou acetato de prata, os rendimentos obtidos
com estes "couples” modificados foram pouco superiores a 50 %. Esta observagio permite-
nos concluir que, nas condigdes experimentais utilizadas, a substituicdo de cloreto de cobre
por sais de prata causa uma redugdo no rendimento e néo é aconselhada.

Se o cobre tivesse o simples papel de limpar a superficie do zinco, o contra-ion do sal
utilizado ndo teria qualquer influéncia no rendimento da reagdo. Os resultados da tabela
acima mostram porém que, de alguma maneira, o cobre participa da reagdo de
ciclopropanacio.

De acordo com o discutido na segdo 4.1.5, compostos de Cu(T) ou Cu(ll) exercem
grande influéncia em reagdes onde s3o envolvidas espécies carbenoides. Os potenciais de
oxidagio do cobre e do zincol08 sugerem a redugido do cobre ao estado fundamental, gue
assim nio poderia reagir com a espécie carbendide:

Cu® —— Cut + e E0=.0521V
Cu® —— Cus™ + 2e- EO=_-0342V
Zn0 — s Zn2t = 2e- EO=,0762V

Atraves de medidas de Ressonancia Paramagnética de Elétrons (EPR) procurou-se.
mesmo que por medidas indiretas, verificar se esta possivel redugio acontece ou nao. E
conveniente esclarecer que apenas sinais correspondentes a ions Cu(ll) podem ser
observados neste tipo dc medida, ja que Cu(0) e Cu(l) sio espécies metalica e
diamagnética, respectivamente. Medidas de EPR foram obtidas do "couple" zinco-cobre
proposto por LeGoff,8% onde um sal cuprico ¢ utilizado. Verificou-se que,
independentemente da atmosfera onde ¢ mantida a amostra, sob argdnio seco ou exposta ao
ar, a inténsidade do sinal correspondente ao Cu(Il) nio diminui, mesmo apés 1 semana.
Isto indica que parte do cobre adicionado ao zinco, se nio todo ele, permanece em sua
forma oxidada. De modo semelhante, foram obtidos espectros do "couple" de Rawson e
Harrison.88 Uma amostra mantida sob atmosfera de argénio seco ndo apresenta qualquer
sinal, mesmo depois de 1 semana. Por outro lado, quando exposta ao ar, observou-se o
aparecimento do sinal correspondente ao Cu(Il) que, com o passar do tempo, teve sua
intensidade aumentada. Estas duas observagBes comprovam a presenca de Cu(l) no
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"couple”,. }a que apenas esta espécie pode, & temperatura ambiente, ser oxidada ao ion
cuprico por oxigénio molecular Diante dos resultados obtidos com medidas de EPR,
podemos aftrmar que nem todo o cobre utilizado para a obtencdo do “couple” € reduzido a
cobre metalico, independentemente do seu estado de oxidago original.

De acordo com o mecanismo por nos proposto na secio 4.1.5, o ion cobre deve possuir
sitios de coordenagdo vazios para exercer seu papel de catalisador na transferéncia do
grupo metileno. Dos contra~ions mostrados na Tabela 7, o cloreto, o sulfato e o iodeto sdo
labeis. Isto permite que sftios de coordenagiiv do cobre se mantenham livres e os
rendimentos obtidos para a reagdio sejam elevados. Os ions acetilacetonato e cianeto sdo
fortementc coordenados ao cobre, bloqueando sitios de coordenagdo do metal. O ion
acetato € um caso intermediario entre estes dois extremos: pode ocupar dois sitios de
coordenagiic e ¢ menos 1abil que o cloreto ou o sulfato, diminuindo em certa extensio a
attvidade catalitica. Estes resultados mostram claramente que o cobre nio é reduzido para
cobre metalico, mas exerce a fungio de catalisador.

4.1.9 - Outros métodos de ativacdo do zinco

O uso de "couples" zinco-cobre ou zinco-prata sio maneiras de se obter o zinco em uma
forma ativada. Em 1973 Ricke ez o/ 109 descreveram um método para a obteng3o de zinco
altamente reativo. Nesta preparag¢io, um halogeneto anidro de zinco, cloreto ou brometo, ¢
reduzido em solvente etéreo também anidro, obtendo-se um po preto finamente dividido.
Um procedimento mais detalhado foi publicado dois anos mais tarde 2! A analise do
tamanho de particulas mostra que o zinco zerovalente obtido possui particulas solidas de
ou 2 microns. Em outra preparagdo, com a finalidade de obter zinco altamentc ativo.
Boldrini er al. 92 suportaram zinco em grafite. O zinco-grafite é preparado pela redugio de
haletos de zinco por potassio-grafite (CgK). O produto obtido, um solido piroférico, tem
atomos de zinco altamente dispersos nas camadas lamelares do grafite ¢ pode ser
representado por CygZn.

Outros autores102,110 relatam que, em rea¢Ses de Simmons-Smith, o uso de irradiagio
ultrassdnica permite que o “couple” zinco-cobre seja substitmido por zinco metilico. A
irradiagio ultrassdnica deve ativar o zinco em tal extensdo que este reage com
ditodometano, na presenga de olefinas, para gerar ciclopropanos em altos rendimentos.99

Estas trés maneiras de ativar o zinco descritas na literatura foram investigadas ¢ os

resultados sao mostrados na Tabela 8. Tentou-se também melhorar o rendimento atraves da
adicdo de cloreto cuproso.
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Tabela 8 - Rendimentos de norcarano obtidos com zinco ativado de diversas maneiras.

Entrada Ativacdo do zinco MX,, MX,:Zn Rend, (%)

24 Meétodo de Rieke - - 6

25 Meétodo de Rieke CuCl 1:10 9

26 Suportado em - - 0
grafite

27 Suportado em CuCl 1:10 1
grafite

28 Irradiacio - - 0

ultrassdnica

Os rendimentos obtidos com zinco ativado foram muito baixos, independentemente da
maneira como foi feita essa ativagdo. Ao contrario do observado aqui, Rieke e af 1!l
reportam um excelente rendimento de norcarano, utilizando zinco reduzido por litio
metalico. Conforme descrito por Boldrini e/ af,92 metais zerovalentes em uma forma
altamente ativa sdo obtidos pela redugdo de seus correspondentes haletos. Estes metais
podem ser usados como catalisadores ou reagentes da quimica organica. Nio descrevem,
no entanto, qualquer resullado de sua utilizagio em reagdes de Simmons-Smith. Mesmo
com a adigdo de cloreto cuproso ac zinco ativado de ambas as formas, nossos rendimentos
foram pouco melhorados. Tanto o zinco obtido pelo método de Rieke quanto aquele
suportado em grafite tém uma area superficial bastante grande, o que lhes proporcicna
elevada reatividade. Desla forma, boa parte, se nio todos os ion cupresos adicionados. 880
reduzidos pelo zinco ao estado fundamental, deixando de atuar cataliticamente. Reacoes em
que este tipo de ativagdo é empregada e onde bons rendimentos foram obtidos mesmo na
auséncia de um catalisador, foram. aparentemente, catalisadas por impurezas do zinco
utilizado.112

Os efeitos que o ultra-som exerce sobre as reacdes quimicas podem ser atribuidos ao
fendmeno da cavitagdo Quando as ondas ultrassonicas atravessam um meio, as particulas
que o compdem sdo submetidas a oscilagdes que levam 4 formagdo de regides de
compressdo e rarefagio. No caso especifico de um liquido, as regides de rarefagio
propiciam a formagio de bolhas. As bolhas assim formadas tém um tempo de vida curto e
sofrem um colapso liberando, entdo, consideravel quantidade de energia. Estima-se que nas
regides destes colapsos a temperatura alcance até cerca de 30000C e a pressio varie entre |
e 10 kbar 113 Desta forma, erosdes podem ser formadas na superficie de solidos em um

meio liquido, aumentando sua é4rea superficial e removendo impurezas ali depositadas,
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tornando-os bastante ativos. Apesar disto, ndo observamos formagdo de norcarano quando
utilizou-se apenas a irradiagdo ultrassénica como ativador do zinco.

4.1.10 - Relaciao Zn:CuCl

A propor¢do Zn:Cu utilizada para a obtengdo do "couple" € outro fator bastante
controverso. O objetivo desta investigagdo € obter dados para responder a seguinte questio:
qual a melhor relagio molar para uma determinada fonte de carbeno?

Em 1964 LeGoff8? obteve um rendimento cromatografico de 61 % em norcarano. Neste
artigo, a relagdo Zn:Cu foi de 200°1 e CH3Bry foi utilizado como fonte de carbeno.
Friedrich et a/.?? relatam rendimento em produto isolado de 60 %, se a relagio utilizada
for de 10:1. Diferentes proporgdes Zn:Cu sdo também encontradas na literatura guando
CHjyI; ¢ utilizado como fonte de carbeno 40,42,88

Procurou-se fazer um estudo sistematico para os dois haletos de metileno, verificando-se
a influéncia da quantidade de cobre no "couple” sobre o rendimento da reagio. Os
resultados obtidos sdo mostrados na Tabela 9.

Tabela 9 - Rendimento de norcarano como fungio da relagio Zn:CuCl.

Entrada CH>X) Zn:CuCl Rend. (%)
5 CH»rl» 10:1 75
29 CHrl» 20:1 82
30 CHals 50:1 90
7 CH»Br» 10:1 33
31 CH»Br, 2011 29
32 CHaBry | 50:1 3

A primeira observagio a ser feita, é que com CHoBry necessita-se de uma maior
quantidade do sal de cobre. De acordo com o que foi discutido nas segles 4.1.5e4.1.8, ¢
proposto neste trabatho quc o cobre tem um papel muito importante na reacic de
Simmons-Smith, participando da etapa lenta desta reagio que, scgundo o que foi discutido,
pode ser representada pela Figura 48:
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”
HQC\ + + CuYy —» —Cu—Y + Zn]2

lento Il

CH,

Pl = - -
=3

Figura 48 - Etapa lenta da reagio de Simmons-Smith.

Para que se forme o complexo cobre-carbeno, é necessario que ocorra a quebra da
ligagio C-X. Tendo em vista que a energia de dissociacdo da ligagdo C-Br é maior que a da
ligagdo C-I, uma maior quantidade do catalisador devera acelerar a reagdo, quando brometo
de metileno € utilizado como fonte de carbeno.

Dentre as proporgdes investigadas, o maior rendimento com CHpl; foi obtido quando a
proporgao molar Zn:CuCl foi de 50:1. Este resultado estz de acordo com valores
disponiveis na iiteratura, 100

4.1.11 - Irradiacao ultrassonica

Os efeitos causados por irradiagdes ultrassdnicas sdo os mais variados possiveis. 113 O
ponto de ebuli¢iio de liquidos apresenta uma depressao aparente se ultra-som € utilizado; a
irradiagdo ultrassonica tem interferéncia na velocidade de hidrélise de certos compostos, na
solubilidade de gases em 4gua ou mesmo na velocidade de evaporagio de liquidos
superaquecidos. 113

Um grande numero de artigos descrevem variadas aplicagdes de ultra-som em sinteses
quimicas, 114 A aplicagio desta técnica 4 reagdo de Simmons-Smith ¢ mais restrita. Em
1982, Repic ¢ Vogt® observaram a queda na velocidade de uma ciclopropanagio, quando
a fonte de irradiagio ultrassnica foi desligada. Atraves do nso de ultra-som, diiodometano
pode ser substituido por dibromometano, sem abaixamento considerave! do rendimento. 102
Conclusdo semelhante fot obtida por Friedrich et al 93

Muitas vantagens sio atribuidas 4 utilizagio de ondas ultrassdnicas na reacic de
Simmons-Smith; 9%

- 0 zinco ndo necessita de ativador quimico;
- a exotermia da rea¢fio é mais facilmente controlada;

- & reacdo procede mais suave e rapidamente;
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- altos e reprodutiveis rendimentos sdo obtidos; e

- ndo € necessaria a utilizagio de zinco em pé.

A viabilidade de se utilizar ultra-som em reagdes de ciclopropanagio foi também objeto
de estudo deste trabalho. Os resuftados obtidos sdo mostrados na Tabela 10

Tabeia 10 - Rendimento de norcarano sob irradiacio uitrassénica.

Entrada Condigio CH»X» Tempode | Tempode | Rend (%)
adicdo (h) reagio (h)
10 Refluxo CH»l» 2 15,0 51
33 Ultra-som CHz1» 2 2,5 71
5 Refluxo CH»sl» 4 15,0 75
34 Ultra-som CH»1» 4 2,5 88
35 Ultra-som CH»Bry 2 2,5 23
36 Ultra-som CH>Brp 2 5,0 29
7 Refluxo CH>Brq 4 15,0 53
37 Ultra-som CH>Brr 4 5,0 47
38 Ultra-som CH2Brp 4 15,0 58

Algumas observagbes feitas a partir de reacgbes conduzidas sob refluxo e agitagao
magnetica foram confirmadas quando se utilizou irradiagio ultrassénica: o CHsly é uma
melhor fonte de carbeno que o brometo de metileno, proporcionando melhores rendimentos
em periodos de reagdo mais curtos; um tempo de adi¢io maior contribui para a elevagio do
rendimento. Além disso, outras conclusdes podem ser tiradas. Quando se utilizou iodeto de
metileno e tempo de adigio de 4 h, a reagdo ¢ completa apos apenas 2.5 h de irradiagio
ultrassdnica. De maneira semelhante, o rendimento obtido com 2 h de adicdo e 2,5 h de
irradiagdo foi cerca de 40 % mais elevado que com 15 h de refluxo. Com brometo de
metileno como fonte de carbeno, o ultra-som se mostrou bem menos efetivo. Os
rendimentos obtidos s30 comparaveis iqueles obtidos com refluxo. Mesmo apos 15 h de
irradi:u;ﬁ'o ultrassonica, o rendimento de norcarano aumentou em menos que 10 %
{(entradas 7 e 38).

O fendmeno de cavitagdo é capaz de promover a agitagio da mistura reacional mas,

segundo Boudjouk,1!3 em escala macroscopica € provavelmente menos efetivo que uma
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cficiente agitagio mccanica. Diante de tal afirmagdo, foi feito um ensaio onde, além da
irradiagdo ultrassomica, utilizou-se também agitagio mecinica. O rendimento foi
semelhante ao obtido com o uso de ultra-som sem agitacio.

4.1.12 - Granulacio do zinco

A granulometria do zinco metalico utilizado para a obtengao do "couple" exerce sensive}
influéncia no rendimento, j& que ela est relacionada i superficie disponivel para a reagio.
A maioria dos autores prefere optar pela utilizagio de zinco em p6.33195 Conia e/ al.90
obtém o "couple" zinco-prata a partir de zinco granular, LeGoff8? descreve a preparagio
de “couples" a partir de zinco em p6 ou granular (30 mesh). Segundo este autor, apesar do
"couple" zinco-cobre granular ser menos reativo que o em po, apresenta a vantagem de
proporcionar uma reagio mais suave e, conseqientemente, mais facil de ser controlada. Se
trradiagio wltrassonica ¢ utilizada a reagio de ciclopropanagio pode ser conduzida com
sucesso mesmo que zinco em barras ou folhas seja empregado para a obtengdo do
"couple".99

Tanto para brometo quanto para iodeto de metileno, foi feita uma avaliagdc da
influéncia da granulometria do zinco no rendimento da reagao. Para a obtengio dos
resultados da Tabela 11, utilizou-se zinco em pé ¢ dois tipos de zinco granular; de 30 mesh
e com diametro entre 3 e 5 mm.

Tabela 11 - Rendimento de norcarano em fungio da granulometria do zinco utilizado. sob

irradiagdo ultrassdnica,

Entrada CHa X7 Granulacio Rend. (%)

do zinco

34 CHsly Zinco em po 88

39 CH»l» 30 mesh 78

40 CHsI, Ja5mm 68

35 CH»Bry Zinco em pod 23

41 CH>Bry 30 mesh 0

42 CHpBrp 3a5mm

Percebe-se a grande influéneia da granulometria do zinco. No caso de iodeto de
metileno, o rendimento da reacdio caiu a medida que se utilizou um zinco de gramulagio
maior. De modo ainda mais drastico, niio se observou a formagio do produto desejado
quando CH5Bry foi utilizado como fonte de carbeno e o zinco empregado foi granulado.
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4.2 - Ciclopropanacio de alenos

4.2.1 - Metilaleno

Na reagdo de Simmons-Smith de alenos ndo-simetricamente substituidos, existe a
possibilidade de formagdo de 2 sitioisémeros. Ullman e Fanshawel 15 observaram que,
para o caso do 3,4-pentadienoato de metila, apenas a dupla ligagio mais substituida foi
ciclopropanada. Ja para o metilaleno, 1 16 o5 2 isémeros foram observados, sendo o 2-metil-
metilenociclopropano obtide com rendimento cerca de 20 % maior que o©
etilidenociclopropano. Tanto para 1,2-hexadieno quanto para o 1,2-heptadieno, os
rendimentos para os dois isdmeros possiveis sdo bastante similares.!17 Torna-se assim,
dificil prever qual das dupias ligagdes, a mais ou a menos substituida, sera ciclopropanada.

Os rendimentos de metilenociclopropanos normalmente nio sio muito elevados
utilizando este tipo dc reagdo. Procurando-se aumentar a conversio do aleno. deve-se
utilizar um maior excesso dos reagentes que vo gerar o intermediirio organozinco e/ou
um maior tempo de reagdo. No entanto, o efeito conseguido nfio ¢ aquele desejado, ja que
uma maior quantidade de espiropentano é produzido. No caso de alenos mona-substituidos,
a formagdo de espiropentanos ¢ favorecida mais por um excesso de zinco ¢ halogeneto de
metileno que pelo prolongamento da reagio.67

O metilaleno foi submetido & reagdo de Simmons-Smith nas condigdes descritas na
se¢d0 3.4 Quando a reagdio foi conduzida em éter di-n-butilico, nio foi observada a
formacdo de qualquer produto. Por outro lado, a anlise cromatografica da reacdo feita em
éter etilico mostrou a presenga de 4 picos, descritos na Tabela 12:

Tabela 12 - Picos cromatograficos da ciclopropanagio de metilaleno em éter etilico.

Tempo de retencio (min) Area relativa ()
1,9 2,0
2.9 54,3
3.9 8.9
6,6 34,1

Foi injetada nas mesmas condigbes cromatograficas, uma solugdo de metilaleno em éter
etilico ¢ apenas 2 picos, com tempos de retengéio 1,9 e 3,0 min puderam ser observados.
Uma nova injecio foi feita, sendo apenas de éter etilico e o pico observado apresentou
como tempo de retengdo 2,9 min. Conseqiientemente, atribuimos o pico a 1,9 min ao
metilaleno.
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Esta reago tambeém foi feita em 1,2-dimetoxietano, nas mesmas condigdes que em éter

etilico. Neste caso, a analise cromatografica mostrou a presenca de mais 2 picos (Tabela
13):

Tabela 13 - Picos cromatograficos da ciclopropanagdo de metilaleno em 1,2-dimetoxietano.

Tempo de retengio (min) Area relativa (%)
2,0 16,4
2,9 10,0
39 9,5
4.4 5,0
6,6 1,5
10,2 54,9

De maneira semelhante a da reag8o anterior, foi injetada uma soluc¢io de metilaleno em
1,2-dimetoxietano e o resultado fo1 um cromatograma com 2 picos de tempos de retengdo

2,0 e 10,0 min. Sendo assim, podemos interpretar o cromatograma anterior da seguinte
manetra {Tabela 14).

Tabela 14 - Atriburgdes dos picos cromatograficos da ciclopropanagio de metilateno em

1.2-dimetoxictanc.

Tempo de retengdo (min) Atribuicao
2,0 Metilaleno
29 Eter etilicota)
3.9 Provavel produto
44 Provavel produto
6,6 Provavel produto
10,2 1,2-dimetoxietano

(@)Proveniente do tratamento da mistura reacional

Segundo Chesick, 116 o cromatograma da reagio entre metilaleno ¢ diazometano
apresenta 4 picos, sendo 2 deles correspondentes a produtos de ciclopropanagio. O pico
com menor tempo de retencdo €, segundo o autor, devido ao 2-metil-metilenociclopropano,

isto €, produto da ciclopropanagio da dupla ligagdo mais substituida. Ja aquele com tempo
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de retengdo maior ¢ o etilidenociclopropano, correspondente a ciclopropanagdo da
insaturagdo menos substituida (Figura 49).

\:l: -+ CH212 + Zn M_’ ff * g * * ZnI2

Figura 49 - Possiveis produtos da ciclopropanagio de metilaleno.

Esta observagio ¢é concordante com outros dados da literatura:117 2-n-propil-
metilenociclopropano e 2-n-butil-metilenociclopropane eluem da coluna antes que os
isdmeros correspondentes butilidenociclopropano e pentilidenociclopropano. Como regra
geral, parece que ciclopropanos mais substituidos sdo mais volateis que os isdmeros com
menor numero de substituintes do ancl de 3 membros.

Uma amostra da solugdo resultante da reagio conduzida em 1,2-dimetoxietano foi
injetada em cromatodgrafo a gas acoplado a um espectrometro de massas. Foram obtidos
espectros de massas dos picos com tempe de retengdo 3,9, 4,4 ¢ 6,6 min, (Figuras 50, 51 e
52 do Apéndice, respectivamente). O pico com tempo de retengdo mais elevado apresenta
os fragmentos com m/z = 81, 67 e 39, além do ion molecular (m/z = 82) A
literatura®7.118 cita a presenca de um pico "dominante" com m/z = 67 em espectros de
massas de espiropentanos. Baseados nestas indicagdes, acreditamos que o pico com tempo
de retengdo 6,6 min corresponde a metielspiropentano.

Os outros dois picos cromatograficos apresentam os espectros de massas das Figuras 50
e 51 do Apéndice. Além do ion molecular m/z = 68, foram observados fragmentos com
m/z = 67, 33, 41, 40 ¢ 39. No cntanto, pouca ou nenhuma diferenca pode ser obscrvada
entre 0s dois espectros. Deve ser destacada a grande concordéncia dos fragmentos listados
na literaturall3 para 2-metil-metilenociclopropano e etilidenociclopropano: principais
picos com m/z = 68, 67, 53, 41, 40, 39 e 27. Atribuimos portanto os picos cromatograficos
com tempo de retengio 3,9 e 44 min a 2-metil-metilenociclopropano e
etilidenociclopropano, respectivamente, ja que, segundo o que foi discutido, ciclopropanos
mais substituidos apresentam menores tempos de retengdo que os isdmeros menos
substituidos.

Algumas observagdes devem ser feitas:
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» Os fragmentos com razdo massa/carga maiores, observados nos espectros de massas
citados, devem ser atribuidos a4 um sangramento da coluna cromatografica,
contaminando o espectrometro de massas;

e a determinagdo de conversio do metilaleno ficou bastante prejudicada, devido &
volatilidade do composto. Baseado na concentragio de cada um dos produtos na
mistura reacional, estima-se que, quando o solvente utilizado foi éter etilico, uma
conversdo da ordem de 40 % foi conseguida, caindo para 30 % gquando 1,2-
dimetoxietano foi o solvente;

» néo foi observada a formagdo de etilidenociclopropano, quando a reagdo foi conduzida

em éter etilico; e a seletividade para metilespiropentano foi de aproximadamente 80 %;
€

« em |,2-dimetoxietano, a seletividade para 2-metil-metilenociclopropano foi de
aproximadamente 60 % e do etilidenociclopropano de aproximadamente 30 %, sendo o
metilespiropentano o produto minoeritario.

4.2.2 - 1,2,6-ciclononatrieno

A ciclopropanagdo de 1,2,6-ciclononatrienc pela reagdo de Simmons-Smith oferece a
oportunidade de comparar a reatividade de uma ligacdo dupta com uma ligagic 1,2-dieno.
Apos o final da reagfio, a mistura reacional foi convenientemente tratada e analisada por
cromatografia gasosa, O cromatograma obtide apresentou quatro picos principais:

Tabela 15 - Picos cromatograficos da ciclopropanacido de 1,2,6-cicionenatrieno.

Tempo de retengo (min) Area relativa (%)
1,0 35,7
3,0 6,6
7,0 43,5
9,0 12,0

Nas mesmas condigbes de analise, foi injetada uma solugio de 1,2 6-ciclononatrieno em
éter etilico e 0 cromatograma obtido apresentou dois picos com tempos de retengdo 1,0
{maior intensidade) e 3,1 min (menor intensidade) Atribuimos estes tempos de retencdo ao
eter etilico e ao 1,2 6-ciclononatrieno, respectivamente. Foram feitos espectros de massas
do 1,2,6-'ciclon0natrien0 e dos dois provaveis produtos, através de um cromatografo a gas
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acoplado a um espectrémetro de massas. Os espectros sio mostrados nas Figuras 53, 54 e
55 (Apéndice).

O composto com tempo de retengdo de cerca de 7,0 min apresenta no espectro de
massas o ion molecular com m/z = 134, além do pico base m/z = 80 e fragmentos com m/z
= 120, 106, 92 e 40. Por sua vez, o composto com tempo de retengdo maior apresenta ion
molecular m/z = 148, pico base com m/z = 80 e os principais fragmentos com m/z = 134,
120, 94, 92 e 42. Com base nestes dados concluimos que obtivemos produtos de mono- €
diciclopropanagdo do 1,2,6-ciclononatrieno, Diversas técnicas de separagio foram testadas
a fim de 1sold-los, sendo que a cromatografia gasosa preparativa se mostrou a mais
apropriada. A amostra injetada, apds separada na coluna cromatografica, foi condensada
em banho de etanol/gelo seco. Apenas o condensado correspondente ao produtc da
monociclopropanagio se mostrou suficientemente puro para a obtengdo de um especiro de
RMN-!H (Figura 56 - Apéndice).

Apesar do espectro ser relativamentc complexo, uma informagio ¢ suficiente para
concluirmos qua! dos isdmeros de ciclopropanagio foi formado. Os multipletes com
deslocamento a 4,40 e 5,80 e integragdes relativas 1:2 mostram a existéncia de dois tipos de
protons olefinicos distintos. Com base na estrutura dos possiveis produtos (Figura 57),
concluimos que o produto formado € aquele obtido pela ciclopropanagic de uma das

insaturagdes do aleno, ji que somente desta maneira vamos obter protons olefinicos nio

gquivalentes.

Figura 57 - Possiveis produtos da monociclopropanagio do 1,2.6-ciclononatrieno.
Portanto, a insaturag3o do aleno se mostrou mais reativa frente a reagdc de Simmons-
Smith, nas condi¢Bes em que foi conduzida a sintese. O produto resultante da adigdo de

dois carbenos, isto €, mais um carbono ao produto monociclopropanado, ¢ um dos
compostos na Figura 58:

Figura 58 - Possiveis produtos da diciciopropanagio do 1,2,6-ciclononatrieno.

55



Infelizmente n3o conseguimos isolar o produto, a fim de caracteriza-lo. Acreditamos
porém, que o produto da diciclopropanagio seja o derivado espiropentano. Com base em
valores de tensio de anel de estruturas cicticas, 119 estima-se uma tensdo de 65,05 keal/mol
para o derivado espiropentano, enquanto para o derivado metilenociclopropano o valor
estimado ¢ de 69,83 kcal/mol.

Com base nas areas relativas do reagente e dos dois produtos formados, estima-se que
uma conversdo da ordem de 90 % tenha sido obtida, dos quais 80 % foram convertidos ao
derivado metilenociclopropano e 20 % ao espiropentano.

4.3 - Ciclopropanacgao do ilcool alilico

Em 1967, Bertrand e Maurin120 j4 destacavam a determinante influéncia exercida pela
presenga de grupamentos hidroxilas ligados a um carbono w, B ou v em relagdo a uma
dupla ligagac submetida & reagdo de Simmons-Smith. Sepgundo estes autores, esta
influéncia € traduzida em um aumento do rendimento de ciclopropanagio desta
insaturagéo. Esta observagdo ¢ confirmada por Majerski e Schleyer,12] ao dizer que o
grupo hidroxila direciona o curso estequiométrico facilitando a reagio. Apesar disto,
destacam uma ativagéo da reagdo de Simmons-Smith apenas para alcoois 3,y-insaturados.
Com base nisto, percebe-se a grande influéncia do grupo hidroxila que, devido a
proximidade da dupla ligagio, ¢ capaz de direcionar adequadamente o intermediario
organometalico, para que transfira o carbeno 4 dupla ligagio.

Chan e Rickborn!22 fizeram um estudo da ciclopropanagio do 2-cicloexanol e, com
base em modelos atémicos, concluiram que uma espécie monomérica do tipo ICH2Znl nio
permitiria uma aproximagio suficiente do grupo metileno 4 dupla ligagio, mesmo que a
ligagdo Zn-O seja relativamente longa. Uma espécie organometalica dimérica tal qual ¢
descrita por Simmons er al. 34 por outro lado, pode ter flexibilidade suficiente para
permitir esta aproximagio. Isto ndo implica, porém, que a especie dimérica seja majoritaria
em solugio. Acreditamos, porém, que a espécie envolvida seja aquela mostrada na Figura
59:

Figura 59 - Espécie organometalica que direciona o grupo metileno i olefina.
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Neste trabatho, alguns ensaios de ciclopropanagio do alcool alilico foram feitos. Como
discutido na parte expertmental (Segido 3.7), alguns parimetros foram mantidos constantes
para as reagdes discutidas a seguir: o alcool alilico foi adicionado & suspensio do "couple”,
seguido de uma lenta adigao (4 h) da fonte de carbeno; foi usada a proporgiio alcool
alilico:CH2X>:Zn de 1:1,3:2,6, éter etilico como solvente e 15 h de refluxo com agitagao
magnética; o "couple” zinco-cobre empregado foi aquele proposto por Rawson e Harrison,
obtido a partir de zinco em po6. Para a quantificagdo dos resultados foi utilizada a
normalizagdo das areas para 100 %.

O cromatograma da mistura reacional apresentou trés picos principais com tempos de
retengdio 1,3, 3,5 ¢ 5,7 min. A fim de se caracterizar cada um dos picos observados, foi
injetado éter etilico, o qual apresentou um tempo de retengdo de 1,3 min. Uma solugdo de
alcool alilico em éter etilico também foi injetada nas mesmas condigdes da analise da
mistura reacional, resultando em um cromatograma formado de dois picos com tempos de
retengdo 1,3 e 3,5 min. Falta, desta forma, apenas a caracteriza¢do do pico a 5,7 min que
deve ser o ciclopropilcarbinol.

Para o isolamento do ciclopropiicarbinol, evaporou-se o solvente através de uma coluna
Vigreux de 7 cm a pressdo ambiente. A destilagdo da mistura reacional entio concentrada
foi feita a pressdo reduzida e a temperatura do banho de oleo foi rigidamente controlada,
ndo permitindo que ultrapassasse os 70°C. Sob 70 mmHg foram destilados 150 mg de um
liquido incolor. Desta fragdo destilada foram obtidos espectros de massas e de ressonancia
magnética nuclear de proton (Figuras 60 e 61 do Apéndice, respectivamente) O espectro
de ressonancia de proton apresentou os sinais mostrados na Tabela 16;

Tabela 16 - Atribuigdo dos protons do ciclopropiicarbinol no espectro de RMN-1H.

Proton 5 Multiplicidade Integragido
a 0,0a20,7 Multiplete 4
b 09alj3 Multiplete 1
c 1,1 Singlete 1(a)
d 3,4 Duplete 2
- 3,9 Singlete -(b)

(2)Este singlete aparece sobreposto ao multiplete referente ao proton b; (D)Singlete

atribuido 4 contaminag3o da amostra por CHpl5.
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Com a destilagdo do produto, parte do CHply ainda presente na mistmra reacional
também foi destilado (caracterizado pelo pico a 3,9 ppm), contaminando o produtoe. O
singlete que aparece a 1,1 ppm apareceu sobreposto ao multiplete devido a um dos préton
do anel ciclopropénico (b), mostrado na Figura 62;

a
d
—on + o om0 A Oh oo,
a
b
H

Figura 62 - Ciclopropanagio do alcool alilico.

Este singlete ¢ atribuido ao proton da hidroxila (¢), que n#io possui deslocamento bem
definido. Com excegdo destas duas diferencas, o espectro obtido é perfeitamente
concordante com aquele disponivel na literatura 123 Varias outras tentativas foram feitas
para separar o produto com grau de pureza maior, mas se mostraram infrutiferas Apesar
disto, a formagdo do ciclopropiicarbinol foi definitivamente confirmada pela analise do
espectro de massas. Neste espectro, observa-se a presenga do fragmento com m/z = 71,
mais intenso que o ion molecular esperado (m/z = 72). No entanto, este fato é comum para
alcoois. O pico base, m/z = 43, ¢ obtido a partir do fragmento m/z = 71 pela perda de
etileno. Isto esta de acordo com o que foi observado por McAdoo er al:124
"ciclopropilcarbinol difere dos outros ions C| por apresentar intensa perda de etilenc”; no
contexto, entenda-se ion C] como sendo todos os ions onde o oxigénio estd ligado a um
atomo de carbono terminal. Assim explica-se o pico com m/z = 43 ser o de maior
intensidade. Os picos com m/z maiores s&o atribuidos a presen¢a de CH»lI» como impureza
da amostra,

Uma solugdo de ciclopropilcarbinol em éter etilico foi injetada no cromatdgrafo,
confirmando o tempo de 5,7 min para o derivado ciclopropanico. Atribuidos cada um dos
picos cromatograficos, pode-se determinar o rendimento da reagdo de ciclopropanagio do
alcool alilico. Os resultados sdo mostrados na Tabela 17:

Tabela 17 - Rendimento de ciclopropilcarbinol em fungio da fonte de carbeno e da

proporgdo Cu:Zn.
Entrada CE;_X;; Cu.Zn Rend. (%)
43 CH»sI» 1:50 62
44 CH»I, 1:10 45
45 CH&— 1:10 30

58



Em perfeito acordo com os resultados obtidos para o cicloexeno e ja discutidos, nota-se
uma maior reatividade do iodeto de metileno frente ao brometo de metileno e uma
proporgao CuZn de 1:50 mais eficiente que 1:10, no caso do CHply. Os rendimentos
cromatograficos conseguidos neste estudo podem ser considerados bastante satisfatérios se
comparados com o5 15 a 20 % de produto isolado por cromatografia gas-liquido relatados
por Majerski e Schleyer 12l Relatam por outro lado, a formagido de
diciclopropilcarbinoximetano em rendimentos de 40 a 45 %.

A oo A

Figura 63 - Estrutura do diciciopropilcarbinoximetano,

Nas condi¢des em que foram conduzidas as reagdes, ndo observamos qualquer formacio
deste composto. As condigdes de reagio utilizadas por Majerski e Schleyer!2! diferem
sensivelmente daquelas aqui empregadas: "couple" Zn-Cu comercial (Vetron/Alfa
Inorganics), proporgédo alcool alilico:CHsl9:Zn de 1:2,3:3 e a ordem de adigdo exatamente
oposta aquela por nos indicada. Em nossa opinido, as "condi¢es otimas para a formagio
do ciclopropilcarbino!" por eles utilizadas, propiciam a formagdo de uma concentragdo
elevada do intermediario organozinco. Isso faz com que uma partc deste reagentc seja
consumida na geragéo de etileno. Qutra parte, além de ciclopropanar a dupla ligagao do
alcool  alihco, reage com a  hidroxila gerando  espécies do  tipo
C3H5CH,OCHoOCHCH=CHy, um precursor do produto observado, 121

Friedrich e Biresawl2> obtiveram resultados melhores. Aicool alifico foi
ciclopropanado com CH3CHIp, utilizando o "couple" de Rawson ¢ Harrison, nas
proporgdes 1:2.2:4. A reagdo fol conduzido em éter etilico sob refluxo durante 14 h.
Novamente, o principal ponto discordante entre o nosso procedimento e o adotade por
aqueles autores, est2 no modo de adigdo dos reagentes: a suspensdo do "couple" foi
adicionada uma porgdo da fonte de carbeno (ndo € precisada a guantidade adicicnada),
seguida de uma mistura do restante do reagente com alcool alilico. O rendimento do
produto isclado por destilagio foi de 52 %.
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§ - Conclusoes e perspectivas

A reacio de Simmons-Smith ¢ uma importante rota sintética para a obtengio de
carbociclos de trés membros. Uma, entre as varias caracteristicas desta sintese, sua
estereoespecificidade, tem grande importincia e deve ser destacada. Para que fosse
conduzida adequadamente, uma série de parimetros, que tem grande influéncia no
rendimento da reagio, foi inicialmente estudada. Desta forma, estabelecemos qual a ordem
e o tempo de adigdo dos reagentes, qual a melhor fonte de carbeno bem como sua relacio
molar com os outros reagentes, qual a melhor forma de se ativar o zinco, entre outros
parametros. Os resultados obtidos neste trabatho permitem estabelecer um mecanismo para
a reacdo de Simmons-Smith aplicada ao cicloexeno, perfeitamente de acordo também com
as observagdes feitas por outros autores na literatura Neste mecanismo, sdo descritas as
diferentes etapas da reagdo, entre as quais, a etapa lenta, e portanto determinante da
velocidade, envolve a formagio de um intermediario onde o grupo metileno e a olefina
encontram-se complexados ao cobre. Este trabalho ja foi publicado. 126

Na ciclopropanagio de metilaleno, verificou-se que a reagdo se d4 preferencialmente na
dupla ligagao mais substituida. Particularmente, quando o solvente utitizado foi éter etilico,
nio se observou a formagfo de etilidenociclopropano (produto da ciclopropanacie da dupla
menos substituida). A dupla ligagio mais substituida possui uma maior densidade
eletronica e é mais reativa frente & sintese.

Ao se empregar 1,2,6-ciclononatrieno, tivemos a oportunidade de comparar a
reatividade de uma dupla ligagio simples com a de um aleno. Neste caso, verificamos a
mator reatividade da insaturacdo do aleno.

Alcoois B,y-insaturados podem também ser submetidos a reagio de Simmons-Smith,
sem que o grupo hidroxila destrua ou consuma o intermediario organozinco formado. Pelo
contrario, este grupamento contribui para a reagio, direcionando a espécie organometalica
e facilitando a adi¢do do grupo metileno a dupla ligago.

A reatividade das duplas ligagBes de uma aleno pode variar consideravelmente, em
fungdo dos substituintes a elas ligados. Desta forma, um interessante trabalho pode ser
desenvolvido, investigando-se a influéncia de diferentes substituintes na reatividade de
alenos na reacfo de Simmons-Smith. Considerando que um grande mimero de produtos
naturais com importantes atividades bioldgicas contém em sua estrutura anéis de cinco
membros e que estes compostos podem ser sintetizados va metilenociclopropanos
substituidos, este estudo poderia contribuir para a obtengdo mais seletiva destes produtos.
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Figura 38 - Espectro de 1. V. do norcarano (filme)
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Figura 39 - Espectro de RMN-!H do 9,9-dibromobiciclo[6.1.0)jnon-4-eno em tetracloreto

de carbono

Figura 40 - Espectro de V. do 9,9-dibromobiciclo[6.1.0]non-4-eno (filme)
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Figura 42 - Espectro de LV. do 1,2,6-ciclononatrieno (filme)
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Figura 50 - Espectro de massa do composto com tempo de retencio 3,9 min

© grsd T

3. BES Y
_ 4.0E5 195
= 3.0E57 127
c 2.BES] T [ he
a ] - 155 -
T 1 . E]ES j ’ i 7 I| _;’.’ a E

o il ol g o |
50 ¥alg 150 200 250 300

Mazz. Charae

Figura 51 - Espectro de massa do composto com tempo de retengio 4,4 min
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Figura 52 - Espectro de massa do composto com tempo de retenco 6,6 min
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Figura 53 - Espectro de massa do composto com tempo de retencdo 3,0 min
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Figura 54 - Espectro de massa do composto com tempo de retencio 7,0 min
E.BES‘I 41 ﬁq q1
v 1.5659 " 33
< ] 53
5 i =
1. BES 3 -
< _ - S G EE RN PE
o 5.0E4
SRS [ T T [ i |
B_‘Ju_ il Al 1IN i TR
— A BRY _ 1S 18E lEEl 146

Mag s~

Charge

Figura 55 - Espectro de massa do composto com tempo de retenciio 9,0 min
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Figura 56 - Espectro de RMN-1H do composto com tempo de retengae 7,0 min em
tetracloreto de carbono

Figura 60 - Espectro de massa do ciclopropilcarbinol
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Figura 61 - Espectro de RMN -1H do ciclopropilcarbinol em tetracloreto de carbono
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