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Instituto de Quimica — IQ — Departamento de Quimica Orgénica
Novos complexos metalicos quirais de cobre(I) com ligantes N-Heterociclicos

Aluno: Daniel A. L. de Andrade Orientador: Prof. Dr. Caio C. Oliveira

A catalise permite o desenvolvimento de reagdes quimicas sob condi¢des mais brandas do que
as necessarias na auséncia de catalisadores. Na sintese organica, o uso de catalisadores baseados
o uso de catalisadores contendo metais de transicdo ¢ bastante difundido e com diversas

aplicagdes na sintese de moléculas complexas. '

A presenga de orbitais d vazios nestes metais permite a realizacdo de transformagdes que seriam
impossiveis sem estes catalisadores. Por exemplo, reacdes de hidrogenacao, nas quais o centro
metalico é responsavel por fazer a clivagem da ligagdo H-H, e posterior inser¢do dos
hidrogénios em sistemas insaturados.”” As imagens abaixo sdo de catalisadores muito bem
conhecidos e usados: os catalisadores de Grubbs da primeira e segunda geragdo,

respectivamente:
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Parte do sucesso dos complexos de metais de transicdo ¢ baseado no uso de ligantes
estruturalmente diversificados, que além de modular a eletronica e ambiente estérico do metal,
também ajuda a aumentar a solubilizagdo em solventes orgénicos. Entre eles, uma classe que
merece destaque € a dos carbenos N-heterociclicos (NHC’s).* As principais vantagens
associadas a estes ligantes sdo a grande capacidade de doagao de elétrons, facilidade na sintese e

estabilidade, quando comparados a outros ligantes, como as fosfinas.®

Um exemplo disso, e como mostrado anteriormente, ¢ o catalisador de Grubbs de segunda
geragdo, no qual o NHC auxilia na estabilidade e aumento na atividade catalitica em relagdo ao
de primeira geragdo. Apesar deste e muitos outros casos de sucessos, 0 uso dos NHC’s ndo esta
restrito a catalisadores de ruténio, e seu uso na sintese de catalisadores de cobre (objetivo deste

projeto), paladio e muitos outros metais de transi¢do que tem alcangado bastante popularidade.®
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Neste cenario, o objetivo especifico deste trabalho ¢ sintetizar, de forma pratica e eficiente,
novos NHC’s enantioenriquecidos. Estes ligantes terfo aplicagdo em outros projetos do grupo

de pesquisa, que visam a aplicagdo destes catalisadores em catalise enantiosseletiva.

O projeto foi iniciado sintetizando o ligante 01, ja bem conhecido pela literatura, que auxiliou a
treinar a sintese e purificacdo desse tipo de molécula’. Especificamente, a reagdo consistiu na
condensagdo tricomponente entre a amina quiral (01a), glioxal (01b) e formaldeido (01c¢). Estes
reagentes foram refluxados por uma hora em acido acético para gerar o nucleo imidazolio
desejado. Em seguida, a troca do &nion acetato foi realizada a partir da adi¢do de excesso de
NaBF,, para produzir o imidazolio 01, cujos dados espectroscopicos foram iguais aos descritos

na literatura.
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A primeira modificagdo estrutural realizada foi obtida através da substitui¢do do glioxal (01b)
pela butane-2,3-diona (02b). Devido a presenga dos substituintes metila, o tempo reacional foi
dobrado (2h) e o rendimento foi menor do que o observado para a sintese de 02. O produto foi

isolado por cromatografia e caracterizado por ressonancia magnética nuclear de hidrogénio

(H'-RMN).
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Visando obter imidazdlios com maior complexidade estrutural, foi realizada a sintese da
dicetona (03) obtida através da oxidag@o da fenantrolina (03a), na presenca de uma mistura dos
acidos nitrico e sulfurico. A dicetona desejada foi obtida em 30% de rendimento apds duas

horas de aquecimento a 80°C.
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Feita a dicetona, foram realizadas tentativas para obter o imidazoélio 04, utilizado as
condi¢des previamente utilizadas no grupo. No entanto, em todos os testes, o rendimento foi
muito baixo, inviabilizando a purificagdo e isolamento do produto desejado (Esquema 04a).
Adicionalmente, tentativas de isolar a bisimina fracassaram em todas as condi¢Oes testadas
(Esquema 04b). O objetivo era utiliza-las para realizar a ciclizagdo com o formaldeido em uma
etapa posterior (Esquema 04c). Estes resultados indicam que a primeira etapa deve ser a

responsavel pela dificuldades encontradas para a sintese do imidazoélio (04).
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Com o objetivo de contornar os problemas observados para a sintese do imidazolio (04),
prop0s-se a alternativa de sintetizar o imidazélio (05)*, através da reagdo da dicetona 05a com a
urotropina (05b), seguido de reagdes de alquilagdo com brometos de alquila quirais. Desta

maneira, evitaria-se a sintese da bisimina instavel.
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Apesar de promissora, esta etapa do projeto ndo pode ser executada em decorréncia das
medidas de isolamento social impostas pela pandemia SARS-COVID-19. A realizagdo destas
etapas, e outras reagdes a serem propostas, serdo realizadas quando o acesso aos laboratorios for
liberado, com as devidas medidas de seguranga, para o retorno das atividades de pesquisa ¢

melhoramento do projeto.
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