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RESUMO

Titulo: Uso de liguido iénico de selenito na preparacao de sulfetos vinilicos
Autora: Naiana Telles Ostosi

Orientador: Prof. Dr. Eder Jodo Lenardao

Neste trabalho desenvolveu-se uma metodologia sintética mais limpa para a
preparacdo de sulfetos vinilicos, através da hidrotiolacdo de alquinos terminais

utiizando o liquido i6nico metil-selenito de 1-n-butil-3-metil-imidazo6lio como

catalisador.
; R
[bmim][SeO,(OCH3)]
R———H + R!—sS . S\ + =
N2, 60°C R SR! SR!
. 15 exemplos ,
la-f 2a-i 30-97% 3a-0 3'a-0

O método descrito € bastante simples e foi empregado com sucesso na
sintese de diversos sulfetos vinilicos partindo de diferentes alquinos terminais e tidis
alifaticos ou aromaticos, fornecendo os produtos desejados em bons a excelentes

rendimentos e, em alguns casos, com boa seletividade.

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PELOTAS
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM QUIMICA
Dissertacdo de Mestrado em Quimica

Pelotas, fevereiro de 2012.
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ABSTRACT

Title: Use of ionic Liquid of selenite in the preparation of vinyl sulfides
Author: Naiana Telles Ostosi

Academic Advisor: Prof. Dr. Eder Jodao Lenardao

In this work a cleaner synthetic methodology was developed for the
preparation of vinyl sulfides through the hydrothiolation of terminal alkynes using the
1-n-butyl-3-methylimidazolium methyl selenite as catalyst.

; R
[bmim][SeO,(OCH3)]
R——H + R!—SH Al — + =(
Na, 60°C R SRl SR1
. 15 examples ,
la-f 2a-i 30-97% 3a-0 3'a-0

The method is very easy and it was successfully employed in the synthesis of
several vinyl sulfides starting from different terminal alkynes and aliphatic or aromatic
thiols providing the desired products in high to excellent yields and in some cases,
good selectivity was observed.

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PELOTAS
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM QUIMICA
Master Dissertation in Chemistry

Pelotas, February 2012.
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1. INTRODUCAO E OBJETIVOS




1. INTRODUCAO E OBJETIVOS

Compostos contendo ligacbes carbono-enxofre estdo presentes em muitos
farmacos importantes, bem como em compostos de interesse bioldégico ou
relevancia industrial.!

Dentre os compostos contendo este tipo de ligacéo, os sulfetos vinilicos estao
presentes em substancias de ocorréncia natural que apresentam importantes
atividades biolégicas.? Além disso, os sulfetos vinilicos constituem uma importante
ferramenta em reacgdes organicas, atuando como intermediarios versateis em
sintese organica.’

Devido ao valor como intermediérios na sintese de materiais organicos e de
moléculas biologicamente e farmacologicamente ativas, esta classe de compostos
tem sido extensivamente estudada e utilizada.

Sendo assim, varios métodos sdo descritos para a preparacado de sulfetos
vinilicos, como, por exemplo, a olefinacdo de Wittig e a substituicdo nucleofilica
utilizando haletos vinilicos;> porém, o método mais comum envolve a adicdo de tidis
a alquinos.®

Muitos dos métodos de hidrotiolagdo de alquinos envolvem o uso de

ebde oy sdo

solventes organicos volateis e metal de transicdo como catalisador
catalisados por base,” sendo assim existe um grande interesse no desenvolvimento
de metodologias mais limpas baseadas nos principios da Quimica Verde.?

Os liquidos ibnicos estdo inseridos neste contexto de quimica limpa e tém

sido amplamente utilizados em sintese organica nos ultimos anos. Isto se deve as

! (a) Marcantoni, E.; Massaccesi, M.; Petrini, M. J. Org. Chem. 2000, 65, 4553. (b) Ceruti, M.; Balliano, G.; Rocco,
F.; Milla, P.; Arpicco, S.; Cattel, L.; Viola, F. Lipids 2001, 36, 629. (c) Corma, A.; Gonzalez-Arellano, C.; Iglesias,
M.; Sanchez, F. Appl. Catal. A: Gen. 2010, 375, 49.

2 (a) Kuligowski, C.; Bezzenine-Lafollée, S.; Chaume, G.; Mahuteau, J.; Barriére, J.; Bacqué, E.; Pancrazi, A.;
Ardisson, J. J. Org. Chem. 2002, 67, 4565. (b) Lam, H. W.; Cooke, P. A.; Pattenden, G.; Bandaranayake, W. M.;
Wickramasinghe, W. A. J. Chem. Soc., Perkin Trans. 1 1999, 847.

8 (&) Aucagne, V.; Lorin, C.; Tatibouét, A.; Rollin, P. Tetrahedron Lett. 2005, 46, 4349. (b) Woodland, C. A,
Crawley, G. C.; Hartley, R. C. Tetrahedron Lett. 2004, 45, 1227. (c) McReynolds, M. D.; Dougherty, J. M.;
Hanson, P. R. Chem. Rev. 2004, 104, 2239. (d) Trost, B. M.; Lavoie, A. C. J. Am. Chem. Soc. 1983, 105, 5075.

4 (a) Aucagne, V.; Tatibouet, A.; Rollin, P. Tetrahedron 2004, 60, 1817. (b) Silveira, C. C.; Begnini, M. L.; Boeck,
P.; Braga, A. L. Synthesis 1997, 221.

5 (a) Cristau, H. J.; Chabaud, B.; Labaudiniere, R.; Christol, H. J. Org. Chem. 1986, 51, 875. (b) Kondo, T.;
Mitsudo, T. Chem. Rev. 2000, 100, 3205.

® (a) Weiss, C. J.; Wobser, S. D.; Marks, T. J. J. Am. Chem. Soc. 2009, 131, 2062. (b) Cao, C.; Fraser, L. R.;
Love, J. A. J. Am. Chem. Soc. 2005, 127, 17614. (c) Manarin, F.; Roehrs, J. A.; Prigol, M.; Alves, D. S.; Nogueira,
C. W.; Zeni, G. Tetrahedron Lett. 2007, 48, 4805. (d) Ananikov, V. P.; Orlov, N. V.; Beletskaya, I. P.
Organometallics 2006, 25, 1970. (e) Ogawa, A.; lkeda, T.; Kimura, K.; Hirao, T. J. Am. Chem. Soc. 1999, 121,
5108.

! Waters, M. S.; Cowen, J. A.; McWilliams, J. C.; Maligres, P. E.; Askin, D. Tetrahedron Lett. 2000, 41, 141.

8 Lenarddo, E. J.; Freitag, R. A.; Dabdoub, M. J.; Batista, A. C. F.; Silveira, C. C. Quim. Nova 2003, 26, 123.
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propriedades que eles apresentam, tais como baixo ponto de fusdo, baixa
toxicidade, desprezivel inflamabilidade, boa estabilidade quimica e térmica,
habilidade catalitica, entre outras.’

Tendo em vista os aspectos descritos acima, o objetivo deste trabalho &
desenvolver uma metodologia alternativa mais limpa, baseada nos conceitos da
Quimica Verde, para a sintese de sulfetos vinilicos a partir da reacdo de alquinos
terminais e tidis alifaticos e aromaticos, utilizando liquido ibnico de selénio como
catalisador (Esquema 1), além de proporcionar uma nova utilizacdo para esse

liquido i6nico, contribuindo, assim, para ampliar os conhecimentos sobre a quimica

de selénio.
R— 1 + R SH [bmim][SeO,(OCHa)] o/ou R\:\ o/ou :<R
e — M "~~~ mm-mmmmsm==m=-- > /:\
R SR SR SR
Esquema 1l

o Wei, D.; Ilvaska, A. Anal. Chim. Acta 2008, 607, 126.



2. REVISAO BIBLIOGRAFICA




2.1. SULFETOS VINILICOS

Sulfetos vinilicos apresentam importante funcdo como intermediarios na
sintese de farmacos, bem como em quimica organica sintética em geral. Nesta area,
sao bastante utilizados, por exemplo, em reacbes de acoplamento para formacao de
novas ligagdes carbono-carbono.’® Como os sulfetos vinilicos apresentam diversas
aplicacoes, inimeras metodologias para sua sintese foram desenvolvidas, dentre
elas destacam-se a hidrotiolacdo de alquinos, a substituicdo nucleofilica com haletos
vinilicos, entre outras.*

Devido a utilidade e versatilidade dos sulfetos vinilicos, ha um numero
bastante grande de trabalhos e artigos publicados sobre o assunto. Sendo assim,
nesta revisdo serdo abordados alguns exemplos de aplicacdo dos sulfetos vinilicos,

bem como algumas das diferentes metodologias para sua obtencao.

2.1.1. APLICACOES DOS SULFETOS VINILICOS

C-glicosideos sdo analogos de carboidratos em que uma ligacdo carbono-
carbono substitui a ligacdo glicosidica carbono-oxigénio. Esta mudanca gera
resisténcia dos C-glicosideos & degradacdo enzimatica.*?

Rollin e colaboradores descreveram o uso de sulfetos vinilicos heteroarilicos
como aceptores na hetero-adicdo de Michael para a sintese de C-glicosideos.?

O C-glicosideo descrito € um analogo da D-galactose e é obtido através da
reacao dos sulfetos vinilicos heteroarilicos 4a-d (que foram obtidos apés 3 etapas
partindo da D-galactose) com NaOH 50% e CH,Cl, na presenca de um catalisador
de transferéncia de fase (Aliquat 336), fornecendo os respectivos C-glicosideos 5a-d

em bons rendimentos (Esquema 2).

® (a) Aucagne, V.; Lorin, C.; Tatibouét, A.; Rollin, P. Tetrahedron Lett. 2005, 46, 4349.

10 (&) Okamura, H.; Miura, M.; Takei, H. Tetrahedron Lett. 1979, 20, 43. (b) Trost, B. M.; Ornstein, P. L.
Tetrahedron Lett. 1981, 22, 3463. (c) Wenkert, E.; Ferreira, T. W. J. Chem. Soc., Chem. Commun. 1982, 840.

1 Zyk, N. V.; Beloglazkina, E. K.; Belova, M. A.; Dubinina, N. S. Russian Chem. Rev. 2003, 72, 769.

12 Yang, G.; Schmieg, J.; Tsuji, M.; Franck, R. W. Angew. Chem. Int. Ed. 2004, 43, 3818.

-4-



HO SHet HO SHet
OH o ]
\ = Aliquat 336 )
D-galactose n-Bu NaOH 50% n-Bu
e S CH,Cl,
O><O t.a. O><O
4a-d 5a-d
S o)
5a  Het= @ )—  58% 5b  Het= @ )—  60%
N N
s NN
Het = % Het= I 4%
5c  Het [N/>— 60% 5d  Het N\N>_ 54%
"Ph
Esquema 2

Os sulfetos vinilicos também apresentam importancia farmacéutica, como, por
exemplo, na sintese do agente terapéutico para asma CDP840."

A primeira etapa desta sintese envolve uma arilacdo dupla do tipo Heck-
Mizoroki, em que o sulfeto vinilico 6 reage com iodobenzeno e, posteriormente, com
o composto 7. O sulfeto vinilico formado 8 reage com o acido 4-piridilborénico
através de uma reacdo de acoplamento cruzado do tipo Liebeskind-Srogl,
fornecendo o produto 9. Na ultima etapa, o composto 9 sofre uma hidrogenacéo
catalisada por paladio, formando o composto de interesse CDP840 (Esquema 3).
Sendo assim, o composto alvo foi obtido em 3 etapas com 52% de rendimento

partindo do sulfeto 6.

B Muraoka, N.; Mineno, M.; Itami, K.; Yoshida, J. J. Org. Lett. 2005, 70, 6933.



1) Phl
EtzN

~ Pd[P(t-Bu)s], 5% MeO
N tolueno, 60°C
S O
: G

Esquema 3

NC\>— B(OH),

Pd(PPhs3), 5%
CuTC
DMI
60°C

Em sintese orgénica, os sulfetos vinilicos podem ser utlizados como

precursores de diferentes compostos organicos. Um exemplo de utilizacdo dos

sulfetos vinilicos é na obtencéo de cetonas.

Os métodos descritos para a hidrélise de sulfetos a cetonas utilizam meio

acido e metais pesados, entdo Satoh e colaboradores® descreveram este tipo de

reacao sob condicBes mais brandas sem a utilizacdo de metais pesados. Os sulfetos

vinilicos foram submetidos a aquecimento com HCIO4(q 10% em 1,4-dioxano por 5

horas, fornecendo as respectivas cetonas em rendimentos entre 68 e 98%

(Esquema 4).

4 satoh, T.; Taguchi, D.; Suzuki, C.; Fujisawa, S. Tetrahedron 2001, 57, 493.



2
RS\I iR HCIO, RlJ\( R?
_ 1,4-dioxano

refluxo R3

R = Ph, R! = Ph, R = H, R® = (CH,)gCH3 98%

R =Ph, R =Ph, R?=Ph, R® = H 68%
R =Tol, Rl = (CH,)4Ph, R =H, R®=H 89%
Esquema 4

Os sulfetos vinilicos também podem ser utilizados em reacbes de

acoplamento, que sdo de fundamental importancia em sintese orgéanica devido a

formacédo de novas ligagdes carbono-carbono. Hevesi e Gerard™ descreveram a

utilizacao de calcogenetos vinilicos (sulfetos, selenetos e teluretos) na sintese régio-

e estereosseletiva de olefinas trissubstituidas. Os calcogenetos vinilicos sdo tratados

com reagentes de Grignard, sob atmosfera inerte de argbnio e utilizando niquel

como catalisador (Esquema 5). Esta sintese ocorreu com retencdo da configuracao

e as olefinas trissubstituidas foram obtidas em bons rendimentos (entre 46 e 88%).

1 1
R; (R R2MgBr, NiCl,(dppe) R\/ (R
T Et,0, t.a. 5
PhY H o R H
argonio
Y=S

Exemplos de olefinas trissubstituidas obtidas

Bu Bu Bu Et Bu Et Pent Et
Ph H Ph H Bu H Bu H
78% 87% 88% 46%
Esquema 5

Estes mesmos pesquisadores descreveram a sintese de

tetrassubstituidas através do acoplamento cruzado de sulfetos

olefinas

vinilicos

trissubstituidos com reagentes de Grignard aromaticos e alifaticos, utilizando

5 Hevesi, L.; Gerard, J. Tetrahedron 2001, 57, 9109.



catalisador de niquel e atmosfera inerte de argénio.'®* Com excecao de alguns casos,
os sulfetos vinilicos foram transformados nas respectivas olefinas tetrassubstituidas

com rendimentos entre 24 e 82% (Esquema 6).

1 1
R: iR R3MgBr, NiCl,(dmpe) R R
phs  R? argonio RS R?
R = n-Bu, R! = n-Bu, R? = Me, R® = Ph 82% E:Z=99:1
R = n-Bu, R! = n-Bu, R? = Me, R® = Me 24% E:Zz=99:1
R = n-Pent, R = Et, R? = C3Hs, R® = Ph 38% E:Zz=1:99
Esquema 6

Sabarre e Love reportaram o acoplamento cruzado (do tipo Kumada) de
sulfetos vinilicos para a sintese de alquenos 1,1-dissubstituidos.!” Nessa sintese foi
utilizado NiCly(PPhs), como catalisador e os produtos desejados foram obtidos em

rendimentos razoavelmente bons (Esquema 7).

Y . 1
S . RIMgX 10 mol % NiCly(PPhs), /l
R& THF, 75°C R
R = Ph, R = CH,Ph, X = CI 51%
R = OMe, R! = CH,Ph, X = Cl 61%
R = OMe, Rl = Ph, X = Br 43%
R = CgHg, R = CH,Ph, X = Cl 55%
R = CgHg, Rt = Ph, X = Br 41%
R = n-CgHy3, Rt = CH,Ph, X = CI 51%
Esquema 7

16 Hevesi, L.; Gerard, J. Tetrahedron 2004, 60, 367.
" sabarre, A.; Love, J. Organic Lett. 2008, 10, 3941.



Outra reacao de acoplamento cruzado utilizando sulfetos vinilicos e reagentes
de Grignard foi descrita por Yoshida,'® porém nessa metodologia foi utilizado ferro
como catalisador (Esquema 8). Nessa sintese destaca-se a seletividade do
catalisador de ferro, ja que o acoplamento acontece nas ligacdes entre enxofre e

carbono vinilico e ndo acontece nas ligacdes entre enxofre e carbono arilico.

/@ Fe(acac); 5%
1 THE R._—~
R\/\S * R*MgBr argonio NTTORY

ta., 17-22 h

Exemplos de olefinas obtidas

OMe MeO
OMe

74% 40% 11%

/\(\/)Il l Z O
OMe
65% 31%

Esquema 8

2.1.2. PREPARACAO DOS SULFETOS VINILICOS

Como ja mencionado anteriormente, existe uma gama de trabalhos que
descrevem a preparacao de sulfetos vinilicos, no entanto, para esta revisao, foram
selecionadas algumas metodologias que abordam a obtencdo destes compostos
através de reacdes de acoplamento cruzado e de substituicdo, reacdo de Horner-
Wittig e hidrotiolagéo de alquinos.

A sintese de sulfetos vinilicos por acoplamento cruzado catalisado por paladio
foi descrita por Murahashi e colaboradores.’® A reacdo de haletos vinilicos com

18 Itami, K.; Higashi, S.; Mineno, M.; Yoshida, J. Organic Lett. 2005, 7, 1219.
18 Murahashi, S.; Yamamura, M.; Yanagisawa, K.; Mita, N.; Kondo, K. J. Org. Chem. 1979, 44, 2408.



organotiolato de litio na presenca de Pd(PPh3); a 80°C ocorreu com retencado da
configuracdo e forneceu os correspondentes sulfetos vinilicos em excelentes

rendimentos (Esquema 9).

Br sSR!
R% . R~
RISLi
Pd(PPhg),
80°C
R__~ — L -
\/\Br R\/\SR]'

Exemplos de sulfetos vinilicos sintetizados

95% 95% 93% 98%
Esquema 9

Stéphan e colaboradores® descreveram a sintese de sulfetos vinilicos através
da reacdo de Horner-Wittig. Ao carbanion 10, gerado in situ, foram adicionados
diferentes cetonas 1la-e, fornecendo assim os respectivos sulfetos vinilicos 12a-e
em bons rendimentos (Esquema 10).

0]
THF © RliaiRl RY SCHs
CH38CH2P(O)Ph2 + n-BuLi CHgsCHP(O)PhZ —
argbnio BF3 R H
-70°C - 85°C
10 12a-e
Esquema 10

As diferentes cetonas adicionadas e os correspondentes sulfetos vinilicos

formados s&o mostrados na tabela abaixo (Tabela 1).

20 Stephan, E.; Olaru, A.; Jaouen, G. Tetrahedron Lett. 1999, 40, 8571.
- 10 -



Tabela 1. Cetonas adicionadas e respectivos sulfetos vinilicos sintetizados.

Linha Cetona Sulfeto obtido Rendimento (%)
SCH3
1 &O E>_< 50
H

N

1la 12a

MeO MeO SCHs;

) — 80

H
11b 12b
SCHsy
O —_—

3 > C > Q iH 90

1l1c 12c

I

GHa
O H S
O\/&VO ©\/\WM© 0
C
11d
12d

H._SCHjz

oo do -

1

(631

Esta metodologia para sintese de sulfetos vinilicos apresenta algumas
caracteristicas que ndo sdo observadas em outros métodos, como, por exemplo, 0
de hidrotiolacdo de alquinos. Dentre estas caracteristicas estdo a homologacao da
cadeia pela formacdo de uma nova ligacdo carbono-carbono e o padrdo de
substituicdo das olefinas obtidas (olefinas trissubstituidas).

O método de acoplamento cruzado descarboxilativo de acido fenilpropidlico
com tidis alifaticos e aromaticos usando sal de cobre(l) como catalisador foi
desenvolvido para a preparacdo de sulfetos vinilicos (Esquema 11).** Os sulfetos
foram obtidos em excelentes rendimentos e com alta estereosseletividade para os

isdmeros Z (resultantes do acoplamento anti-Markovnikov).

2 Ranjit, S.; Duan, Z.; Zhang, P.; Liu, X. Organic Lett. 2010, 12, 4134.

-11 -



Cul (4 mol %)

— Cs,CO3 SR
@TCOOH + RSH NV ©/\/f

90°C

Alguns exemplos de sulfetos vinilicos obtidos

NS S(CH2)11CH3 NS S(CH2)7CH3 NS S\/\©

78% 95% 90%
Z:E =83:17 Z:E=288:12 ZE=79:21

o Yo .

89% 90% 90%
Z:E =90:10 Z:E =90:10 Z:E =90:10

Esquema 11

Outra metodologia para a sintese de sulfetos vinilicos catalisada por cobre foi
descrita por Lee e Kao.?? A preparacdo dos sulfetos foi feita através da reacdo de
acoplamento de tidis com haletos vinilicos. Dois iodetos vinilicos foram acoplados
com uma variedade de ti6is alifaticos e arométicos na presenca de Cu,0,
fornecendo os produtos desejados em bons rendimentos. Quando utilizou-se
brometo vinilico, foi necessario utilizar, além do catalisador Cu,O, um ligante auxiliar
(1,10-fenantrolina) para a obtencdo dos sulfetos vinilicos em bons rendimentos

(Esquema 12).

2 Kao, H.; Lee, C. Organic Lett. 2011, 13, 5204.
-12 -



Z'% 1 Condicédo Aou B Z>gRl1
+
/(jA RTSH KOH
R 110°C R

R =H, t-Bu
X=1,Br
Condigéo A: Condicéo B:
X =1, Cuy0 0,5 mol %, dioxano X = Br, Cu,0 5 mol %, 1,10-fenatrolina, NMP
/O [ T/ g C12Mzs [ j// 7 i
O/AS O/Asﬁ/\
93% 99%
91% 73%
a o e
O/AS /O/AS O/AS O/AsﬁA
90% tBu 97% 81% 90%

Esquema 12

A sintese de sulfetos vinilicos através da reacdo de substituicdo de haletos
vinilicos com benzenotiolato de sdédio catalisada por (bipy).NiBr, foi reportada por

a

Cristau e colaboradores.®® Os produtos desejados foram obtidos em bons

rendimentos, conforme mostrado no Esquema 13.

R> Z/)Rl PhSNa R> éRl
H  Br  (OPYRNB H  ‘Sph
R = Me, Rl = Me E:Z = 56:44 81%
R=Me, R} =H - 77%
R=Ph,RI=H 100% E 75%
Esquema 13

Outra forma de obtencdo de sulfetos vinilicos € através da hidrotiolagdo de
alquinos. Love e colaboradores®® obtiveram uma variedade de sulfetos vinilicos de
configuracéo E reagindo diferentes alquinos com uma variedade de tidis e utilizando
CIRh(PPh3); como catalisador (catalisador de Wilkinson), fornecendo os

correspondentes produtos em bons rendimentos (Esquema 14).

5(a) Cristau, H. J.; Chabaud, B.; Labaudiniere, R.; Christol, H. J. Org. Chem. 1986, 51, 875.
s Shoai, S.; Bichler, P.; Kang, B.; Buckley, H.; Love, J. A. Organometallics 2007, 26, 5778.

-13-



CIRh(PPhg)3
DCE, t.a.

RSH + R!

Rl/\/SR

Alguns exemplos de sulfetos de configurag&o E obtidos

xS _CF - S._Ph
Ph” X O3 Ph/\/SWO\/v Ph” X O~
0]
90% 2% 91%
Ph
/@A\/S\/\Oph /@A\/S\/
MeO MeO
63% 94%
Esquema 14

Um novo método para a sintese de sulfetos vinilicos utilizando nanoparticulas
de silica como catalisador foi demonstrado por Santra e col.** A adicéo de alquinos
alifaticos ou aromaticos a uma mistura de tiol e catalisador, & temperatura ambiente
e em meio livre de solvente, levou a formacdo dos produtos de adicdo anti-
Markovnikov em bons rendimentos (Esquema 15). As reacGes foram
consideravelmente rapidas (0,5-1h) e o catalisador foi facilmente recuperado da

mistura reacional e reutilizado por seis ciclos sem perda da atividade catalitica.

R—== + PhsH ——lcaliPfs R X~ SPh
ta., 0,5-1h

Exemplos de sulfetos vinilicos sintetizados

X ..SPh X..SPh X SPh

96% 85% 85%
E:Z=3:2 Ez=11 100% E

Esquema 15

2 Banerjee, S.; Das, J.; Santra, S. Tetrahedron Lett. 2009, 50, 124.
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Esta metodologia apresenta vantagens como nao toxicidade e reciclagem do
catalisador e condi¢cdes reacionais brandas (sem uso de aguecimento e de solventes
organicos), podendo entdo ser considerada como um protocolo mais limpo para a
sintese de sulfetos vinilicos.

Outro protocolo limpo para a sintese de sulfetos vinilicos foi descrito por
nosso grupo de pesquisa.” A hidrotiolacdo de alquinos foi aplicavel a ti6is alifaticos
e aromaticos e foi realizada em meio livre de solvente. Nesta sintese foi utilizado
fluoreto de potassio suportado em alumina como sistema catalitico verde e o0s
sulfetos vinilicos anti-Markovnikov foram formados seletivamente em rendimentos
bons a excelentes (Esquema 16). O sistema catalitico foi reutilizado duas vezes sem

tratamento prévio e com comparavel atividade.

Al,O3/KF SR*
A GS—SN; R/—_J ' R/:\SRl
R = CgHs, R! = p-CICgH,4 95%  Z:E=63:37
R = CgHs, R = CgHs 90%  Z:E=80:20
R = C(CHg),0H, R! = CgHs 90%  Z:E =31:69
R = C(CH3),0H, R = p-CICgH,4 88%  Z:E=2377
R = CH,OH, R! = Cy5Has 65%  Z:E =55:45

Esquema 16

Outra metodologia para a sintese de sulfetos vinilicos desenvolvida por nosso
grupo de pesquisa utiliza glicerol como solvente reciclavel.?® O método de
hidrotiolacdo, partindo de alquinos terminais e tiois alifaticos e aromaticos e
promovido por KF/Al,O3 utilizando glicerol como solvente, fornece seletivamente os
correspondentes sulfetos vinilicos anti-Markovnikov em bons a excelentes
rendimentos (Esquema 17). O uso de irradiagdo de micro-ondas acelerou a reacao,

formando os produtos desejados com rendimentos comparaveis aos outros métodos

% gjlva, M. S.; Lara, R. G.; Marczewski, J. M.; Jacob, R. G.; Lenard&o, E. J.; Perin, G. Tetrahedron Lett. 2008, 49,
1927.

% Lenardédo, E. J.; Silva, M. S.; Lara, R. G.; Marczewski, J. M.; Sachini, M.; Jacob, R. G.; Alves, D.; Perin, G.
Arkivoc 2011, 272.
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em muitos exemplos. O sistema catalitico e o glicerol mantiveram bom nivel de

eficiéncia apds reuso por quatro ciclos.

Método A ou B2 SR?
KF/ALO3 A W}
glicerol R
N>

aMétodo A: aquecimento convencional 90°C; Método B: micro-ondas 90°C.

Alguns exemplos de sulfetos vinilicos obtidos

OH OH
C6H5S p—CIC6H4S

Método A: 2h, 80%, Z/E = 62:38 Método A: 2,5h, 94%, Z/E = 66:34
Método B: 10 min, 95%, Z/E = 65:35 Método B: 10 min, 97%, Z/E = 67:33

OH
OH
CgHsS CgHsS
Método A: 3h, 87%, Z/E = 33:67 Método A: 3h, 84%, Z/E = 52:48
Método B: 15 min, 91%, Z/E = 45:55 Método B: 25 min, 72%, Z/E = 54:46

Esquema 17

2.2. LIQUIDOS IONICOS EM SINTESE ORGANICA

Liquidos idnicos séo sais organicos de baixo ponto de fusdo que séo liquidos
numa ampla faixa de temperatura. Eles sdo formados, tipicamente, por cations de
amoOnio quaternario com anions inorganicos (como mostrado na Figura 1) e, dentre
outras caracteristicas, possuem volatilidade e toxicidade baixas e podem ser

facilmente reciclados.?’

2" (a) Wasserscheid, P.; Welton, T. lonic Liquids in Synthesis; Wiley-VCH: New York, 2002. (b) Nelson, W. M.
Green Solvents for Chemistry; Oxford University Press: New York, 2003.
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PFe BF4

o o]
ch/N\/ T (CH2)3CH3 HsC™ NN ~(CH,)3CH;
hexafluorofosfato de tetrafluoroborato de
1-butil-3-metil-imidazdlio 1-butil-3-metil-imidazdlio
[bmim]PFg [bmim]BF4

— N -
oG Ok
Hac~ N2

CH>CH3 |I\|
o N (CH2)3CH3
bis(trifluorometanosulfonil)imida de
1-etil-3-metil-imidazélio nitrato de 1-butilpiridinio
[emim]NTf, [bpy]NO3

Figura 1. Exemplos de liquidos iénicos.

Os liquidos ibnicos apresentam inameras aplicacdes como, por exemplo, em
processos eletroquimicos e em reacfes de sintese. Em sintese organica podem
atuar como solvente,?® representando assim uma alternativa verde frente aos

9 visando

solventes organicos convencionais, ou podem atuar como catalisador,?
processos mais limpos e seletivos.

A importancia dos liquidos ibnicos na area de Quimica pode ser percebida
pelo consideravel crescimento no numero de trabalhos publicados sobre a
preparacéo e aplicacdo destes compostos assunto nos Ultimos anos.?**°
Uma aplicacdo para o liquido i6nico hidrogenossulfato de 1-metilimidazolio

[Hmim]HSO, foi descrita por Zang e col.*

Este liquido i6nico foi utilizado na sintese
de uma nova classe de derivados da pirazolona, através da reacdo de condensacao
entre 3-metil-1-fenil-5-pirazolona e diferentes aldeidos aromaticos (Esquema 18).

Esta metodologia mostrou-se eficiente para a sintese dos correspondentes

%8 Welton, T. Chem. Rev. 1999, 99, 2071.

29 parvulescu, V. |.; Hardacre, C. Chem. Rev. 2007, 107, 2615.

% (a) Dupont, J.; Souza, R. F.; Suarez, P. A. Z. Chem. Rev. 2002, 102, 3667. (b) Dupont, J.; Consorti, C. S.;
Spencer, J. J. Braz. Chem. Soc. 2000, 11, 337. (c¢) Consorti, C. S.; Souza, R. F.; Dupont, J.; Suarez, P. A. Z.
Quim. Nova 2001, 24, 830. (d) Hallett, J. P.; Welton, T. Chem. Rev. 2011, 111, 3508. (e) Tryambake, M. U.;
Kuchekar, B. S.; Chabukswar, A. R.; Lokhande, P. D.; Kadam, V. J.; Tryambake, M. B. Int. J. Curr. Res. Rev.
2011, 3, 11. (f) Martinez-Palou, R. Mol. Divers, 2010, 14, 3.

81 Hongjun, Z.; Qiuhong, S.; Song, G.; Yingming, M.; Bowen, C. Chin. J. Chem. 2011, 29, 2202.
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derivados da pirazolona, fornecendo os produtos em bons a excelentes rendimentos

(72 a 93%) com alta seletividade e em tempos reacionais curtos.

[\ CHg3
HaC H3C’N\7L\JHHSO— HsG
AICHO + 2 >/_>% 4 NG 7 “NH
N\ O EtOH \ I N
N 75°C N Jd  eh
Ph PH OH P
Ar = CgHs 81%
Ar = 4-CICgH, 88%
Ar = 2-C|C6H4 83%
Ar = 2-CH30C6H4 93%
Ar = 4-CH30CgH,4 97%
Ar = 4-(CH3)2NC6H4 2%
Esquema 18

Diferentes liquidos i6nicos contendo o anion selenito foram preparados por
Kim e colaboradores®? através da reacdo de haletos de imidazélio com metil-selenito
de potassio. A posterior troca do grupo metoxi em [Rmim][SeO,(OCHs)] por outros
grupos alcoxi, forneceu diferentes liquidos idnicos [Rmim][SeO,(ORY)] que foram

utilizados como catalisadores na carbonilacdo oxidativa de aminas arométicas e

alifaticas (Esquema 19).

O]
1 liquido i6nico I
+ + +
2 RNH, (6(0) /5 Oy MeOH R\N/C\N,R H,O
60°C, 2h H H
Esquema 19

Todos os liquidos i6nicos testados apresentaram boa atividade catalitica,
fornecendo os respectivos produtos com 80 a 98% de conversdao, conforme

mostrado na Tabela 2.

32 Kim, H. S.; Kim, Y. J.; Bae, J. Y.; Kim, S. J.; Lah, M. S.; Chin, C. S. Organometallics 2003, 22, 2498.
- 18 -



Tabela 2. Atividade de varios catalisadores na carbonilagdo oxidativa de aminas.

Amina Catalisador Conversao
Anilina [bmim][SeO,(OCHj3)] 98,1%
Anilina [emim][SeO,(OCH5;)] 98,3%
Anilina [mmim][SeO2(OCHa)] 98,2%
Anilina [emim][SeO,(OC,Hs)] 97,9%
Anilina [emim][SeO,(OCH,CF3)] 98,5%
Anilina [emim][SeO,(OPh)] 97,2%
n-BuNH; [emim][SeO,(OCH5;)] 95,2%
CyNH, [emim][SeO,(OCH5)] 80,1%

Um desses liquidos ibnicos contendo o anion selenito, [bmim][SeO,(OCHj3)],
foi utilizado por nosso grupo de pesquisa como eficiente meio para a oxidacao de
tidis alifaticos, aromaticos e funcionalizados (Esquema 20).** Além do aquecimento
convencional (Método A), foi utilizada irradiacdo de micro-ondas (Método B), a fim
de acelerar a reagéo. Os dissulfetos desejados foram obtidos em bons a excelentes
rendimentos (78 a 99%) e o liquido ibnico foi facilmente recuperado e reutilizado por

4 ciclos sem perda significativa de atividade.

[bmim][SeO,(OCHJ)]
RS—-SR
2 RSH Método A ou B

Método A: 60°C Método B: MO, 30°C
L
.S S. ©\ .S \©\ .S
ACASATRAE * g o\
OMe

3h, 98% 3h, 99% 15min, 98% 20min, 98%

MeO\I:::l\
/S /S\/©
S S

H N
\©\ 0. S s oH ©ﬂ
OMe
3h, 99% 18h, 85% 15min, 95%
Esquema 20

3 Thurow, S.; Pereira, V. A.: Martinez, D. M.; Alves, D.: Perin, G.; Jacob, R. G.; Lenardio, E. J. Tetrahedron Lett.
2011, 52, 640.
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Nosso grupo de pesquisa também descreveu um método para a preparacao
de novos sais de selénio e telurio, que séo liquidos a temperatura ambiente e que
podem ser utilizados como solvente ou catalisador em sintese organica.®* A reacdo
entre os calcogenetos 13 e 14 com haletos de alquila 15 na presenca de AgBF,
forneceu os respectivos tetrafluoroboratos de selenénio 16 e de telurénio 17 em

excelentes rendimentos (Esquema 21).

+

_v_pl -
R_Y_Rl + RZ_X M R Y R BF4
Ny, t.a. R2
13: Y =Se 15
14:Y="Te 16: ¥ = Se
17:Y =Te

Alguns exemplos de liquidos ibnicos de selénio e teldrio obtidos

+ + +

CsHg—Se~ CoHs | BF, C4Hg—Se~ CHs| BF, C4Hg—Se~ C4Hg | BF,
CeHs CeHs CeHs
94% 97% 87%

+ _ + _ + _

C4Ho—Te=CzHs | BF, C4Ho—Te~ CH3| BF, C4Ho—Te~ C4Hg | BF,
CeHs CeHs CeHs
95% 98% 93%

Esquema 21

Dentre os liquidos idnicos sintetizados, o tetrafluoroborato de butil-etil-fenil-
selendnio foi utilizado como catalisador na sintese de diversos ditioacetais, em meio
livre de solvente, partindo de tidis e aldeidos alifaticos e arométicos e de cetonas
alifaticas.®® O método desenvolvido para a conversdo de aldeidos e cetonas em
seus correspondentes ditioacetais € geral e facil, fornecendo os produtos em bons

rendimentos (Esquema 22).

3 Lenardao, E. J.; Mendes, S. R.; Ferreira, P. C.; Perin, G.; Silveira, C. C.; Jacob, R. G. Tetrahedron Lett. 2006,
47, 7439.
% Lenardéo, E. J.; Borges, E. L.; Mendes, S. R.; Perin, G.; Jacob, R. G. Tetrahedron Lett. 2008, 49, 1919.
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C4H9—§e— CoHg

+ -_
BF,

@) CeHs 15 mol % R?S SR2
L, + RPsH t RX .
R™ "R a R
R = CgHs, Rt = H, R? = CgH;s 83%
R = C4Hg R = H, R? = CgHs 66%
R = CgHs, R! = H, R? = CgH5CH, 75%
R = CgHs, R! = H, R? = HSCH,CH, 96%
R = CH3 R! = CH; R? = CgH5CH, 46%

Esquema 22

Este mesmo liquido iénico foi utilizado como co-catalisador na reagcdo de
Baylis-Hillman.*® Esta reacdo entre aldeidos alifaticos e aromaticos e alquenos
elétron-deficientes foi realizada sob condicbes brandas e em tempos reacionais
relativamente curtos, fornecendo os adutos de Baylis-Hillman em rendimentos bons

a moderados (Esquema 23).

+
C4Hg—Se— C,H o
EWG 497y 25 | BFy, OH
RCHO  + “/ CeHs 5 mol % R EWG
DABCO, acetonitrila, t.a.
Exemplos de adutos de Baylis-Hillman sintetizados
OH OH OH
C02CH3 O COZCH3 V\WC02CH3
\ |
77%, 24h 62%, 24h 45%, 24h
OH OH OH
CN W\WCN Q)\WCOCHg
77%, 6h 75%, 6h 45%, 24h
Esquema 23

36 Lenarddo, E. J.; Feijo, J. O.; Thurow, S.; Perin, G.; Jacob, R. G.; Silveira, C. C. Tetrahedron Lett. 2009, 50,
5215.
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Laali e col. descreveram wuma aplicacdo para o liquido i6nico
[bmim(SOsH)][OTf].>" Este liquido idnico foi utilizado como catalisador para a
sintese, sob condicbes brandas, de uma variedade de amidas através da reacéo
entre t-butanol e nitrilas ciclicas, alifaticas, aromaticas e heteroarométicas (reacéo de
Ritter). Os produtos desejados foram obtidos com rendimentos entre 60 e 98%
(Esquema 24).

: H
_ [bMIim(SO3H)][OTH] R N
R—=N + >LOH 50 80°C i ><
O

Alguns exemplos de amidas obtidas

H H Q(H
N N N
0 0 0

95% 7% 98%
O AT
e N [
< 7 % o o

0o
92% 91% 92%
Esquema 24

Uma metodologia simples e eficiente para a sintese de calcogenetos de
diorganoila e de calcogenoésteres, utilizando zinco em p6 em liquido idnico, foi
descrita por Braga e col.® Foram testados cinco liquidos ibnicos diferentes:
[bmim]BF4, [bmim]PFs, [bpy]BF4, [bmim]NTf, e [bmmim]BF4, porém os melhores
resultados foram obtidos quando utilizou-se [bmim]BF,;, para a sintese de
calcogenetos de diorganoila, e [bmim]PFg, para a sintese de calcogenoésteres.

A reacdo entre disselenetos e dissulfetos aromaticos e haletos alifaticos,
aromaticos e alilicos, utilizando 0,5 mmol de zinco em pé e 0,5 mL de [bmim]BF4, foi

realizada sob condigbes brandas e em curto tempo reacional, fornecendo os

87 Kalkhambkar, R. G.; Waters, S. N.; Laali, K. K. Tetrahedron Lett. 2011, 52, 867.
38 Narayanaperumal, S.; Alberto, E. E.; Gul, K.; Kawasoko, C. Y.; Dornelles, L.; Rodrigues, O. E. D.; Braga, A. L.
Tetrahedron 2011, 67, 4723.
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respectivos selenetos e sulfetos de diorganoila em bons a excelentes rendimentos

(Esquema 25).

Zn

[bmim]BF, AN

R—X + RMv), = 2 RTR!

X =Cl, Br, |
Y =Se, S

Exemplos de calcogenetos de diorganoila obtidos

0 o0 oM

Y Y
Y=8S 78% Y=S 96% Y=S 99%
Y = Se 80% Y = Se 94% Y =Se 98%
IO

@Y ©ﬁY/\

Y=S 97% Y=S 99%

Y =Se 82% Y =Se 77%

Esquema 25

Nestas mesmas condi¢cbes, porém utilizando como solvente o liquido ibnico
[bmim]PFs, foram obtidos diferentes seleno- e tio ésteres em bons a excelentes
rendimentos, reagindo varios tipos de cloretos de acila com disselenetos e

dissulfetos de diarila (Esquema 26).
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O Zn O

)J\ + Rl_Y)Z m )J\ R!

R Cl t.a. R Y

Alguns exemplos de calcogenoésteres sintetizados

20 o A

Y=S 68% Y=8 99% Y= 3%
Y =Se 57% Y =Se 95% Y =Se 89%
o
2,1 LT
©Ao v (j)J\Y
Y=S 85% Y=S 93%
Y =Se 81% Y =Se 90%
Esquema 26

2.3. QUIMICA VERDE: PRINCIPIOS BASICOS

A Quimica tem uma grande participacdo nos dias atuais com o0s inameros
produtos fundamentais a humanidade, porém as atividades produtivas na area de
qguimica sdo, normalmente, de risco e potenciais causadoras de poluicdo. Sendo
assim, € necessario o desenvolvimento de processos ambientalmente mais seguros
e sustentaveis. Neste sentido surgiu a filosofia de Quimica Limpa ou Quimica Verde,
que visa desenvolver metodologias e processos que eliminem ou reduzam a
utilizacdo ou geracdo de substancias perigosas que causam danos ao meio
ambiente e ao homem. A Quimica Verde esta baseada em doze principios, descritos

abaixo:8°

7

1) Prevencdo: & melhor prevenir a formagdo de subprodutos do que trata-los

posteriormente;

® Lenardso, E. J.; Freitag, R. A.; Dabdoub, M. J.; Batista, A. C. F.; Silveira, C. C. Quim. Nova 2003, 26, 123.

%9 (a) Clark, J.; Macquarrie, D. Handbook of Green Chemistry and Technology; Blackwell Science: Oxford, 2002.
(b) Prado, A. G. S. Quim. Nova 2003, 26, 738. (c) Silva, F. M.; Lacerda, P. S. B.; Junior, J. J. Quim. Nova 2005,
28, 103.
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2) Economia de atomos: os métodos sintéticos devem ser desenvolvidos para
maximizar a incorporagdo dos atomos dos reagentes nos produtos finais desejados;
3) Sintese de produtos com menor toxicidade: sempre que possivel deve-se
substituir compostos de alta toxicidade por compostos de menor toxicidade nas
reagdes quimicas;

4) Sintese mais segura: deve-se buscar o desenvolvimento de produtos que, apos
realizarem a funcéo desejada, ndo causem danos ao ambiente;

5) Solventes e auxiliares mais seguros: a utilizacdo de substancias auxiliares como
solventes, agentes de purificacdo e secantes devera ser evitada quando possivel,
quando inevitavel a sua utilizacdo, estas substancias devem ser inécuas ou
facilmente reutilizadas;

6) Eficiéncia energética: os métodos sintéticos deverao ser conduzidos, sempre que
possivel, a pressdo e temperatura ambientes, para diminuir a energia gasta durante
um processo quimico, representando um impacto econémico e ambiental menor;

7) Uso de fontes renovaveis de matéria-prima: o uso de biomassa como matéria-
prima deve ser priorizado no desenvolvimento de novas tecnologias e processos;

8) Reducado de derivativos: a derivatizacdo (uso de reagentes bloqueadores, de
protecdo ou desprotecdo, modificadores temporarios) devera ser minimizada ou
evitada quando possivel, pois estes passos reacionais requerem reagentes
adicionais e, consequentemente, podem produzir subprodutos indesejaveis;

9) Incentivo a utilizacdo de catalisadores: o uso de catalisadores deve ser priorizado
em substituicdo aos reagentes estequiométricos;

10) Desenvolvimento de compostos para degradacdo: produtos quimicos deverao
ser desenvolvidos para a degradacdo in6écua de produtos téxicos, para nao
persistirem no ambiente;

11) Andlise do processo em tempo real: as metodologias precisam ser
desenvolvidas para permitirem o monitoramento do processo em tempo real, a fim
de detectar a formacdo de compostos toxicos antes de sua geracgao;

12) Quimica segura para a prevencdo de acidentes: as substancias usadas nos
processos quimicos deverdo ser escolhidas visando minimizar acidentes em

potencial, tais como explosdes e incéndios.

Como mencionado na introducéo desta dissertacdo, o objetivo deste trabalho

€ a obtencao de sulfetos vinilicos através de uma metodologia mais limpa utilizando
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liquido ibnico de selénio como catalisador. Esta metodologia alternativa esta
baseada nos conceitos de Quimica Verde, pois busca contemplar alguns dos
principios desta filosofia. Com esta nova metodologia seriam contemplados, mais
especificamente, os principios 2 e 9 que tratam, respectivamente, da economia de

atomos e do uso de catalisadores.

-26 -



3. APRESENTACAO E DISCUSSAO
DOS RESULTADOS




3. APRESENTACAO E DISCUSSAO DOS RESULTADOS

Neste capitulo serdo apresentados e discutidos os resultados referentes a
sintese de sulfetos vinilicos utilizando liquido ibnico de selénio como catalisador.

Serdo apresentados a seguir a preparacdo do liquido ibnico de selénio, o
procedimento visando a otimizacdo das condi¢cdes reacionais, a discussdo dos

resultados e de alguns espectros selecionados e 0 mecanismo proposto.

3.1. PREPARACAO DO LIiQUIDO IONICO [bmim][SeO,(OCHj3)]

Inicialmente preparou-se o liquido ibnico metil-selenito de 1-n-butil-3-metil-
imidazolio. A preparacdo deste liquido i6nico foi realizada com base no método
utilizado por Kim e col.*® Primeiramente, foi obtido o composto de selénio contendo
metal alcalino KSeO,(OCHz3) através da reacdo de didéxido de selénio e carbonato de
potadssio em metanol. Apos, este composto foi reagido com cloreto de 1-n-butil-3-
metil-imidazdlio, fornecendo o liquido ibnico de selénio [bmim][SeO,(OCH3)] em 82%
de rendimento (Esquema 27).

1) t.a., 1h

25e0, + K,CO3 + 2CH3OH ——— 2 KSeO,(OCH3) + H,O + CO,
2) THF
(CH2)3CH3 (CH2)3CH3
N 5 CHzOH N 0,
> c1® + KSeO(OCH3) — o or ©7)Se~OCHz + KClI
N 82% 3 O
CHs CHa
Esquema 27

O procedimento é relativamente simples e o liquido ibnico de selenito foi
obtido como um 6leo amarelado viscoso apés evaporacdo do metanol utilizado em
excesso. Este liquido i6nico foi caracterizado por espectroscopia de ressonancia

magnética nuclear de *H e por espectroscopia de massas.

40 Kim, H. S.; Kim, Y. J.; Lee, H.; Park, K. Y.; Lee, C.; Chin, C. S. Angew. Chem. Int. Ed. 2002, 41, 4300.
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3.2. OTIMIZACAO DAS CONDICOES REACIONAIS PARA A SINTESE DOS
SULFETOS VINILICOS

De posse do liquido iénico de selénio, foi iniciado o estudo de otimizacdo das
condicdes reacionais para a preparacdo dos sulfetos vinilicos a partir da
hidrotiolac@o de alquinos terminais com tidis aromaticos e alifaticos.

As primeiras reacfes foram realizadas com o objetivo de determinar a
necessidade de utilizacdo de atmosfera inerte. Para tal estudo, foi utilizado prop-2-
in-1-ol 1a (1 mmol), benzenotiol 2a (1 mmol) e o liquido ibnico metil-selenito de 1-n-
butil-3-metil-imidazélio (5 mol %, 0,0158 g). As reac¢des foram submetidas a um
tempo reacional de 26 horas, a temperatura ambiente e a 60°C, sem atmosfera
inerte de nitrogénio. Nestas condicbes houve apenas formacdo de dissulfeto de
difenila, produto da oxidac&o do benzenotiol.

Entdo, a reacao foi realizada utilizando os materiais de partida e liquido i6nico
nas mesmas proporcdes, porém sob atmosfera inerte de nitrogénio, e observou-se
que, a temperatura ambiente e a um tempo reacional de 18 horas, ndo houve
consumo dos materiais de partida, entdo a temperatura foi aumentada para 60°C e,
apés 26 horas, foi observada por cromatografia de camada delgada (CCD) a
formacao de trés manchas que, através de comparacdo com padrées de sulfetos
vinilicos obtidos por método ja descrito, correspondem aos trés isbmeros do produto.

Definida a necessidade de utilizacdo de atmosfera inerte para a formacéo dos
produtos, partiu-se para o estudo da quantidade de liquido idnico a ser utilizado para
a preparacdo dos sulfetos vinilicos. Utilizando 1 mmol de 1a e 1 mmol de 2a, sob
atmosfera inerte de nitrogénio, a 60°C por 26 horas, variou-se as quantidades de

liquido i6nico, conforme descrito na Tabela 3.
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Tabela 3. Otimizacéo das condi¢des reacionais variando a quantidade de
liquido iénico (LI).

o SH [bmim][Se0,(OCHg)] + A
[ H+ ©/ N 60°C, 260 =

HO R SR! SR!
la 2a 3a 3'a
Linha Quantidade de LI Rendimento
1 5 mol % 73%
2 10 mol % 68%
3 0,5mL -

Analisando a Tabela 3 verifica-se que, aumentando a quantidade de liquido

mol % também néo se observou a formacgao dos produtos.

ibnico para 10 mol %, h& formacdo dos produtos porém ha diminuicdo do
rendimento, quando comparado a condi¢cdo constante na Linha 1. Quando o liquido
ibnico é utilizado como solvente (Linha 3), ndo houve formacéo dos produtos. Neste
caso, houve a decomposicéo do liquido ibnico que foi percebida pela formacédo de

um precipitado cinza escuro de selénio elementar. Em quantidades menores que 5

De posse da melhor quantidade de liquido i6nico a ser utilizado nestas

Tabela 4. Otimizacéo das condi¢des reacionais variando as quantidades

de materiais de partida.

y SH' [bmim][Se0,(OCHz)] 5 mol % R
— + > — + =
/ N,, 60°C, 26h SN

reacoes, foi feito o estudo das proporgdes ideais dos materiais de partida a serem
empregadas na preparacdo dos sulfetos vinilicos, conforme mostrado na Tabela 4.

HO R SR! SR!

la 2a 3a 3'a
Linha Alquino la Tiol 22 Rendimento

1 1 mmol 1 mmol 73%

2 1 mmol 1,2 mmol 56%

3 1,2 mmol 1 mmol 82%

4 1,5 mmol 1 mmol 84%

5 2 mmol 1 mmol 81%
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Utilizando um excesso de tiol 2a, houve a formacao do produto em 56% de
rendimento. Quando utilizou-se um excesso de alquino la (Linha 3), o produto foi
formado em 82% de rendimento. Com o intuito de aumentar o rendimento, foi
utilizado 1,5 mmol de alquino (Linha 4), fornecendo o produto em 84% de
rendimento. Ao contrario do esperado, utilizando 2 mmol do alquino (Linha 5) nao
houve aumento no rendimento. Como a diferenca entre os rendimentos mostrados
nas Linhas 3 e 4 ndo sao significativas, optou-se por utilizar 1,2 mmol de alquino e 1
mmol de tiol (Linha 3) como melhor condicao referente as propor¢cées dos materiais
de partida.

A seguir, foi feito o acompanhamento desta reagdo por cromatografia gasosa

ao longo de 24 horas. Os resultados estdo descritos na Tabela 5.

Tabela 5. Otimizagéao do tempo reacional.

— . SH  [bmim][Se0,(OCH3)] 5 mol % . R
— + ' —
/ N,, 60°C ST\ (

HO R SR SR
la 2a 3a 3'a
1,2 mmol 1 mmol
Linha Tempo Rendimento
1 6 28%
2 12 67%
3 16 80%
4 24 81%

Analisando a Tabela 5 pode ser observado que os melhores rendimentos
foram obtidos a um tempo reacional de 16 e 24 horas (Linhas 3 e 4). Como nédo ha
diferenca significativa entre estes rendimentos e priorizando a redugcéo do tempo de
reacao, foi definido 16 horas como melhor condi¢cdo no estudo do tempo reacional.

Adicionalmente, na tentativa de reduzir o tempo reacional, a reacao foi
realizada sob irradiacdo de micro-ondas, reagindo o prop-2-in-1-ol 1a (1,2 mmol),
benzenotiol 2a (1 mmol) e o liquido i6nico (5 mol %), sob atmosfera inerte e a uma
temperatura de 60°C. Nestas condi¢des, houve a formacao de grande quantidade de
dissulfeto de difenila ap6s 10 minutos de reacéo.

Apoés uma analise dos experimentos realizados até entdo, observou-se que 0s

melhores rendimentos para a reacdo de hidrotiolacdo de alquinos foram obtidos
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quando utilizou-se 1,2 mmol de alquino, 1 mmol de tiol, liquido ibnico metil-selenito
de 1-n-butil-3-metil-imidazdlio (5 mol %) como catalisador, sob atmosfera inerte de
nitrogénio e a uma temperatura de 60°C.

Determinadas as melhores condicbes reacionais, o procedimento foi
estendido para diferentes alquinos e tidis, conforme mostrado na Tabela 6. O
método descrito para a preparacdo de sulfetos vinilicos € bastante simples e
eficiente, fornecendo os correspondentes produtos em rendimentos que variaram de
30 a 97%.
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Tabela 6. Sintese de sulfetos vinilicos através da hidrotiolacéo de alquinos utilizando
[bmim][SeO,(OCHj;)] como catalisador.

Linha Alquino Tiol Produto Tempo  Raz&o® Rendimento®
1 2 3+3 (h) 3Z:3E:3’ (%)
— — SCgHs
=\ CeHsSH FTN\_on +
1 OH o CoHsS N on 16 48:2:50 80
la 2a 3a 3a
_ SCH,CgHs
2 la CsHsCH,SH CGH5CHZSF\—OH ! OH 16 53:3:44 63
2b
3b 3'b
. — SCgH4-0-Cl
3 la © C'C;%H“SH o-ClceH4sr\—OH + ﬂ 10 60:8:32 78
OH
3c 3’c
— SCgH,-m-Cl
1 CICeH,SH mocss \on” .
4 a m-ClCgH,4 e OH 13:
9 56:13:31 62
2d 3d 3d
— SCgH,-p-Cl
5 la p-CICH,SH p-CI-C6H4S§5—\‘OH ! 15 31:12:57 70
2e 3e 3’e o

F\' SCgHj4-0-CHs
- - OH +
6 1a O-CHCEHISH o CrisCaras o 12 37:1151 51
3f 3f
S\ SCgHy-m-CHg
7 la M-CH,CeHSH  mCHeCatis O = 13 31:12:57 63
S\ SCeHa-p-CHs
- OH
8 1la p-CH3CeH,SH  PrCHsCeHaS = on 12 25:46:29 75
2h 3h 3’h
F\_ + SC12H25
9 la CHs(CH,)11SH  CizHzsS OH o 8 44:2:54 45

2i 3i i
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— + SCgHsg

10 N 2a CoHsS o o 10 14:2957 78
3 Ky
o = . SCgHs
11 = 4 2a CGHSsj_%OH =/ 17 19774 97
OH OH
1c
3k 3k
SCgHs
- w0 - 50
12 o 2a HO HO 23 53:20:27 60
1d 3l 3l
///\/\/\ F\ . SC6H5
13 1e 2a CeHsS  CgHys ot 21 80:20:0 30
3m 3m
=\ SCeHs
14 = CgHs 2a CoHsS  CeHs *+ =< 2 42:4:54 90
1f CeHs
3n 3'n
15 1f 2e S\ .+ SCeHy-p-Cl 2 61:24:15 93
p-CICgHsS  CgHs =<
CeHs
30 30

2 Determinado por RMN "H. ® Rendimentos dos produtos isolados por coluna cromatografica (hexano/AcOEt) e
identificados por espectrometria de massas e RMN H.

Analisando a Tabela 6 pode-se observar que o menor rendimento obtido foi
de 30%, referente ao composto 3m (Linha 13), enquanto que para o0s demais
sulfetos vinilicos os rendimentos foram iguais ou superiores a 45%. Estas diferencas
de rendimento estdo relacionadas ao grupo substituinte ligado a tripla ligacéo,
tornando-a mais ou menos reativa. Quando grupos doadores de elétrons estdo
ligados a tripla ligagdo (como no caso do composto le, Linha 13), esta fica com
maior disponibilidade eletrénica, desfavorecendo, assim, o ataque do ion tiolato.
Porém, se a tripla ligacdo estiverem ligados grupos retiradores de elétrons, o ataque
do nucledfilo é favorecido, ja que a tripla se torna mais eletrofilica devido a menor

densidade eletrbnica ocasionada pela presenca deste tipo de substituinte.
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Também pode ser observado, quanto a estereoquimica dos produtos obtidos,
que foram formados os adutos de Markovnikov, bem como os isébmeros Z e E
resultantes da adicdo anti-Markovnikov. Quando foi realizada a reagdo com o
alquino alifatico 1e, ocorreu a formacdo exclusiva do aduto anti-Markovnikov 3m
(Linhas 13).

Apo6s serem isolados, os sulfetos vinilicos obtidos tiveram suas estruturas
comprovadas por analise de ressonancia magnética nuclear de hidrogénio e
espectroscopia de massas. Dentre estes, elegemos o composto 3a para uma
discussédo de seus espectros de massas e de RMN, e o composto 3n para uma
breve discusséo de seu espectro de RMN.

Na Figura 2 é mostrado o espectro de massas do isébmero Z do composto 3a,
onde pode ser observado o ion molecular de massa 166 e o pico base com m/z 40
(CH=CH—CH"), referente a fragmentacgéo preferencial na ligacdo carbono-enxofre
e carbono-oxigénio. Também pode ser observado o fragmento de m/z 109 que
corresponde ao ion CgHsS™ e o fragmento de m/z 77 referente ao cation fenila
(CeHs").

%

1 40 —

100_5 C6H58/—\—OH
90 (2)-3a

80 PM = 166,05
705 137

601

50-

o

305 " 109

20_ ¥ e ‘ 166
104 51 1 103

K B O S [ |

R B L B W B L |
40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160 170

Figura 2. Espectro de massas do composto (Z)-3a.

Com o espectro de massas € possivel obter informacdes estruturais
bastante relevantes sobre o composto, porém para confirmacao da estrutura faz-se
necessario a andlise do espectro de RMN. O espectro de RMN *H do composto 3a

(Figuras 3, 4 e 5), apresentou na regidao compreendida entre 7,21 e 7,42 ppm um
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multipleto referente aos cinco hidrogénios do anel aromatico. Em campo mais alto,
com um deslocamento quimico de 2,09 ppm, observou-se um singleto largo

referente ao hidrogénio ligado ao oxigénio.

Figura 3. Espectro de RMN *H (200MHz) em CDCl; do composto 3a.

Em 6,46 ppm aparece um dubleto de tripleto com J = 9,6 e 1,2 Hz, referente
ao H? ligado ao carbono vinilico do isdmero Z. Também com relacédo ao isdbmero Z,
em 5,88 ppm, com J = 9,6 e 6,6 Hz observou-se um dubleto de tripleto, referente H°.
Os hidrogénios alilicos foram identificados por um duplo dubleto na regido de 4,77
ppm com J = 6,6 e 1,2 Hz. No isdmero E, em 6,52 ppm aparece um dubleto de
tripleto com J = 14,8 e 1,0 Hz, referente ao H? ligado ao carbono vinilico; em 5,82
ppm observou-se um dubleto de tripleto com J = 14,8 e 6,4 Hz, referente H”. Os
hidrogénios alilicos foram identificados por um duplo dubleto na regido de 4,59 ppm
comJ=6,6e1,0Hz.
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H' H

J=HEH1_
J=1JIBHI Hb
() =12 Hz FHEH% "
[l _
J—EEH:|’“| J=14 B Hz
HO s@ HO H
— J=64 Hz
= Rave
., (Z)3a (E)3a
J=10 Hz
T T T T ] T 1 ™7
(9] (5] (1] (] (% (3] (i1} 30 A

Figura 4. Regido vinilica do espectro de RMN *H (200MHz) do composto 3a.

Também foi identificada a formacdo do produto de adicdo Markovnikov. Na
regido de 5,51 ppm observou-se um tripleto referente a um hidrogénio vinilico; o
outro hidrogénio vinilico aparece como um singleto na regido de 5,27 ppm. Os dois

hidrogénios (CH,) aparecem na regido de 4,62 ppm como um singleto.

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
5.60 5.40 5.20 5.00 4.80 4.60

Figura 5. Ampliacdo do espectro de RMN *H (200MHz) em CDCl; do composto 3a.
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No espectro de RMN *H dos isémeros Z e E do composto 3n (Figuras 6),
observa-se um multipleto no intervalo entre 7,20-7,56 ppm referente a 10

hidrogénios ligados aos dois anéis aromaticos presentes na molécula.

$o RO

(E)-3n (2)-3n

Al L

T T T[T T [t T [ T T T [ T T T T [ T T T v [ T T T T [ T T T T [ T I T T ]
10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0

Figura 6. Espectro de RMN *H (200MHz) em CDCl; do composto 3n.

Os sinais referentes ao isbmero E aparecem em 6,88 e 6,72 ppm como
dubletos, referentes aos hidrogénios vinilicos, com J = 15,4 Hz. Para os hidrogénios
do isbmero Z, observou-se em 6,59 e em 6,48 ppm dois dubletos referentes aos

hidrogénios vinilicos, com J = 10,6 Hz (Figura 7).

%:@ %:@ J=10,6 Hz

(E)-3n (2)-3n J=10,6 Hz

J=15,4 Hz J=15,4 Hz

WL

[ T v T T [ T T T T [ T T v T [ T T T T [ T T T T [ T T T T [ T T
7.60 7.40 7.20 7.00 6.80 6.60 6.40

Figura 7. Ampliacdo do espectro de RMN *H (200MHz) em CDCl; do composto 3n.
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3.3. MECANISMO PROPOSTO

Inicialmente foi feito um estudo prévio da literatura sobre diferentes
mecanismos propostos para a reacdo de hidrotiolacéo de alquinos.?*?**! De posse
dessas referéncias, propomos um possivel mecanismo para esta reacao, utilizando
liquido i6nico de selenito como catalisador, conforme sera mostrado nos Esquemas
28, 29 e 30.

Primeiramente, ocorre a formacéo do ion tiolato 18 através da abstracdo do
hidrogénio do tiol pelo liquido idnico [bmim][SeO,(OCHzs)], que atua como uma base.
A adicdo nucleofilica do anion 18 ao alquino e posterior captura de um hidrogénio
pelo intermediario vinilico ocorre de forma concertada, envolvendo o estado de
transicao 19. O sulfeto vinilico de configuracao Z €, entdo, formado através de uma
adicao anti e o catalisador utilizado é, entdo, regenerado, podendo entrar novamente

no ciclo catalitico (Esquema 28).

[bmim][SeO,(OCHa)]

RISH
RIS”™
- 18
O *
$e—OMe
H HO
Res adicdo anti H——R
RS R
19
Esquema 28

2 Banerjee, S.; Das, J.; Santra, S. Tetrahedron Lett. 2009, 50, 124.

% Lenardao, E. J.; Silva, M. S.; Lara, R. G.; Marczewski, J. M.; Sachini, M.; Jacob, R. G.; Alves, D.; Perin, G.
Arkivoc 2011, 272.

41(a) Truce, W. E.; Heine, R. F. J. Am. Chem. Soc. 1956, 78, 2756. (b) Truce, W. E.; Heine, R. F. J. Am. Chem.
Soc. 1958, 81, 592.
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A baixa estereosseletividade pode estar relacionada a uma adicdo syn, que

leva ao estado de transicdo 20, formando, assim, o produto de configuracdo E

(Esquema 29).
[bmim][SeO,(OCH3)] RiSH
RIS™

~ 18
o *
§e—OMe

Rls H™O

* - adi¢céo syn H—R
H R
20
Esquema 29

Uma explicacdo para a formacdo do aduto de Markovnikov € que, apos o
ataque do ion tiolato, acontece uma doac¢édo interna de hidrogénio, levando a um
estado de transigéo ciclico. Este mecanismo sera demonstrado a seguir, utilizando

como exemplo o alquino 1a e o tiol 2a (Esquema 30).
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[bmim][Se0,(OCH3)]

Q PhSH
§e—OMe
H-O

PhS™
2
H  SPh a
o~ MA
y  sPhl:
/ il H——
H-o 1a OH

Esquema 30

Os mecanismos apresentados foram propostos considerando que a reacao
ocorreu através de um mecanismo ibnico, porém também foi considerada a
possibilidade desta reacdo acontecer através de um mecanismo radicalar. Foi feito
um teste utilizando hidroquinona, que € um inibidor radicalar, e mesmo assim a
reacdo ocorreu, indicando que esta se da através de um mecanismo ibnico

(conforme proposto nos Esquemas 28, 29 e 30) e, nao, radicalar.

-41 -



4. CONSIDERACOES FINAIS E PERSPECTIVAS




4. CONSIDERACOES FINAIS E PERSPECTIVAS

Considerando o0s objetivos propostos neste trabalho e analisando os
resultados obtidos, pode-se concluir que a metodologia sintética desenvolvida foi
eficaz para a sintese de sulfetos vinilicos através da reacdo de adicdo de tiis a
alquinos, utilizando liquido id6nico de selénio como catalisador. A reacdo de
hidrotiolacdo mostrou-se eficiente tanto com tidis alifaticos, quanto com tiois
aromaticos, fornecendo os correspondentes produtos em bons a excelentes
rendimentos.

Além disso, o método descrito para a preparacdo dos sulfetos vinilicos é
bastante simples e esta de acordo com os principios da Quimica Verde, pois, além
de apresentar 100% de eficiéncia atbmica, ndo utiliza solventes organicos volateis e
metal de transicdo como catalisador, diferente de muitos métodos ja existentes.

Uma caracteristica importante desta metodologia foi a descoberta de uma
nova aplicacdo para o liquido i6nico metil-selenito de 1-n-butil-3-metil-imidazdlio,
contribuindo, assim, para a quimica de selénio.

Uma perspectiva esta baseada na utilizagdo deste liquido iénico no
desenvolvimento de outras metodologias limpas, ampliando, dessa forma, sua

aplicabilidade em sintese organica.
Os resultados aqui apresentados foram aceitos para publicacdo na Revista

Tetrahedron Letters (DOI 10.1016/j.tetlet.2012.03.076), conforme cépia do artigo em

anexo.
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5.1. MATERIAIS E METODOS

Neste capitulo sera apresentada a descricdo dos equipamentos utilizados
para a caracterizacdo dos compostos obtidos neste trabalho, bem como os métodos

empregados para a obtencao dos reagentes ndo disponiveis comercialmente.

5.1.1. CROMATOGRAFIA EM CAMADA DELGADA (CCD) E EM COLUNA (CC)

As placas de cromatografia em camada delgada (CCD) foram obtidas de
fontes comerciais, Silica G/UV3s4 (0,20 mm). Utilizou-se, como método de revelacéo,
luz ultravioleta, cuba de iodo e solu¢éo acida de vanilina.

A purificacdo dos compostos foi feita através de cromatografia em coluna
(CC), utilizando-se silica gel 40 a 63 um (230 - 400 mesh) — Merck e, como eluente,

empregou-se hexano e solu¢des hexano/acetato de etila em diferentes proporcoes.

5.1.2. ESPECTROSCOPIA DE RESSONANCIA MAGNETICA NUCLEAR

Os espectros de RMN *H foram obtidos em espectrometro Bruker DPX que
opera na frequéncia de 200 MHz e 400 MHz (Departamento de Quimica —
Universidade Federal de Santa Maria — Santa Maria — RS). Os deslocamentos

quimicos (d) estdo relacionados em parte por milh&o (ppm) em relagdo ao padréo

interno (TMS), colocando-se entre parénteses a multiplicidade (s = singleto, sl

singleto largo, d = dubleto, dd = duplo dubleto, td = triplo dubleto, t = tripleto, q

guarteto, m = multipleto), o numero de hidrogénios deduzidos da integral relativa e a

constante de acoplamento (J) expressa em Hertz (Hz).

5.1.3. ESPECTROSCOPIA DE MASSAS

Os espectros de massas foram obtidos a partir de um aparelho de

espectroscopia de massas por impacto eletrdnico da marca Shimadzu - modelo QP
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2010-Plus (Central Analitica — Centro de Ciéncias Quimicas, Farmacéuticas e de
Alimentos — Universidade Federal de Pelotas — Pelotas — RS).

5.1.4. SOLVENTES E REAGENTES

Os solventes hexano e acetato de etila (AcOEt) foram purificados por
destilacao fracionada. Os demais reagentes foram obtidos de fontes comerciais e
utilizados sem prévia purificagao.

Os produtos foram purificados por cromatografia em coluna (CC), utilizando-
se silica gel 60 (230 - 400 mesh — MERCK) e, como eluente, hexano ou uma mistura

de hexano/acetato de etila.

5.1.5. PROCEDIMENTOS EXPERIMENTAIS

5.1.5.1. Procedimento Geral para a preparagao do cloreto de 1-n-butil-3-

metil-imidazélio*?

Para a preparacdo do [bmim]ClI foi utilizado o método descrito por Dupont
modificado. Na preparacédo deste liquido ibnico néo foi utilizado solvente e o produto
foi utilizado diretamente (n&o foi feito recristalizagao).

Em um baldo de duas bocas, previamente flambado e sob atmosfera inerte de
nitrogénio, foi adicionado N-metilimidazol (50 mmol) e, apds, 1-clorobutano (52,6
mmol). A mistura reacional foi agitada a 60°C durante 48 horas. A solucéo resultante
€ secada a pressédo reduzida, resultando em um sélido branco de cloreto de 1-n-
butil-3-metil-imidazolio.

Rendimento: 77% (6,8 Q).

42 Dupont, J.; Consorti, C. S.; Suarez, P. A. Z,; Souza, R. F. Org. Synth. 2004, 10, 184.
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5.1.5.2. Procedimento geral para a preparagdo do metil-selenito de 1-n-
butil-3-metil-imidazélio [bmim][SeO,(OCHz)]*

Em um baldo contendo uma solucéo de dioxido de selénio (30 mmol) em
metanol (30 mL) foi adicionado carbonato de potassio (15 mmol). A mistura foi
agitada por 1 hora a temperatura ambiente. Entdo, foi adicionado THF a mistura
reacional e o sodlido branco de metil-selenito de potassio foi obtido apos evaporacao
do solvente sob pressao reduzida.

Logo, em um baldo contendo uma solucdo de cloreto de 1-n-butil-3-metil-
imidazolio (18 mmol) em metanol (30 mL) foi adicionado metil-selenito de potassio
(19,8 mmol) em metanol (30 mL). A mistura foi agitada por 6 horas a temperatura
ambiente. ApdOs este tempo, a mistura reacional foi filtrada e o solvente foi
evaporado sob presséo reduzida. O liquido resultante foi purificado pela adicdo de
CH_CI; e posterior filtracdo, seguido pela secagem sob alto vacuo por 12 horas.

Rendimento: 82% (4,2 g).

5.1.5.3. Procedimento Geral para a sintese dos sulfetos vinilicos 3a-o

Em um baldo munido de agitacdo magnética e sob atmosfera inerte de
nitrogénio, foi adicionado o tiol (1 mmol), o alquino (1,2 mmol) e, apos, o liquido
ibnico metil-selenito de 1-n-butil-3-metil-imidazélio (5 mol %). A mistura reacional foi
agitada a 60°C durante o tempo indicado na Tabela 6. Apds, a solucao foi resfriada a
temperatura ambiente e o produto foi extraido com acetato de etila. A fase orgéanica
foi separada e seca com sulfato de magnésio e concentrada sob vacuo. Os sulfetos
vinilicos 3a-o0 obtidos foram purificados por cromatografia em coluna de silica,
utilizando uma mistura de hexano/acetato como eluente.

Rendimentos: 30-97% (Tabela 6).

3 Kim, H. S.; Kim, Y. J.; Lee, H.; Park, K. Y.; Lee, C.; Chin, C. S. Angew. Chem. Int. Ed. 2002, 41, 4300.
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5.1.6. DADOS ESPECTRAIS DE RMN 'H E EM

3-(feniltio)prop-2-en-1-ol (3a) e 2-(feniltio)prop-2-en-1-ol (3’a)

CeHsS SCeHs
CoHsS OH OH OH
(2)-3a (E)-3a 3a CoH100S
PM: 166,05

RMN *H (CDCls, 200 MHz), & (ppm): 7,3-7,5 (m, 5H); Isbmero Z: 6,46 (dt, J= 9,6 e
1,2Hz, 1H); 5,88 (dt, J= 9,6 e 6,6Hz, 1H); 4,77 (dd, J=6,6 e 1,2Hz, 2H); 2,09 (s largo,
1H); Isbmero E: 6,52 (dt, J= 14,8 e 1,0Hz, 1H); 5,82 (dt, J= 6,4, 1H); 4,59 (dd, J= 6,6
e 1,0, 2H); 1,76 (largo s, 1H); Produto Markovnikov: 7,21-7,46 (m, 5H); 5,51 (t, J=
1,4Hz, 1H); 5,27 (s, 1H); 4,62 (s, 2H); 2,08 (s largo, 1H).

EM m/z (intensidade relativa %): Isbmero Z: 166 (M*, 19,01); 137 (71,51); 109
(34,98); 40 (100,0); Isbmero E: 166 (M*, 22,11); 110 (100,0); 77 (10,86); 66 (27,64);
Produto Markovnikov: 166 (M*, 31,25); 135 (100,0); 91 (59,79), 77 (18,24).

3-(2-clorofeniltio)prop-2-en-1-ol (3c) e 2-(2-clorofeniltio)prop-2-en-1-ol (3’c)

__/OH SCgH4-0-Cl
O-C|C6H4S/_\—OH 0-CICgH4S OH
(2)-3c (E)-3c 3¢c CgHgCIOS

PM: 200,01

RMN *H (CDCls, 200 MHz), & (ppm): 7,1-7,5 (m, 4H); Isdbmero Z: 6,33 (dt, J= 9,4 e
1Hz, 1H); 6,26 (dt, J=9,4 e 6,7Hz, 1H); 4,42 (dd, J= 6 e 1Hz, 2H); 2,09 (s largo, 1H);
Isbmero E: 6,43 (dt, J= 15,2 e 1,6Hz, 1H); 6,18 (dt, J= 15,2 e 5,4, 1H); 4,27 (dd, J=
5,4 e 1,6, 2H); 1,88 (largo s, 1H); Produto Markovnikov: 5,13 (t, J= 1,2Hz, 1H); 4,15
(s, 1H); 4,01 (s, 2H); 1,38 (s largo, 1H).

EM m/z (intensidade relativa ): Isbmero Z: 200 (M*, 10,38); 171 (38,19); 108 (18,76);
40 (100); Isdmero E: 200 (M, 19,55); 144 (100,0); 109 (30,31); 40 (91,29); Produto
Markovnikov: 200 (M*, 31,44); 169 (61,90); 144 (44,0), 108 (32,57); 40 (100,0).
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3-(4-clorofeniltio)prop-2-en-1-ol (3e) e 2-(4-clorofeniltio)prop-2-en-1-ol (3’e)

__ /OH SCgH4-p-Cl
p-CIC6H4S/_\—OH p-CICgH,4S OH
(2)-3e (E)-3e e CgHgClOS

PM: 200,01

RMN *H (CDCls, 400 MHz), & (ppm): 7,26-7,37 (m, 4H); Isdbmero Z: 6,29 (dt, J= 9,2 e
1,2Hz, 1H); 5,99 (dt, J= 9,2 e 6,4Hz, 1H); 4,36 (d, J= 6,4Hz, 2H); 1,63 (largo s, 1H);
Isémero E: 6,41 (dt, J= 15,2 e 1,2Hz, 1H); 5,97 (dt, J= 15,2 e 5,6Hz, 1H); 4,21 (d, J=
5,6Hz, 2H); 1,88 (s largo, 1H); Produto Markovnikov: 5,60 (t, J= 1,6Hz, 1H); 5,25 (s,
1H); 4,15 (s, 2H); 1,64 (s largo, 1H).

EM m/z (intensidade relativa %): Isébmero Z: 200 (M*, 27,31); 144 (100,0); 109
(24,09); Isbmero E: 200 (M*, 26,14); 144 (100,0); 109 (24,89); Produto Markovnikov:
200 (M", 84,54); 169 (100,0); 134 (92,0), 108 (51,53).

3-(dodeciltio)prop-2-en-1-ol (3i) e 2-(dodeciltio)prop-2-en-1-ol (3’i)

OH SCqoHps

C12H258/_\—OH C1oHo5S OH

(2)-3i (E)-3i 3 C15H300S
PM: 258,20

RMN *H (CDCls, 400 MHz), & (ppm): 2,28-2,71 (m, 2H); 1,20-1,64 (m, 21H); 0,88 (t,
J= 6,4, 3H); Isdbmero Z: 6,12 (dt, J= 10,0 e 1,2, 1H); 5,75 (dt, J= 10.0 e 6,4, 1H);
4,26 (dd, J = 6,4 e 1,6, 2H); Isbmero E: 6,28 (dt, J = 15,2 e 1,0, 1H); 5,71 (dt, J=
15,2 e 6,4, 1H); 4,15 (dd, J = 6,0 e 1,2, 2H). Produto Markovnikov: 4,18 (d, J = 6.5
Hz, 2H), 4,88 (s, 1H), 5,25 (s, 1H).
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4-(feniltio)but-3-en-1-ol (3)) e 3-(feniltio)but-3-en-1-ol (3’))

CeHsS SCeHs

CBHSSW\ OH OH OH

(Z)'SJ (E)'Sl 3I] C10H1208
PM: 180,06

RMN *H (CDCls, 200 MHz), & (ppm): 7,15-7,43 (m, 5H); Isdbmero Z: 6,31 (dt, J= 9,6e
1,6, 1H); 5,83 (dt, J 9,6 e 7,2, 1H); 3,65 (t, J 6,4, 2H); 2,35-2,41 (m, 2H); 2,56 (s
largo, 1H); Isbmero E: 6,24 (dt, J= 15,2 e 1,6, 1H); 5,90 (dt, J 15,2 e 6,8, 1H); 3,69
(t, J 6,8, 2H); 2,47-2,53 (m, 2H); 2,56 (s largo, 1H); 5H; Produto Markovnikov: 5,23 (t,
J 1,0, 1H); 4,99 (s, 1H).

EM m/z (intensidade relativa %): Isbmero Z: 180 (M*, 12,86); 135 (84,70); 110
(100,0); Isdbmero E e produto Markovnikov: 180 (M*, 49,10); 149 (100,0); 116 (83,04).

1-(2-feniltio)etenil-ciclohexanol (3I) e 1-(1-feniltio)etenil-ciclohexanol (3’l)

CgHsS SCeHs
HO HO HO
(2)-3l (E)-3l 3 C14H150S
PM: 234,11

RMN *H (CDCls, 400 MHz), & (ppm): 7,16-7,37 (m, 5H); 1,20-1,80 (m, 11H); Isdbmero
E: 6,44 (d, J= 15,2, 1H); 6,00 (d, J= 15,2, 1H); Isbmero Z: 6,22 (d, J= 10,0, 1H);
5,77 (d, J = 10,0, 1H); Produto Markovnikov: 5,48 (t, J= 1,2, 1H); 4,76 (t, J= 1,0, 1H);
EM m/z (intensidade relativa %): Isbmero Z: 234 (M*, 39,11); 135 (100,0); 91 (40,61);
81 (50,67); Isdbmero E: 234 (M*, 10,33); 216 (38,87), 110 (100,0); 79 (78,17); Produto
Markovnikov: 234 (M*, 61,60); 125 (83,37); 81 (100,0); 55 (83,31).
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2-fenil-1-eteniltiobenzeno (3n) e 1-fenil-eteniltiobenzeno (3’n)

C6H5S SCGHS
CeHsS  CgHs CgHs CeHs
Z)-3n E)-3n 3'n
@) © C14H12S
PM: 212,07

RMN *H (CDCls, 200 MHz), & (ppm): (Z+E) 7,20-7,56 (m, 10H); Isdbmero Z: 6,59 (d,
J=10,6 Hz, 1H); 6,48 (d, J= 10,6 Hz, 1H); Isbmero E: 6,88 (d, J= 15,4 Hz, 1H); 6,72
(d, J= 15,4Hz, 1H).

2-fenil-1-(4-cloro-tiobenzeno)eteno (30) e 1-fenil-1-(4-cloro-tiobenzeno)eteno

(3'0)

p-C|C6H4S SC6H4p-C|
=\ =
p_C|C6H4S C6H5 C6H5 C6H5
(2)-30 (E)-30 3'0 CaH1(CIS
PM: 246,03

RMN *H (CDCls, 200 MHz), & (ppm): 7,25-7,52 (m, 9H); Isémero Z: 6,62 (d, J= 10,6
Hz, 1H); 6,42 (d, J= 10,6 Hz, 1H); Isbmero E: 6,82 (d, J= 15,4 Hz, 1H); 6,74 (d, J=
15,4 Hz, 1H).
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Figura 8. Espectro de RMN'H (200MHz) em CDCl; do composto 3a.
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Figura 9. Espectro de massas do composto (Z)-3a.
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Figura 10. Espectro de massas do composto (E)-3a.
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Figura 12. Espectro de RMN*H (200MHz) em CDCl; do composto 3c.
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Figura 14. Espectro de massas do composto (E)-3c.
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Figura 15. Espectro de massas do composto 3’c.
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Figura 16. Espectro de RMN *H do composto 3e em CDCl; a 400 MHz.
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Figura 17. Espectro de RMN *H do composto 3i em CDCl;a 400 MHz.
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Figura 18. Espectro de RMN *H do composto 3j em CDCl;a 200 MHz.
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Figura 19. Espectro de RMN *H do composto 3| em CDCl;a 400 MHz.
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Figura 20. Espectro de massas do composto (Z)-3lI.
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Figura 21. Espectro de massas do composto (E)-3l.
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Figura 23. Espectro de RMN*H (200MHz) em CDCl; do composto 3n.
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Figura 24. Espectro de RMN *H do composto 30 em CDClsa 200 MHz.
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