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VIl

RESUMO

A hidrdlise do etilxantato de etilo (EXE) foi estuda-
da em agua, a 34,50C, p = 1 (NaCl) na faixa de pH 7-14. A cons
tante de pseudo primeira ordem n3o apresenta dependéncia de cata
lise geral com respeito a tampoes tais como trietilamina e DAEBCO
e pode ser expressa experimentalmente como kobs =kN + KOH]OH~J’

6 -1 3 -1 -1

onde kg =5,93 x 10 ° s =5,18 x 10 ° M ~. s . Assim
4

a catalise hasica especifica é 4,85 x 10 vezes mais efetiva

e koy

que a catalise pela agua. Os parametros de ativagao para a cata

oo

- ~ -1
lise pelo ion hidroxido sao E, 7 16,00 kcal.mol e oS8T = - 24,3

u.e. A velocidade de desaparecimento do EXE & igual a de apare-

cimento do etanotiol, portanto ndo existe acumulagao de interme

g A

didrio na reagdo. Estas evidéncias experimentais sao similares
3s encontradas para a hidrdlise alcalina dos ésteres do acido

carbonico, para os quais tem-se postulado um mecanismo BPCZ‘

ey

A constante de segunda ordem para a etilamindlise do
EXE & 12 vezes maior que a correspondente hidrélise pelo hidrdxi
lo, mostrando que nas condig¢les correntes de reagao, a hidrOlise
do EXE & desprezivel com respeito a amindlise, similarmente como
no caso do fenil tionobenzoato de p-nitrofenilo, de acordo com a
suposic@o que os életrons desemparelhados uno enxofre sdo  mais

efetivos na expulsaoc do grupo gue sai.

Foi também estudada a hidrdlise basica do etilxanta
to de benzila (EXB), de p-nitrofenilo (EXNB) e EXE, em 20% dio-

Xano aquoso, a 34,50C, p = 3 (NaCl) na faixa de |NaOHl =0,1~ 3M.



1x

A relagao da koks com a concentragao de NaOH nao & lineaxr, devi

5 x
do possivelmente a que a basicidade da solugao (H_) nessa faixa
de concentragéo de base, em dioxano aquoso, aumenta mais rapida-

mente gue a concentrag¢ao de base.

O plote de log kobs com respeito ao pKa do grupc que
sai sugere que para o EXNB a etapa determinante nao & mais a ex-
pulsac deste grupo, mas o atague nucleofilico do ion hidroxido

sobre o carbono tionocarbonilico.



ABSTRACT

The hydrolysis of S-ethyl ethylxanthate (EXE) was stu-
died in water at 34,5°C, u = 1 (NaCl) in the 7-14 pH range. The
pseudo first order rate constant does not exhibit a general base
catalysis with respect to buffers such as triethylamine and DABCO
and can be expressed experimentally as kobS = kN + kOH {OH } ’
where ky = 5.93 x 10°® ™1 and k ;= 5.18 x 1072 't s7h. The
specific base catalysis is 4.85 x 104 times more effective than the
catalysis by water. The activation parameters for the catalysis
by hydroxide ion are Ea = 16.0 kcal.mol ¥ and AS” = - 24.3 e.u.
The rate of disappearance of EXE is equal to the rate of forma-
tion of ethanethiol. Therefore, there is no buildup intermedia-
tes in the reaction. This experimental eviéence is similar to

that obtained for the basic hydrolysis of esters of carbonic '

acids, for which a BAC2 mechanism has been postulated.

The second order rate constant for the ethylaminolysis of
EXE is 12 times greater than for the corresponding hydrolysis by
hydroxide ion. This shows that under the conditions of the reac-
tion, the hydrolysis of EXE is negligible with respect to amino-
lysis, just like in the case of p-nitrophenylthionobenzoate and
in agreement with the idea that the unpaired electrons on the
sulfur atom are more effective in the expulsion of the leaving

group.

The hydrolysis of S-benzyl ethylxanthate (EXB) and S-

p-nitrobenzyl ethylxanthate (EXNB) in 20% aqueous dioxane at



34.5°C, u = 3 (NaCl) in the 0.1 - 3 M NaOH range was also '
studied. The relationship between kobs and the concentration
of NaOH is not linear, probably because the basicity of the aque

ous dioxane solution (H-) in this range of concentration of base

increases more rapidly than the concentration of base.

The plot of log kobs with respect to the pKa of the
leaving group suggests that for EXNB the rate determining step
is no longer the expulsion of the leaving group, but rather the
nucleophilic attack of the hydroxide ion on the carbon atom of

the thiocarbdnyl group.



1- INTRODUCAO

1.1- Estrutura e reacoes dos &steres do acido carbdnico e ana-

logos

0 &cido carbdnico (I), por substituicdo de um ou de
dois hidrogénios por grupos alquilo ou arilo, origina os ésteres

carbdénicos (II).

O O
" "

HO - C - OH RlO - C - OR2
(1) (I1)

Pela substituicao de um ou mais atomos de oxigénio de

(I1) por enxdofre, sao possiveis cinco tio-ésteres (III-VII):

0 S . S
[1] 1] "
RlO - C - SR2 RlO - C - OR2 Rlo - C - sz
tiol-éster tiono-éster tiol-tiono—-éster
(IT1) (IV) (V)
0] S
1] n
RlS - C - SR2 RlS - C - SR2
ditiol-éster tritiol-éster
(VI) (VII)

Os acidos correspondentes as estruturas (III) e (IV) e

. . , .. 1
xistem em equilibrio tautomérico .

A hidrdlise alcalina dos carbonatos, foi postulada
acontecer por um ataque nucleofilico sobre o carbono carbonilo
co (1), pelos fons OH com a formacdo de um intermedidriomonoalquil
carbonato (VIII) seguido pela eliminagdo do grupo alcdxido ou fe

néxido.2



o o
" - K ; k, e
— H + -CO0
Rlo--C.-()R2 + OH < > R:LO—C'I.-OR2 > R20 RlO O
k 1 OH
(VIII)
RO-COO  + H0 _ > RO-COOH + HO
k3
RO~-COOH —————>ROH + CO, (1)
+ T e—— +
CO2 ZOH. Tap. >CO3 HZO
A constante de seéunda ordem da hidrdlise alcalina do
etilcarbonato de etila (II, Ry = R2 = etila) foi}determinada, en
- -1 -1
contrando-se um valor de k, = 4,67 x 10 2 M~ s (AH';é = 13 kecal.
mol_l, AS# = =21 cal K—l mol-l), a 25°C, enquanto isso o etil ‘!
carbonato de fenila apresentou nas mesmas condiCOe€s UM ...vvovs.

-1

-1 - -1
ko, = 0,4 M ".s (AH?5 = 9 kcal.mol 1, AS76 = =30 cal K =~ mol ~.).

Verificou-se qué ha diferenca significativa nos efei-
tos dos grupos alcodolicos ou fendlicos sobre a velocidade de hi
drdolise dos etilcarbonatos substituidos em relacdo ao atagque do
ion hidrdoxido, sugerindo que o aumento na velocidade hidrolitica
dos diversos etilcarbonatos substituidos, seja fungao direta da
eletrofilicidade dos grupos que saem e proporcionando uma maior
polarizagao do atomo de carbono carbonilico, o que facilita o
ataque inicial do Ion hidrdxila. Portanto, qualquer aumento na
eletrofilicidade dos substituintes, resulta numa maior velocida-

de de hidrolise dos carbonatos.



1l.2- Grupo carbonila e tiocarbonila. Estrutura e reatividade

A ligagdo carbono-oxigénio no grupo carbonila, € resul
tante do recobrimento de um orbital hibrido'sp2 do carbono e
de um orbitral 2px do oxigénio, formando uma ligagao sigma (o) ,
aliadas a uma superposigao lateral do orbital 2px ao carbono e
do orbital 2py do oxigénio, formando uma ligagao (m), bastante

semelhante ds ligagdoes C=C nas olefinas .°>

)
A polaridade da dupla ligagao carbono-oxigénio provém
. tanto da ligagao sigma (¢) gquanto da ligagao pi (m), e & parcial
mente responsdvel pela maior energia apresentada em relagao &

dupla ligagao carbono-carbono.

A energia média da ligagao C=C (146 kcal/mol), & me-
nor que o duplo valor de energia de ligagao simples C-C (83 kcal/
mol) , enguanto a energia de ligaqéo‘c=0 (176-179 kcal/mol)‘é‘mai—
or que o duplo valor da energia da ligagao C-O (85,5 kcal/mol) .
Possivelmente, isso deve-se ao fato de que o oxigéhio,(ao contra
rio do carbono) tem elétrons solitd3rios e a repulsao entre estes
" & menor quando o oxigénio estd ligado por ‘dupla 1igag§o do que

quando por ligagao simples.

A alta reatividade da dupla C=0 (IXa) & devido a dife-
renga de eletronegatividade entre o carbono e o oxigénio,‘o gue
leva a uma significativa contribuicao de uma forma de ressonan-
cia dipolar (IXb), em que oﬂoxigénio fica negativo e o carbono

fica positivo .4

~NL L |I'+ -
L0 T —o
(IXa) (IXb)



Estudos do momento dipolar mostraram que a constribui-

¢ao da forma polar (IXb) & em torno de 50% .°

‘Em compostos. nos quais ¢ atomo ligado ao grupo carbonilo
tem eletrons p desaparelhados (Xa e Xb), a situagao real da liga-
¢ao-&é complicada pela possibilidade de deslocalizagao eletronica

adicional (ressonancia).

-, .0 0
g yd
- C < > = C
\;g‘% Nyt
(Xa) (Xb)

A importancia da forma dipolar (Xb) aumenta guando Y
decresce em eletronegatividade, na ordem halogénio, oxigénio e
 enx0fre. Note que quando a contribuicao da forma dipolar aumen-

ta, o carater de dupla ligagao do grupo carbonilo decresce.

A quimica'dog compostos tiocarbonilicos, ainda € um as
sunto pouco explorado. Estes compostos, tém sido ultimamente ob
jeto de investigagoes devido as aplicagoes encontradas L mass
compostos sao geralmente estudados em comparagao aos seus analo-
gos oxigenados. Sabe-se que o enxdfre, como outros elementos '
do segundo perfiodo, tem tendéncia a formar fracas ligacdes pi (7 )
tipo p-p .4 Desta maneira, compostos tioéarbonilicos, em gque é
ligacao 7 do grupamento C=S & formada pela sbbreposigéo dos or-
bitais 2p do carbono e 3p do enx0fre, sao muito menos  estaveis
do que os correspondentes compostos carbonilicos. Por exemplo ,
ﬁtioaldeidos e muitas tiocetonas, dimerizam, trimerizam ou poli-

merizam rapidamente, para produzir compostos contendo apenas li-



gagoes simples (2).

s s/\s
~ {
C=s — — l\/l — (-C - §-) (2)
| n
S s

Os compostos tiocarbonilicos mais estaveis sao aqueles
gue contém substituintes que diminuem o carater de dupla ligagao

do grupamento tiocarbonilico (XI e XII).

S S
1] “‘ . [} +
CH, - C ~ NH, —— CH; - C = NH,
Tioacetamida
(XIa) (XIb)
S (0]
11} 1]
CH., - C - OH —~——>> CH., - C - SH
3 - 3
Ac.Tionoacético Ac.tiolacetico
(XTa) XIIb)

A estrutura do grupo carbonilo em aldeidos e cetonas,

indica que os elétrons , que une o carbono ao oxigénio, sao a

traidos a este Gltimo devido a sua maior eletronegatividade. Con
sequentemente, a reagao caracteristica do grupo carbonilo, & o

ataque nucleofilico no carbono por um anion Y , ou por espécies

ricas em eldtrons.>

E evidente, que a reagao poderia ser igualmente inicia
da pelo atagque de um eletrdfilo no atomo de oxigénio do grupo
carbonilo mas, geralmente, isto sO tem importancia nos casos em
que o eletrdofilo € o ion oxonio (ou um acido de Lewis), o que
equivale a uma catdlise acida, com adigao subsequente de um nu-

cleofilo.



A comparagao do carater nucleofilico do oxigénio e en
x0fre € um campo de estudo bem conhecido. Bunnett encontrou que
a reagao (3) & muito mais rapida com um nucleofilo de enxofre
(CgHgSNa) do que com nucledfilo de oxigénio e concluiu gque um
ion tiolato & cerca de 1.000 vezes mais forte como o nucledfi-

lo do que um ion alcoxido. 1,6

2,4»-(1\102)2 C6H3X + NaSC6H5 — 2,4 —(N02)2 C6HBS C6H5 + NaX (3)

X =F, Cl,Br, I

Estes resultados sao validos para solventes hidroxili-
cos e podem ser profundamente influenciadospela troca de solvente.
Kooyman7 reviu evidéncias de que a entalpia livre de solvatagao
€ maior para os Ions alcdxidos comparando com ions tiolatos por
um fator de 8 kcal/mol. Se assumirmos que a solvatagéo dos
fjons & de decisiva importancia para o efeito do solvente em rea-
coes do tipo (3) entao em solventes menos polares a razao das '
constantes de velocidades da equaééo f3),ks/k0,poderia variar

significativamente.

Em geral, a nucleofilicidade aumenta com a basicidade.
No entanto um outro fator também considerado &€ a polarizabilida-
de, cuja descrigao mais conhecida sdo os conceitos de Pearson, 8
de acidos e bases duras e brandas. Este conceito distingue duas
classes de bases: aquelas que tém forte tendéncia a se ligar com
protons, sao chamadas de duras; e aguelas que se combinam prefe-

rencialmente com Ions de metal pesado, sao chamadas de brandas .

Exemplos tipicos de bases duras sao a agua e o anion fluoreto ,



enquanto sulfeto de hidrogénio ou ion iodeto sao bases brandas.
Existe uma evidéncia muito grande de que bases duras tém forte

tendéncia a se ligar com acidos duros e vice-versa.

Embora os conceitos de Pearson nao tenham sido ainda
tratados em termos quantitativos, € uma ferramenta muito Gtil pa
ra racionalizar as diferengas na reatividade dos compostos de o
xigénio e enxofre. Um nucledfilo oxigenado & em geral uma base
dura. Reagira, portanto, preferencialmente com sitios eletrofi-
licos duros. . Entretanto, nucledfilos sulfurados mostram tendén-
cia a serem mais reativos quando os sitios eletrofilicos sao po

larizaveis (mais brandos).

Na reacdo (3a), onde N; € um nucledfilo (C6HSS_, piri
dina ou CH3O—)V e X & um halogeno, verificou-se que quando X va
ria de F a I (Tabela I), aumentando a polarizabilidade, o nucleé

filo (CgHgS™) & favorecido. ?

NO, NO,

0, N— - X +N] ——— 0, N— -N, + XT (3a)

Em geral, os compostos de enxSfre sdo melhores nucled-

filos que os analogos oxigenados.

Os potenciais de oxidagao, sao outro fator a conside-
rar, para explicar as diferencas em nuclcofilicidas. Desta for
ma, na substituicao em um atomo de carbono saturado, a reativida
de dos nucledofilos & principalmente governada pelo potencial de
oxidagao. Entretanto, para rea¢des no grupo carbonila, a basici
dade & mais importante. Em termos de acidos brandos o centro de

carbono saturado & mais brando do que o grupo carbonila. 10



TABELA I

Influéncia da polarizabilidade sobre a
razao das constantes de velocidade de
segunda ordem da reagao dos compostos
2,4-dinitro-halo substituidos comA va-

. - a
rios nucleofilos .

]

- - X -
X kC6HSS /kOCH3 piridina/kOCH3
F 59 0,85
c1 1950 -~ 0,98
Br 4840 1,43
I 16800 1,48

a- Refereéncia 9



A diferenga na basicidade entre anions ditiocarboxila-
tos e carboxilatos & muito menor que no sistema tiolato/alcdxido,
porém, na maioria das vezes, os Ions ditiocarboxilatos s3o agen-

tes nucleofilicos mais fortes quando comparados aos carboxilatos.

- Os tiolésteres carboxilicos, apresentam um espectro
U.V. com absorbincia mixima em torno de 230 nm. Os espectros dos
tiono e ditio-ésteres foram bastante estudados, em particular as
bandas.dé transicao n +1*,  .a comprimentos de onda no intervalo

de 310-504 nm , que sdo caracteristicos destes compostos'".l

Os espectros I.V. dos tiolésteres carboxilicos mostram
bandas de absorg¢ao nas frequéncias esperadas, porém, encontran-
do-se a banda da carbonila deslocada para comprimentos de onda

l) 1L comparado aos Oxi-ésteres. Este

mais baixo (1700-1640 cm
deslocamento foi interpretado, como resultante da ressonancia
com a estrutura R-S = C - dﬁ mas a contribuicdo maior & atribui-
da a forma R--S+ =C - OT provavelmente devido ao étomo de enxo-
fre ser mais pesado'.l-2 No espectro I.V. dos tionoé e ditio éste
res, a frequencia de estiramento da dupla C=S & caracteristica
e bastante intensa, tanto quanto a banda do grupo carbonilo. 0
grupo C=3, tem uma banda em torno de 1100 cm_l, gue infelizmente
encontra~-se na mesma regiao das frequéncias de estiramento de

) . ~ . A3
inumeras ligagoes simples.”:

Foram realizados trabalhos quantitativos cam medidas de
velocidade de hidrdlise em condigOes acidas e basicas de alguns
acetatos de alquila e correspondente tiolacetatos[lQ'Asfﬁﬁelas II

e III, mostram as constantes de welocidade de segunda ordem e os para
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ré@metros de ativagdo para a hidrdlise alcalina e acida dos éste

res do tipo CH3COXR (X = §,0) em 62% acetona aquosa.

Pela analise da Tabela II verifica-se que para os tio
acetatos de alquila AH# tem tendéncia a aumentar quando o gru-
po alguila torna-se maior, enquanto que nos ésteres permanece
praticamente constante. Isto indica que o enxOfre & capaz de
transmitir ao carbono carbonilico o efeito indutivo de deslocali
zag8o eletrdnica, mais fortemente que o oxigénio. Propriedadees
ta esperada em vista da maior polarizabilidade do atomo de enx&
fre comparada ao oxigénio. Além disso, o enx6fre pode também au
mentar a densidade eletrdnica no grupo carbonila por um mecanis-
mo de hiperconjugagdo, através de contribuig¢Ses de formas resso

nantes tais como (XIII):

0 g
] -
CHy - C - 87 =C - CH,
CH,
(XIII)

Este efeito decresce na ordem CH3, CH3CH2,

(CH3)3 C, entretanto, o efeito indutivo aumenta na mesma ordem.

(CH,) , CH,

O efeito total & a estabilizacdo do estado inicial. O acetato de
metila e acetato de etila sofrem hidrSlise mais rapidamente do
que os correspondentes tiolésteres, neste caso o AG# € determi
nado pelo AH#, mesmo parcialmente compensado pelo temor TAS#.
Entretanto, os acetatos de isopropila e>t-butila, sofrem hidréli
se mais lentamente que os correspondente tiolésteres, apesar de
uma favoravel energia de ativacdo, é que.neste caso o termo AH#
é determinante no valor de AG# . De uma maneira geral as veloci

dades de reagOes de hidrdlise bisica de ésteres e tiolésteres sdo



aproximadamente iguais. No entanto verifica-se que os @&steres
tem um valor entrdpico mais negativo do que os tiolésteres. Is-
to significa que os ésteres atingindo o estado de transicao per
dem maior grau de liberdade, isto &, formam uma estrutura mais
rigida e mais orientada em relagao ao composto original do que
os tiolésteres. Este efeito pode ser devido ao atomo de enx&fre
ser maior que o atomo de oxigénio, consequentemente o0s  grupos
que o cercam no estado de transicdao nao precisériam estar neces-
sariamente bem orientados e entao a variagao de entropia  seria
mais positiva que as dos oxiésteres. Assim os oxiésteres esta-
riam mais hidratados no estado de transigdo em relagao aos tiol

ésteres.

O estado de transigao nao poderia ter tal estrutura. E
le nao tem uma estrutura inte;mediéria entre reagentes e produ-
tos como & proposto pela teoria do E.T.. Qualquer que for a eta
pa determinante (formagdo do I.I. (intratetraédrico, ou decompo-

sic80 dele)). Considerar que a referéncia & de 1949.

-3 -9
0 0
I e S
CH, - C - OR CH, - --- OR
3 ‘l 3 |
OHwb OH
(XIV)

Para a hidrdlise acida, Tabela III, as energias de a-
tivagao dos gsteres também s3o essencialmente constantes, en-
quanto que as dos tiolé&steres aumentam com o nimero de carbonos

no grupo algquila.
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#

O aumento em AH’ para os tiolésteres quando o grupo al
quilo torna-se mais ramificado, & provavelmente devido ao aumen
to na densidade eletrdnica no atomo do carbono carbonilico, devi
do ao efeito indutivo e/ou hiperconjugativo. Se o estado de tran
sicdo & o sugerido por Schaefgen 16(XV),.a alta densidade eletrd
nica impediria o ataque da molécula da &gua no carbono carbonili

#

co, e entao AH’ aumentaria. Todos os casos de hidrdlise de éste
res e tiolésteres, podem ser diretamente relacionados com a mais
baixa energia de ativagdo dos primeiros, devido novamente & esta

bilizagao do estado inicial.

- o 1%
]
CHy - C - SR
0
/ \
H H
g J
(XV)

Os tionoésteres (XVII) tém comportamento semelhante
aos tiolésteres (XVI). Os ditio-éesteres (XVIII), aparentemente,

sao bastante estdveis em relagdo a hidrdlise alcalina.’

O

|
R, - C - SR, R; - C - OR, R, = C - SR,

aO= w0

(XVI) (XVII)  (XVIII)
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Com relagdo ao mecanismo de hidrblise, foi notado que
os tiolésteres tém menor tendéncia a sofrer fissao alquilo-S do

que os correspondentes oxi-ésteres.

A amindlise do p-nitrofenil tionobenzoato e do p-nitro
_fenil benzoato com uma série de aminas primadrias e secundarias,
mostraram velocidades ate cerca de 200 vezes maior com o tiono-
éster em relagao ao oxi-éster, enquanto que as constantes de ve
locidade de h}dréliSe catalizada por ions hidroxilas sao aproxi-

madamente iguais .17

Os tiolésteres sao particularmente reativos com respei
to a nucledfilos nitrogenados e hidroxilamina. Lynen 18 e - Lip-
mann19 mostraram dados para o estudo no acetil-CoA, em que es-

tas substancias reagem rapidamente com hidroxilamina neutra para

-

formar acido acetil-hidroxd@mico. Isto estd em nitido contraste

com a baixa reatividade de O—ésteres com hidroxilamina.19

A susceptibilidadeA;elativamente maior de tiolésteres
ao ataque nucleofilico por bases nitrogenadas quando comparadas
aos correspondentes oxi—éstéres e verificadarpelo fato que p-ni
trotiolbenzoato a 24,7°C sofre n—butilaminélise; entretanto, o
correspondente oxi-&ster (p-nitrobenzoato de etilo) nao exibe
reag8o detectidvel nas condigdes empregadas, mas & susceptivel &

hidrb6lise catalizada por Ion hidroxido .9

A majior susceptibilidade de tiol&steres ao ataque por



aminas (4) foi interpretado por Bender em termos da partigao do

respectivo intermedidrio tetraédrico , sendo Kops = ky/ (o + 1),

s
onde a =k,/k; & a particdao do intermedidrio tetraédrico. Ge-
ralmente, o & menor que 1,0 para a hidrblise de oxi-ésteres ca-

talizada por Ion hidroxido; neste caso kl sera a etapa determi-

nante da reagao e mede a grandeza da constante de velocidade es-

pecifica dé _hidrdlise basica, .onde k =k .
. N obs OH
0 kK O
" l ]
R~-C - OR, (-SR) + B >R~ C - OR, (-SR) (4)
1
2 B
"
o)

LU - -
R-C-~-B+ RO ,(RS)

Assim, k; deveria ser semelhante para o ataque de OH
sobre um oxi ou tioléster e entao o valor de Kopg Para ambas as
reagSes seria semelhante, como foi encontrado experimentalmente
(Tabela II). Para explicar a escassez de reatividade de oxi-és-
teres comparado aos tiolésteres com as aminas, foi assumido que
nestes casos o & muito maior que 1,0 para os O-ésteres e muito

menor que 1,0 para os S-ésteres.

1.3- Andlise de Tidis

A hidrdlise de ésteres xanticos 'pode ser acompanhada
espectrofotometricamente pelo desaparecimento do xantato ou pelo
aparecimento do correspondente tiol, através de alguma reagao es

pecifica para estes compostos.
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Certos dissulfetos, notadamente o 5,5'-ditio~bis (2-

4cido nitrobenzdico), (DTNB), também conhecido por reagente de

Ellman:u‘e 4,4'-ditiopiridina, (4—PDS){2? sao usados frequente-

mente para determinagdo de grupos tidis em uma variedade de amos
tras de origem biolégiéa. Estando o dissulfeto em excesso,”quag
do gfupos tidis si3o determinados por este método, presumivelmen-
te um dissulfeto & formado e o tiol deslocado absorvea comprimen

to de onda diferente (5).

R'SSR' + RS H ——mm> R'SSR + R'SH (5)

Grassetti e colaboradoresj22 mostraram a reagao de
4-PDS com tidis para a formacdo rapida da 2-tiopiridona (XIX) (6}.

.

(6)
N Ng g N NN

¢
H

{XiX)

A 2-tiopiridona (2-TP) e 4-tiopiridona (4-TP) estao
quase totalmente na forma tio~tautomérica, com o hidrogénio mo-
vel ligado ao nitrogénio. 1Isto causa absorgao no .espectro U.V.
bastante diferente dos correspondentes dissulfetos que contém
anel piridinico ressonante, o que torna possivel seguir espectro

fotometricamente o curso de reagdo de 2-PDS e 4-PDS com tidis.

A reagdo com DTNB na identificagdo de tidis pode ser

representada pela equagao (7).



18

L L0yH LOoH
S- N0, RSH RS - S- -0, (7)
L —
(XX)
— CO.H .CO _H

/2 S/

{ . (XXT)
= o AT

No espectro de absorgao do DTNB pode-se observar um
maximo em 325 nm (e = 18590) para o dissulfeto (XX)21 e um maxi-

mo em 412 nm (g = 13600) para o tiol (XXI), (Fig. 1).

1.4~ Finalidade da Tese

Este estudo da cindtica da hidrélise de Ssteres xanti-
cos foi feito em primeiro lugar pelo crescente interesse destes
compostos em diversos ramos da guimica aplicada.e pela escassez
de informacoes quantitativas, visto que a maioria das referéncias
a respeito sao bastante antigas‘,'23 e também para uma compreensao
mais nitida das xreagGes de obtengao destes produtos, assim como
de sua eétabilidade. A importancia mecanistica das reag6es. de
hidrdlise e amindlise destes ésteres, nos levou a estudar a ciné
tica de ésteres xanticos na regiao basica, comparando os resulta
dos com o0 mecanismo da aminGlise e analisar-. . alguns dos efeitos
observados, relacionando-bs com os ésteres carboxilicos e tiocar
boxilicos, e ainda observar os efeitos inerentes as mudangas do

grupo que-sai, comparando-os aos carbonatos.
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2- PARTE EXPERIMENTAL

2.1- Equipamentos

Para as medidas cinéticas e espectros foram utilizados
um espectrofotdmetro UV-Vis Hitachi Perkin Elmer Mod. 139, e um
Varian, Mod. 634 acoplado a um registrador RB—lOl; As temperatu-
ras foram mantidas com auxilio de um termostato Haake, Modelo
4391, fazendo-se circular 3gua @ temperatura constante, através
de células de paredes duplas, ou por imersao direta, em um banho
termoregulado, dos baloes contendo a mistura reagente. O pH foi
medido usando-se um pHmetro Metrohm E-3503 equipado com um micro
eletrodo combinado de vidro, Mod. EA 125-Metxohm. Os espectros
‘infra-vermelhos foram tomados num espectrofotdmetro Perkin-Elmer,
Mod. 720. Os espectros de NMR foram obtidos num aparelho Varian

XL 100.

Os pontos de fusdo foram obtidos, sem corregao, ~ num
forno Metler, Modelo FP-52, equipado com microscopio Zeiss Jena,
Mod. NU. Para cromatografia gasosa, utilizou-se um aparelho Va-

rian, Mod. 2440, com detector de ionizacao de chama.

2.2- Reagentes

Os produtos empregados eram todos de pureza analitica
e foram utilizados sem purificagao adicional, a menos que seja

indicado.

O DABCO (1,4-diazobiciclo-2,2,2-octano) era um produto

da Aldrich Chemical Co. . O DTNB anidro (acido 5,5'~ditio-bis-2-



nitrobenz8ico), era da Sigma Chemical Co. e foi utilizado na
identificagao do .etanotiol. A trietilamina (TEA) usada, era um
produto Riedel-de-Haen, com cerca de 1% de impurezas e foi puri-
ficada utilizando-se aniqfido ftalico, ou isotiocianato de feni-
1a;2? Em ambos os casos deixou-se a TEA em refluxo com cerca de
1-2;-de um dos reagentes, por duas horas, redestilando-se poste-
riormente (98-99°C). A pureza foi acompanhada por cromatografia
gasosa, utilizando-se coluna Pirex 6' x 1/4", Cromossorb-103 ’

M}

80/100 mesh ;! temperatura da coluna 130°C, detector lSOOC, inje-
tor 200°C e atenuagdo de 2 x 1074, o tempo de retengao foi apro
ximadamente 7 minutos, usando gas de arraste N, a 30 ml/min. A
dgua utilizada no preparo das solugdes foi destilada, deionizada

em coluna trocadora de Ions e desoxigenada, fervendo-se e resfri

ando-se em atmosfera de nitrogénio.

O etilxantato de potassio (EXK) e o etilxantato de eti

la foram sintetizados pelos métodos tradicionais ja descrit05225

Etilxantato de benzila (EXB).

Para esta sintese primeiramente sintetizou-se o brome
to de benzila, gotejando-se 152 g de bromo (0,95 moles) sobre to
lueno anidro (92 g, 1 mol), durante quafro horas. Para eliminar
o acido bromidrico formado, o sistema foi deixado aberto em uma
capela, durante cinco horas. O produto foi lavado com agua e se-
co com sulfato de sbdio anidro. O composto foi purificado por

destilagao a véacuo (118—119OC, 15 mmHg) (Lit.: 198—9'OC)-26

O espectro infravermelho (I.V.) do brometo de benzila

(Figura 2) apresentou bandas a 1500, 1450, 770 e 690), atribui-

\
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das ao anel benzénico, em torno de 1430 e 1230 referentes ao

-CH., e bandas tipicas em 2000-1667, de aromatico monosubstitui-

2
do.‘z‘-,'a O espectro de ressonancia magnética nuclear (Fig. 3) con
firma a presenca de prdtons aromdticos e a aproximadamente 7,2 ppm;

27 ’ -
metileno a 4,34 ppm (Lit 4,35 ppm); b integracao 5:2.

- 'O brometo de benzila (5 g, 0,029 moles) obtido reagiu-
-gse com etilxantato de potassio (6,43 g, 0,040 moles) em 100 ml
de etanol em refluxo e agitagao constante, durante 15 horas. 0
solvente foi eliminado num evaporador rotatdrio. O produto foi
lavado com &gua e seco com sulfato de sddio anidro e finalmente

destilado a vaculo (160°c/8 mmHg) (Lit: 143°C/3 mmHg)327a

O espectro U.V. (Fig. 4) revela um maximo de 280 nm de

vido a uma transicdo n —n* atribuida ao grupo -0C(S)S=. O es=-
pectro I.V. (Fig. 5) foi comparado com espectros .. conheci-~
dos®7@ 28 onfirmando-se as bandas atribuidas ao anel aromatico

na regido de 3080-3050 en™ ! devido a C-H de anel e 16m}4500<mrl,

estiramento C=C do anel e 2000-1667 correspondentes a aromati-

cos monosubstituido.

O espectro NMR (Fig. 6) apresenta protons aromaticos ,
a 7,06 ppm (int. 5), quadruplete a 4,38 ppm (int. 2) devido a me
tileno acoplado com um triplete a 1,18 ppm (int. 3) o que evi-
dencia o grupamento etila e um singlete a 5,2 ppm (int. 2) devi
do ao metileno unido ao anel aromdtico. Indice de refragao ....
o

22,8° 30

n = 1,605 (Lit n " = 1,5952) .29

D

O etilxantato de p—-nitrobenzila (EXNB) foi sintetizado
partindo-se do EXK (2,24 g. 0,014 moles) dissolvidos em 50 ml de

10% etanol aquoso, com brometo de p-nitrobenzila (Koch-Light Lab).
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FIG. 4 - Espectro U.V. do etilxantato de benzila.
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(2,1 g, 0,01 moles) dissolvidos em 100 ml de solugao de acetona
em etanol 40%. A reacao foi efetuada a temperatura ambiente,sob
agitagao constante, por duas horas e acompanhada . tomando-se es-
pectros U.V. em intervalos de 30 minutos,‘obéervandoaSe - a for

magao do EXNB pelo aparecimento de pico maximo a 280 nm. O KBr

formado na reagao foi eliminado por filtragao e o solvente pos-

teriormente evaporado em um evaporador rotatorio. O produto foi

dissolvido em etanol quente e recristalizado. O ponto de fusao '

determinado foi de 61,1°C.

2.3- Mé&todos cinéticos

A hidrdlise dos xantatos foi acompanhada espectrofoto-
metricamente pela variagao da absorbancia na regiao 280 nm. As
solugdes de DABCO e TEA utilizadas como tampoes foram preparadas
a partir de uma solugao de concentragao conhecida, ajustando-: se
o pH ads condigdes de trabalho. Na aferigdao do pHmetro utilizou-

~-se padroes conhecidos30

e todas as medidas foram feitas a tempe
ratura de 25°C, a menos que se especifique. Logo a forga ioni-
ca era levada 3s condigoes desejadas, por adigao de cloreto de
sddio suficiente para tornar py = 1. Nas cinéticas mais lentas ,
as solugOes assim preparadas e tamponadas eram colocadas em ba-
loes volumétricos, onde adicionava-se alguns microlitros de esto
que de EXE, o recipiente era termostatizado e o acompanhamento
cinético era feito, tomando-se aliquotas dé cerca dé 3 ml da so~-

lugdo reagente a intervalos regulares e medindo-se a  absorban-

cia.

Nas cinéticas mais rapidas utilizou-se células termos-

tatizadas de paredes duplas e as leituras foram registradas dire



tamente no papel. Porém, o procedimento no preparo das solugoes

foram sempre idénticos para todos os casos.

A correcd3o de pH da TEA para p = 1 a temperatura de
350C, foi efetuada medindo-se o pH nas mesmas condigoes em que
eram feitas as coryxidas, isto é, medindo-se o pH a 25°% e 35°C com
recipiénte termostatizado (Tabela IV). Pelos resultados obtidos
verificou-se que ndo h& variagado sensivel no pH da solugao. Ob-
servando-se que, enquanto o pH da solugcao de amina aumenta com a
forcga iénica.(o,l - 0,2 unidades), comparado ao pH na mesma tem-
peratura e u = 0, o efeito negativo da temperatura compensa o
efeito positivo anterior. Os resultados obtidos estdo, portanto,

1= . . ' 28
em concordancia com estimativas feitas em trabalhos precedertes. .

Na corregao de pH, com respeito a forga idnica e tempe

ratura, nas corridas cinéticas em auséncia de tampao, utilizou-
-~ 31 ’ ~

~se a equagao proposta por Harned e Cool,”. baseada na equagao

de Debye-Huckel (8)

-
Yo Y -2 Vi :

log aO OH _ (t) By + Cy 3/2 (8)

'
H20 1 +2A ”ci

onde

Yg  YoH . ~

3 e a fungao coeficiente de atividade em solu

Hy0 ¢ao salina aquosa
3,2 ’

§(t) = 1,814 x 105/(DT) (9)
e : o 1/2

A' = a 50,30 / (DTD) (10)
onde

B e C sao pardmetros empiricos que variam linearmente

com a temperatura, e dados pelas equagoes:

it

B bO + byt ' (11)

1
c. + clt | (12)

c o



TABETLA IV

Corregdao do pH em solugoes de trietilamina

0,2 M para temperatura de 35°¢C e =1,
com respeito a t = ZSOC e U = o.
pH
25°¢C 25°¢C 35°%¢
u=0 =1 ; u=1
11,9 12,00 11,9
11,5 11,65 11,5
11,0 11,20 11,0

10,0 10,15 10,0

30
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As constantes D, bo’ bl' q e ¢ encontram~se em tabe-

las .31_

Os valores calculados desta maneira foram:

§(t) = 0,5159
- A’ = 1,191
B = 0,205
c = -1,55 x 1072

que substituidos na equagao (3) nos fornecemo valor de

log ‘s Yom _

a
H20

-0,2814

que levado a equacao (13) e usando valores corresnondentes de

m s

Moy NOS fornece um valor de pKw = 14,05

Yo Y
log o o _ ., _ ﬁw

anzo H OH

(13)

donde se conclui que o pKw nao sofre variagdes sensiveis para as

condigoes da experiéncia

m € o produto .ionico :'.em -um ao'
MMy, pro onico a solugao

'salina aquosa determinada.

A constdncia do pH durante o percurso da reacao foi
controlada mediante medidas no tempo infinito das reagdes. Para
as solugdes tamponadas nao houveram variagoes sensiveis, porém ,

as corridas em auséncia de tampao na faixa de pH 8 a 10 verifiocou-
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-se uma variacdo de aproximadamente 0,2 unidade de pH; no entan-
to, esta variagdo ndo foi considerada, visto que.a reagao de hi-

drdlise de EXE neste intervalo nao & muito sensivel ao pH.

A hidrdlise do EXB e do EXNB, devido a sua pouca solu-
bilidade em agua, foram realizadas em 20% dé dioxano-agua, na re
giao fortemente alcalina (0,5 ~ 3 M de NaOH), mantendo-se p = 3
(NaCl) e temperatura de 35%. Para efeito de comparag&o de re-

sultados foi feita a hidrdlise do EXE nas mesmas condigoes.

Todas as reagOes mostraram comportamento de primeira
ordem com respeito ao xantato. As absorbancias dos tempos infini-
tos, mostraram ser. . est@veis nas condigoes estudadas e tomadas
apds 10 vidas médias. As constantes de primeira ordem foram cal
culadas dos graficos do log (At—Aw) versus tempo, onde A é a
absorbdncia no tempo t e A a absorbdncia no tempo infinito, de
modo que o coeficiente angular & igual a -k/2,303. Todas as ci-

néticas forneceram linhas retas e foram acompanhadas por cerca

2 - 3 vidas médias (Fig. 7).

Os pardmetros de ativagao do EXE foram obtidos a pH 13
usando dados da variagao constante de velocidade com a temperatu

ra. Um grafico (Fig. 8) de log XopsVS- 1/T fornece uma reta

de coeficiente angular -Ea/2,303 RT. O valor de AS# calculou-~
-se da equagao (14).
{
k = kge exp (AS#/R). exp (-Ea/RT) (14)

#

a qual, logaritimada e rearranjada, para obter o valor de AS® ,

resulta em:

Ag#
S = - - —Ea___
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FIG. 7 - Espectros tomados em diferentes tempos (tmin)

para a hidrolise basica do EXNB em 20% dioxa-

no aquoso, p = 3 (NaCl), a 359C.
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na (pH = 13) do etilxantato de etila.
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0 valor de 1log k,c0 foi calculado da equagao de

Arrhenius.

2.4~ Analise de etanotiol

A identificagdo de etanotiol (EtSH) como produto de
reagdo na hidrSlise do EXE no intervalo de pH 10 - 14 a tempera-
tura de 34,5°é e u =1, foi efetuada por cromatografia gasosa e

pela reagao com DTNB. Comparou-se o tempo de retencao do produto

na reagdo com padrao puro, utilizando-se uma coluna Pirex de
6' x 1/4" Cromossorb 103, 80/60 mesh — .temperatura da coluna
150°C, injetor . 200°C,atenuacdo 6 x 10”4,955 de arraste N, a
30 ml/min. - Témpo de retencao aproximadamente 5 minutos.

A solugao do dissulfeto (DTNB) de concentracdo cerca

de 1074

M foi preparada dissolvendo-se uma quantidade pesada do
composto em 5 ml de etanol 95%, diluindo-se o volume a 100ml com
tampao pH 6,86 (0,025 M Na,HPO, e KH,PO,). Com esta solugao

recém preparada determinaram-se as curvas de calibragao para o

DTNB, utilizando-se cisteina como padrao (Fig. 9 e Tabela V).

Na determinagdo do etanotiol liberado na hidrGlise EXE
foram usadas aliquotas de 2 ml das amostras cindticas e levados
a 7 ml com solugdo de dissulfeto, preparado em tampao pH 6,86 .
As leituras foram tomadas contra uma solugao em branco contends to
dos os reagentes exceto o tiol a ser analisado, e feitas a4l2 nm
A concentragao do dissulfeto foi mantida em exceéso com relagao
ao etanotiol, para garantir a reacao total, que se verificou com

pletar-se em cerca de 2 - 4 minutos.



TABELA \

Absorptividade molar do produto da reagdo da

cigsteina com DTNB a 412 nm a
Cisteina Absorbancia g -

. ™

M

10 0,120 12.000
15 0,190 12.667
25 0,280 11.200
35 0,450 12.857
50 0,580 11.600

Valor médio 12.064 *

a - Concentracac do DTNB 107, pH 7, e tempe

ratura 250C.
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pH =
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3- RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1- Hidrdlise do etilxantato de etilo em meio aquoso

A reagao de hidrOlise de ésteres xdnticos & conhecida

-, 23 . - ~ .
de muitos anos, muito embora ate o momento nao se tenha infor-

magOes sobre os aspectos cindticos e mecanisticos de  hidrdlise
destes ésteres.

“
~

A hidrdlise do etilxantato de etilo foi estudada na
faixa de pH 7 - 14 a 34,5°C e u =1 (NaCl) em meio aguoso
Verificou-se em estudos anterioresfz, gue a aminblise de etilxan
tato de etilo, a forga idnica zero, segue cinética de segunda or-
dem: la. ordem em relagdo a amina total e la. ordem em relacgao ao

EXE.

No entanto, para se conhecer as constantes de velocida
de concernentes somente a amindlise, & necessario termos infor-
magcoes da extensdo da hidrdlise do éster xantico, que pode acon-
tecer paralelamente a aminolise. Podemos expressar é constante
de velocidade experimental de desaparecimento do EXE de pseudo

primeira ordem, k , pela equacgao (16),

obs
/. -

Kobs = ¥n t Ky L RNhé) (16)

onde kh € a constante de pseudo primeira ordem da hidrdlise e

ka a constante de segunda ordem da amindlise.



3.1.1- Efeito tampao

Para se ter uma idéia se existe catllise geral devido
.5 amina, na amindlise, foi utilizada a trietilamina como tampao
na hidrdlise do EXE (Tabela XI). O pKa da TEA a 34,5°C e u =1
(NaCl) foi estimado em 10,76, considerando que os efeitos da for

- ’ 28
¢a ionica e da temperatura se cancelam . .

O grafico da Figura 10 representa os dados da Tab. VI
onde temos um plote das constantes de velocidade de pseudo pri-

meira ordem experimental, k versus concentracao de amina to-

obs’
tal, usada como tampao na regiao de pH 10 - 12. Para o conjunto
de dados da experiéncia, obteve-se retas com coeficiente angular
muito préximo de zero, o que indica que praticamente nao existe
catalise geral pelo tampao. Resultados similares foram obtidos
com o DABCO em-concentraQSes mais elevadas (0,5 e 1 M) e tempera
tura de 45°C. 0Os valores para as constantes de pseudo primeira
a pH 10,3 e concentragcoes de DABCO 0,5 e 1,0 M fo-

ram 1,15 x 107471 . 1,27 x 107471 ¢ para pH 11,3 nas mesmas

concentragaes foram 1,38 x 10~4s—l e 1,59 x 10"45_1, respectiva-

ordem, kobs’

mente, onde se vé gue realmente o efeito de catilise geral pelo

tampao nos ésteres xdnticos, nestas condigdes, € desprezivel.

Inicialmente, em experimentos realizadoé com trietilami
na somente destilada, mostrou-se que as impurezas presentes, pro
vavelmente aminas primdrias e secundirias, aparentam acelerar a
hidrdlise com as caracteristicas de uma catdlise geral, porém |,
esta aparente catdlise & devido a reagdo de aminas primdrias e
secundarias com &steres xanticos para produzir rapidamente tionocarbama

tos]gg Os graficos obtidos das constantes cataliticas gerais to



TABELA VI

Hidrdlise do etilxantato de etilo em presenca de
(al

trietilamina 2", a 34,5C e p =1 (NaCl).

- o P! . 10% x [TEA] , M 10° L s~
10,0 - 0,69
10, 0. 2,25 0,91
10,0 4,49 0,92
10,0 8,98 1,06
10,0 13,50 1,07
10,0 19,96 | 1,21
10,5 - 0,90
10,5 1,90 1,35
10,5 6,07 1,37
10,5 10,00 1,43
10,5 13,50 1,41
11,5 - 2,10
11,5 5,71 3,66
1,5 7,82 3,21
11,5 15,01 3,51
11,5 18,31 ' 3,45
11,5 20,00 3,49
12,0 - 8,30
12,0 3,20 10,71
12,0 4,00 10,55
12,0 6,42 11,02
12,0 13,31 10,21
12,0 15,53 10,71
12,0 17,01 10,72
12,0 28,51 9,22

(@) A reagao foi sequida espectrofotometricamente pelo desapare
cimento do EXE a 283 mm.

(b) Todos os pH's estao corrigidos para a temperatura da experi

encia.
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FIG. 10 - Hidrolise de EXE a 34,SOC e y =1 (NaCl) em soluc;éo agquosa a

diferentes pH's, em presenga de concentragoes variaveis de !
trietilamina.
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tais de segunda ordem nao eram lineares, k aumentando exponen-

T
cialmente com a fragcdo molar de amina livre. Somente apds a puri
ficagao da trietilamina com isotiocianato de fenilo ou anidrido,
ftalico, foi possivel obter-se uma trietilamina pura, e n3o mais
se observou efeito sensivel sobre a constante de hidrdlise expe-

rimental.

B
3.1.2- Perfil de pH

‘'oa Figufa.ll foi construida com os dados da Tabela VII

e mostra um aspecto do perfil de pH na faika de 7-14 a 34,5°C e
p = 1, evidenciando que a hidro6lise do EXE ocorre através de dois
mecanismos. Em condigoes levemente alcalinas, a hidrOlise mos-
tra ser independente do pH e & devido somente a hidrdlise espon-
tanea (catalizada pela agua), com uma constante de velocidade kN.
Em concentragdes maiores de Ion hidrdxido, aparece uma regiao de
catilise basica especifica com uma constante de velocidade de se
gunda ordem dada por k..- (l7). Assim, a constante de velocida-

OH

de de hidrolise, k S~é uma fungao simples na forma da equagao.

(18).

ob

EXE > Prod.

(17)

Prod.

- OH (18)



TABELA VII

Constantes de pseudo primeira ordem para a

hidrdlise do etilxantato de etilo a 34,5°C

e pn = 1 (NaCl)

em auséncia de tampao

(a)

-1

pH 10° kops s S 6 + 109 kobs
7,0 0,45 (P) 0,65
9,0 0,69 0,54
10,0 0,79 0,84
10,0 0,91 (b) 0,89
10,5 1,21 0,96
10,75 0,81 0,91
11,0 01,10 1,04
11,5 2,10 1,49
11,5 3,50 (b) 1,54
12,0 8,31 | 1,92
12,0 10,10 (b) 2,00
12,5 19,95 2,30
13,0 54,91 (<) 2,74
13,0 45,50 2,66
13,0 103,10 (&) 3,01
13,0 19,70 (e) 2,29
14,0 233,00 3,36

(a)
(b)
(c)
(d)

(e)

A menos gue se indique.

Extrapolado a concentracao zero de tampao.

Forca idnica 0.1
Temperatura -~ 45°C

Temperatura - 26°C



6 + Log Kobs

2
T -
©
o
01— - + a
7 9 " 3

PH

FIG.11 - Perfil de pH da hidrolise do EXE a 34,5°C, y = 1 (NaCl). Os pontos
vazios s3o valores obtidos em auséncia de teampdo, enguanto cue os
cheios foram obtidos por extranclagao & concentracao zero do tam-
pao. A curva foi tracada utilizando kg =593 x 108 71

-3 -1 -1 - N -
5,18 x 10 "M 7 s 7, na equacao kobs = kN 4 kOH(OH ).

e kOH



Os valores de kg e k.= foram calculados pelo método

6

dos minimos quadrados a partir da equagao (18) (k, = 5,93 x 10~

s ; kOH” = 5,18 - lO—BM s—l. A curva da Figura 11 foi tragada

N

com estes valores, observando-se que had uma boa concordancia com
a equagao cinética proposta.

{

Pelos valores obtidos de kN e k vemos que a catalise

OH
devido somente & Agua & muito menos efetiva que a catdlise pelos

fons hidroxilas (catdlise basica especifica). Assumindo-se que
para a regiao de hidrdlise espontanea kObs = kN = kHzo X (HZO)
substituindo-se. os valores de kN e (HZO) = 55,5 obtemos:

¥u,0 = 1,07 x 107w L. &7 (19)

. [l . - ] a - 4
Assim, a catdlise basica especifica & 4,85 x 10 vezes

mais efetiva que a catalise pela agua.

Os parametros de ativacgao foram calculados para a re-
gido bdsica a pH 13 e p = 1. A energia de ativagao para a hidrd
lise do EXE, nestas condig¢des, foi Ea = 16 kcal. mol™'. com es-
te valor calculou-se a entropia, entalpia e energia livre de ati

vacdo a 25°C. 0s valores obtidos foram:

N = 15,3 kcal.mol T
AS# = -24,3 u.e. e
AG,qg 22,5 kcal .mol T

Na tabela VIII encontra-se uma comparagao dos parame

tros de ativagao de alguns carbonatos com o EXE.

Foi proposto que os carbonatos sofrem hidrdlise atra-

vés de um mecanismo bimolecular (BAC2), via um intermediario te-

traédrico de adigdo, sendo a eliminagdo do grupo alcdxido ou fe-



TABETLA VIIT

Parametros de ativacdo da hidrdlise  de

alguns carbonatos e alguns compostos '

relacionados(a).
# #
b . AH :
- Compos to pKa( ) 102k298 , e caﬁSK—l AG# _
: keal ol -1 kcal mol
mol
-3
0
n
EtO - C - OEt 16 4,67 13 -21 19,2
o .
EtO - C - o@ 9,95 .40 9 -30,1 18,0
0 _
EtO -~ C —ONoz 7,14 553 5,0 -38,4 16,4
S
Eto - C - s - Bt ¢ 10,5 0,019 15,2 =-24,3 22,5

(a) Referéncia (2), a menos gque se indique.
(b) pKa do grupo sainte a 25°C.

(c) Este trabalho.
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ndxido a etapa determinante da reagao (l9):2 A mudanga do pKa no
grupo que sai dos carbonatos afeta o AH# e o AS# de hidrdli-
se destes compostos. Assim, quando a acidez destes grupos cres-
ce, o AH¢ decresce, e o valor de AG# é determinado pela va-
riagdao no valor de AH# parcialmente compensado pelo termo en-
trdpico TAS%. Quanto menor o pKa do grupo que sai, nos carbona-
tos, o estado de transicdo € atingido mais cedo;B? logos apds a
fbrmagio do ihtermediirio tetraddrico (XXII,X=0).0 estado de tran-
sicao serd assim mais rigido, o éue & consistente com um .valor

de AS¢ mais negativo.

X K X
1" -— l ] .
R,0 - C - XR, + OH ; -C =X
1 o+ O —k——>- R0 (': R,
-1 OH
XXII
T
sz (20)
X
X =20,8 n

R, 0O —C—OH+R2XH

1
} rapido

RlOH + COX

Se o intermedidrio T existir, sua formagao & conse-
quéncia do ataque do ion hidrdxilo sobre o carbono carbonilico,
e a energia livre de formagao de T deve ser menos afetada pelo

pKa do grupo que sai.
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Os valores obtidos para entalpia de ativagéoqAH% e en
tropia de ativagéo,,AS# , para a hidrdlise alcalina do EXE, in-
dicam que o grupo tiocarbonilo & menos favoravel ao atague nu-
cleofilico. Mesmo com estas diferencas podemos ver o que de uma
maneira geral a ordem de grandeza dos parametros de ativagao do
etilxantato de etila encontra-se dentro da faixa dos valores en-
contrados paracs carbonatos. Do exposto pode-se assumir que o me-
canismo de hidrdlise dos &@steres xdnticos pode ser representado

pela mesma equagao (19).

3.1.3- Curva tempo-concentracao

O desaparecimento do EXE goi acompanhado pela variagao
da absorbancia a 283 nm, enguanto que o aparecimento de etano-
tiol foi medida apds a reagao com DTNB. A :reagao de hidrGlise
de EXE foi efetuada a pH 12,5 a 34,5°C (Tabela IX, Figura 12) e
dentro do erro experimental, as curvas porcentagem-tempo se cru-
zam a 50% de reacgdo, indicando que na3o existe acimulo de gqualguer

intermediario no decorrer da reagao.

3.1.4- cComparacao das constantes de velocidade de hidrdlise e

amindlise do EXE

A amindlise de ésteres x@nticos pode ser representada

pela equagao (21) . 28



TABELA IX

Hidrdlise do etilxantato de etilo a pH 12,5 a 34,50C,

acompanhada pelo desaparecimento do EXE e pela forma-

(a)

¢ao do etanotiol .

t (min) % EXE (moles) $ EtSH (moles)

.0 | 100 0,00
5 93,25 2,73
10 88,25 5,82
15 83,00 12,00
20 82,50 12,20
25 74,50 15,82
35 72,75 ' 21,31
45 ' 58,50 26,70
60 53,75 34,41
75 49,75 42,73
90 44,50 49,64
105 37,75 54,55
120 ’ 37,25 60,00
150 26,75 70,00
165 23,25 71,51
210 17,50 83,00

(a) o desaparecimento do EXE foi seguido a 283 nm e o
aparecimento de EtSH foi medido a 412 nm apds rea

gir com DTNB.
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FIG. 12 - Diagrama tempo - % reacgdo para a hidrolise do EXE a

34,5°C; pH 12,5; A = 0; & desaparecimento de EXE
acompanhado espectrofotometricamente a 283 nm; O a

parecimento de EtSH medido pela reagao com DTNB.
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S H S
" kl +l ?
- - e S - - -
RleNH + R30 C SR4 — R1 § ? SR4
-1
R, ORg
ko (21)
S
1R2N -C - OR, + R4SH
A etilamindlise do EXE a pH1ll e a 34,5°C (n = 0) acon
tece com uma constante de segunda ordem aparente kém = 4,98 x

1072 »t s-% 33

10,34 e

la equagao (21).

Nestas condigoes, o pKa para a etilamina

X, = C = 0,82
B — - - ’
1 + 10PKa~pH
Considerando que i
' }
kam {N}T - ka {n
]
kg = 3 - 6,07 x 1072 Mt 7L
X

onde [N], e [N]

san as concentracoes de amina total e livre

e,

portanto, a fracao molar da amina livre, Xy € dada pe-

(22)

(23)

14



respectivamente, e ka € a constante de segunda ordem corrigida

com respeito a amina livre.

Comparando ka com a constante de catdlise basica espe-

cifica, k resulta que ka/kyy- = 12, o que indica a efeti-

OH '
vidade da etilamina como nucledfilo, comparada com o Ion oxidri-
la. Esta quantidade nao & bem exata porquanto ka foi determi
nada a u =0 e kOH a p =1, mas ka nao € sensivel a forga
idnica, considerando os pardmetros de ativagdo determinados em
ambas as condigSes?B. A etilamina & um nucledfilo brando e es-

ta relagao estad dentro das expectativas (Tabela X).

Considerando a relagao de k. pg Da hidrélise do EXE ,

a equacao total para a amindlise terd a forma da equacgao (23).

Kops = Ky + Koy [oH] + ka [N] (23)

Portanto a importadncia relativa da hidrdlise com res-
peito 3 amindlise depende do pH e da concentragao de amina 1li-
vre. Por exemplo, a 34,5°C, pH = 11 e [N]T = 1071 m teria
mos:

3 g7

ky = kg + ko [OHT] = 1,11 x 10

ka [N] = 4,98 x 1073 7%

A reagao total do EXE transcorre com uma porcentagem

menor que 0,2% de hidrdlise e acima de 99,8% de amindlise.



A hidrdlise e amindlise de benzoato e tionobenzoato de

p-nitrofenila (XXIII) e (XXIV), foram postuladas acontecer por um

0]
”"

—C = O— ——NO, XXIII
S
"

—_—C - O~— ——NO2 XXIV

. - - 17, 28
mecanismo similar a equagao (19) . Para a maioria de

oxi8steres fenilicos o ataque da amina & rapido e reversivel e a
expulsao do fendxido € a etapa determinante da reacao. No entan
to, com aminas fortemente basicas (pKa > 9) e ésteres altamente
reativos, tais como o acetato de 2,4-dinitrofenilo, a etapa de-
terminante da velocidade passaria a ser o ataque da amina. A ami
ndlise de tionobenzoato (XXIV) & bem mais rapida do que seu ana-
logo oxié@ster, no entanto, na reagao com ion hidroxido esta dife
renga se inverte (Tabela X). Estas diferengas foram explicadas
em termos da maior habilidade do oxigénio para estabilizar car-
gas negativas desenvolvidas no heteroidtomo em relagao ao enxofre
no ataque nucleofil;co e da habilidade do intermediario tetraé-
drico para expelir o grupo que.sai. Assumindo, portanto, que

neste caso a etapa determinante é esta dltima.l’

No plote de Bronsted Bnuc = 0,90 . para o benzoato
(XXIII) e Bnuc = 0,70 para o tionoester (XXIV). Isto significa
que para O primeiro caso O nitrogénio transporta uma carga posi-
tiva maxima, estando a ligagao N-C gquase completa no estado de

transigao, enquanto que no segundo caso a ligagao N-C exibe uma



TABELA X

Constantes de velocidade de segunda ordem para a reagao

do benzoato e tionobenzoato p-nitrofenila com diferen -

(a)

tes nucledfilos .
-1 -1
Nucledfilo pKa (b) l k., oM™ . s
Tionoester Ester
Hidrdxido 15,7 (@ 0,172 1,45
Dietilamina 10,3 0,695 0,0402
Etilamina 10,8 2,56 0,990
Glicina 9,7 2,33 0,144
Benzilamina 9,4 1,86 0,0965
Glicilglicina 8,2 0,459 0,00547
Glicina etil
ester 7,8 0,404 0,00330
Trifluoroeti-
lamina 5,7 0,00992 -
(a) Referéncia (17) - 250C, p=20,1, 20% V/V acetonitrila.

(b) Acido conjugado. Determinado nas condigles de reagao, exce-

to quando indicado.

(c) Em dgua.
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carga positiva menor. Considerando que a aminélise do tionoes-
ter € mais rapida, foi concluido que os elétrons desemparelhados
no enxofre sao mais eficientes na expulsao do grupo que sai. Ob
servamos que a relagao entre as constantes de velocidades de hi-
drdlise e etilamindlise no EXE sao similares as obtidas no tiono
benzoato de p-nitrofenilo, mas um estudo com maior nimero de ami
nas seria preciso para tirar conclusOes sobre qual seria a etapa

determinante.

Notamos que os resultados para o benzoato e o tionoben
zoato podem ser interpretados, como sendo o ataque nucleofilico,a
etapa determinante. A diferenca com o ataque do ion oxidrilo se
ria consequéncia da habilidade do grupo carbonilo de apresentar
tendéncia de reagir melhor com centros eletrofilicos duros, com

rado 'ao grupo tiocarbonilo.

3.2~ Hidrdolise basica de ésteres xanticos em dioxano aguoso

Os ésteres xanticos, etilxantato de benzila e etilxan-
tato de p-nitrobenzila, sao altamente insolliveis em agua. Aésim,
a hidrdlise destes ésteres foi observada em 20% v/v de  dioxano
aquoso e concentragoes de 0,1 a 3 M de NaOH, mantendo-se a forga
idnica constante (p = 3, NaCl) a 34,5°C. Para efeito de compara
g¢do foi estudada também a hidrSlise do EXE nas mesmas condigoes.
Os resultados obtidos encontram-se na Tabela XI. A Figura 13 mos
tra um plote da constante de velocidade de pseudo primeira or-

dem, k versus concentragao de hidrdxido de s6dio. Nos trés

obs’
casos hd um desvio significante da linearidade guando a concen-

tragao de hidroxido aumenta. O desvio da linearidade ainda  foi



TABELA XI

(a)

Hidrdlise alcalina de alguns &ésteres xanticos,

em 20% v/v dioxano aquoso a 34,50C, u = 3 (NaCl).

Composto NaOH, M lO3 X kObs (b),s_l
EXE ‘ 0,40 0,73
EXE 0,80 1,48
EXE 1,25 1,79
EXE 1,60 2,41
EXE 2,50 3,98
EXB 0,11 0,44
EXB 0,40 0,95
EXB 0,80 1,62
EXB 1,60 3,01
EXB 2,00 5,55
EXB 2,50 9,92
EXNB 0,11 0,92
EXNB 0,40 2,00
EXNB 0,80 3,29
EXNB 1,25 5,58
EXNB 1,60 7,92

" EXNB 2,60 15,7Q

(a) Etilxantato de etilo (EXE), etilxantato de benzilo (EXB)

e etilxantato de p-nitrobenzilo (EXNB)

(b) Valores médios de trés corridas.
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FIG. 13 - Hidrolise alcalina de xantatos em 20% dio
xano aquoso a 34.,5°C e M= 3 (NaCl).

1 EXE . A EXB ; $ EXNB
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observado para os plotes de log k_, = versus -log {OH'} e também

para o plote de kobs versus H_ (Figuras 14 e 15).

A funcdo H_ baseada no modelo da tioacetamida, foi usa
da apenas como tentativa de aproximacdo, visto que nao existem '
dados para esta fungdo nas condigoes em que foi estudada @ rea-
¢do, 20% dioxano aquoso, u = 3 (NaCl). Uma comparagao entre a
fungdo de acidez para a regido bdsica, H_, e a reagdo de hidrdli
se basica de iantatos, supoe que os coeficientes de atividade ,
f's das espécies acidas e basicas conjugadas, variam em  forma
similar. Por exemplo, se considerarmos a escala H_ baseada em

medidas da ionizagao da tioacetamida, teremos uma comparagao en-

tre os equilibrios (23).

s S
[ - '
RjO - C - SR, + OH > RjO - C - SR,
OH
s s
n - ]
CH; - C - NH, + OH e CH, = C =+ NH + H,0 (23)

HA + OH > A+ HyO
H = - log'(aH + fA/fHA)

Assim @ claro que nao existe um paralelismo entre  um
sistema ou outro, uma vez que em um caso (xantatos)o ion hidrdxido
atua como nucledfilo sobre o grupo tiocarbonilo, enquanto que
no caso da tioacetamida ele atua como uma base forte produzindo

o correspondente anion. A suposigdao basica da comparagao entre a



4 + iog hobs
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1 1

0 0.5 1,0 L5

| + log [OH]

FIG. 14 - Plote de log kgps VS. 10g (OH ) na hidrolise basi
ca de eésteres xanticos em 20% v/v dioxano aquoso,
a 34,59C, u = 3 (NaCl). O EXE ; AEXB ; O EXNB.



4 +Log Kobs

FI5. 15 - Plote de log k ,  vs. H na hidrolise basica de
ésteres xanticos em 20% V/V dioxano aquoso  a

34,5°C, y = 3 (MNaCl); o EXE; A EXB; O EXNB



escala de acidez H_ baseada na ionizagao de tioacetamida e o me

canismo de hidrdlise dos xantatos & fA—/fHA = f £

gxe - _/EExm-

OH

Infelizmente os dados de H_ estao obtidos em solugdes
aquosasf34e nao & possivel extrapold-los & solugoes dioxano-agua
em diferentes forgas idnicas, onde a basicidade deve ser maior ,
como consequéncia da menor capacidade de solvente para formar 1li
gagdes de hidrogénios com os anions. Solucoes aquosas de bases
(0,005 M), onde H_ = 11,74 aumentam sua basicidade a H_ = 12,32
e 13,01 quando a porcentagem em moles dé dioxano & de 20 a 40% ,

33 como comparagdo temos os dados de H_  dados

respectivamente,
para solucdes de hidrdxido de ‘trimetilbenzilamonic . (BzMe3NOH)36

em aqua, e 30 e 50% em moles de piridina aquosa (Figura ls). Con

siderando uma solugao 2 M de base,H_ = 14,40, ‘baseado na
ionizagao da tioacetamida em solugEo de NaOH; H_ = 15,27: para
uma solugdo de BzMe,NOH em &gua; H_ = 17,64 em 30% (moles) em
piridina e H_ = 18,84 quando a porcentagem chega a 50% (moles) .

Com estas dificuldades para obter a expressdo cinética da hidrdo-
lise dos &steres xanticos, nestas condigoes,sé podemos assumir
que a forma da equagdo cinética & similar para os trés &ésteres .
Desta maneira tomou~se os valores de kobs para os trés xéntatos

para 0,8 M NaOH e assumiu-se que os efeitos do solvente eram oOs

mesmos hos trés casos.

Para comparar o efeito da acidez do grupo que sai sobre
constante de velocidade, teve'que ser extrapolado o valor do pKa

do p-nitrobenziltiol. A ionizag3o de &cidos aril acéticos tem

uma constante de reagao p = 0,489 37, sendo o pKa = 4,237 pava
o acido fenil acético e Op-Nop = * 0,78 38, e portanto para o)
dcido p-nitrofenil acético pKa = 3,86,



N

n

-

BASE , M

FIG. 16 - Funcao H - para solugoes aquosas de bases: O NaOH em aqua,
baseado na ionizacao de acetamida; A hidrdxido de benzil-
trimetilamonio (BIMAOH) em &gqua: O BTMAOH em 30% moles ni-

ridina aquosa; @ BIMACH em 50% moles piridina aquosa.
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O valor da constante o* para 0 grupo p -nitrobenzilo

foi calculado da curva de regressdo de pKa's de acidos carboxili
39

cos (24) dando o valor o* = 0,46 . A correlacgao de pKa's de
*
pKa (RCOOH) = = 1.700 og * 4.644 (24)
L= * - ~ 40 .
tidis com o & dada pela equagao (25) de onde o p-nitroben -

ziltiol teria pKa = 8.60 .

pKa (RSH) = -3.402 o" + 10.168 (25)

Como comparagao, calculou-se o pKa do benziltiol utilj

zando 0% = 0.20, 3°

41

dando um valor pKa = 9,49 comparado com 9,43

da literatura .

Assumindo também que a mudanga do meio e as condigoes
da reagao devem afetarem os pKa's dos tidis de forma similar ,
o plote de k_, . Vversus pKa dos grupos que saem nao €& linear
(Figura 17), o que leva a sugerir que a mudanca do pKa dos gru-
pos que saem afetam a etapa determinante da reag¢ao, onde para
grupos menos acidos (EtS , CGHS—CHZS-) a etapa rapida seria o
ataque do Ion hidroxila comparada com a expulsao do grupo sainte
na etapa determinante de reagao. Na medida que o pKa dos grupos
saintes diminui, o intermediario tetraédxiéo rompe-se mais ra-
pido, e a etapé determinante na reagao seria agora o ataque do

fjon hidrdxido no grupo tiocarbonila.

A Figura 18 mostra o plote da constante de segunda or-
dem de hidrdlise dos carbonatos versus pKa dos grupos. Em ambos
os casos os efeitos sao razoavelmente similares. A hidrdlise bad
sica dos carbonatos deve ser mais rapida que os correspondentes

andlogos tionocarbonatos pela maior facilidade com que o oxigénio
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aceita a carga negativa para formar o intermediario (17) ainda
que os pKa's dos alcbois sejam maiores que os seus analogcs ti-

Ois.

3.3 - Conclusodes

A hidrdlise do etilxantato de etilo na faixa de pH 7-
17, acontece através de um mecanismo catalizado pela dgua e ou
tro pelo ion hidréxido.

A hidrdlise alcalina apresenta as caracteristicas de

um mecanismo Bpac2, onde a etapa determinante da reagdo € a sailda

do grupo etanotiol.

Quando o pKa do grupo de saida decresce, a etapa deter
minante da reacio parece ser a formagdo do intermediario tetraé-

drico.
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