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RESUMDO

Foram calculados os parametros termodinamicos de ati-
vagao para decomposicdo térmica de alguns derivados da benzilco
binamida na presenga de diferentes ligantes na posicao tréns a
partir dos valores encontrados para.asrconstantes de 'velocidade

especifica de primeira ordem (k2), nas diferentes temperaturas.

Os seguiﬁtes ligantes utilizados foram: OH™, CN_,‘N3,
NH3, imidazol, piridina e H,0. Enquanto que a entalpia de ativa
cao varia de 17,3 Kcal/mol, a energia livre de ativacgao varia
4,3 Kcal/mol, indicando que as reacgoes sao compensadas por uma
mudangé no sentido oposto da entropia de ativacao. Este coﬁpor—

tamento experimental sugere a presenca de uma relagao isocinéti

ca, que justifica um mecanismo Unico para as reagoes estudadas.

A ordem de efeito trans para os substituintes & :
CN™ > piridina > imidazol > OH > N; > NH; > H,0. A ordem obti
da & paralela com a capacidade de doacdo de elétrons do ligante
. ao metal, um reésultado que & contrario ao efeito do substituin-
te observado. O efeito do substituinte muda a entalpia de disso

ciacao através da desestabilizacao dos reagentes.

Todas as reacoes foram mais lentas em ambiente nitro
genado, fato que caracteriza uma quebra/homolitica -da ligacao
Co-C.

O mecanismo para as reacgoes estudadas & homolitico,

tendo como iritermedidrio cobinamida Co (II) e um radical livre.
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ABSTRACT

The thermodynamic activation parameters for thermal
decomposition of some derivatives of benzilcobinamide, in ‘the
présence of different ligands in trans position, were determi—
ned from the specific first order rate constants (k,), at-diffé,

rent temperatures.

The following ligands were used: OH™, CN, N5, NH3, i
midazole, pyririne and HZO' While the activation entholphy chan
ges 17,3 Kcal/mol, the free activation energy changes 4,3 Kcal/
mol, indicating that the reaction are balanced by a change of

the entropy of activation in the opposite direction.

This experimental behavior suggests isokinetic rela-
tionship, wich in turn supports a single interaction mechanism

for the reactions studied.

The order of decreasing trans effect is CN~ > py > i-
midazole > OH > N, > NH; > H,0. The order obtained is paraleel
with the electron donating ability of the ligand. A result that
is opposite to the observed substituent effect. The substifuent
effect changes'the dissociation enthalpy througes the destabili

zation of the reactants.

All reaction were slower under anerobic conditions,an
experimental fact that reinforces a reaction mechanism involving

homolytic Co-C bond cleavage.
The homolytic type mechanism for the reactions studied

goes through a €eb (II) inamide and a free radical intermedia-

tes.
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caplITUuLo 1

INTRODUCAO

1.1 - OBJETIVO

O'objetivo do presente trabalho & estudar a estaﬁili—
dade cinética e termodinamica de alguns derivados da benzilcobi
namida na presenca de diferentes ligantes na posigao trans.

Para melhor entender os noséos resultados e discussao
seréo apreséntados brevemente alguns assuntos considerados rele
vantes, tais como:

a) Quimica da vitamina By, e organocobalaminas em geral
b) Consideragdes sobre o efeito trans e mecanismo de reagoes i-
norganicas

c) Relagoes isocinéticas

1.2 - VITAMINA Bj»

Um tépico que tem atraido os quimicos inorganicos é
a gquimica da vitamina Bio- |

Muitas pesquisas.tem sido feitas na area da biogquimi
ca para entender o papel bioldgico da molécula e também desco-
brir‘o mecanismo quimico de agEo, porém nenhum destes problemas
estao completamente entendidos até o momento l.

O tratamento com B12 nos seres humanos previne a ocor
réncia de anemia perniciosa, entretanto a exata relagéq entre a
deficiéncia de By, e a.doenga requer estudos mais completos an-

tes de poder explicad-la satisfatoriamente 1

Para 68 quimicos orgdnicos, o complicado anel corrini



co proporciona'um grande desafio quanto ao problema da siﬂ%ése.
Woodward e seus coiaboradores sintetizaram a vitamina Blé: em
1972 2. .
Muitas pesquisas enfocam a preparagao e investigagéo
de complexos modelos, alguns destes modelos sao Dbastante -sim-
ples, enquanto que outros contém ligahtes macrociclicos mais
complicados. Tsto € muito gratificante para os quimicos inorga
nicos porgue alguns destes siétemas nao biolégicos‘exibem pro-
priedades que a B;, possui. Por um longo periodo, nao eram co
'nhecidas ligagées estaveis cobalto-carbono, a descoberta que a
coenzima By, contém uma ligagao estavel cobalto-carbono induziu
os gquimicos de metais de transigao a estudos mais intensivos l.
Hoje sao conhecidos um grande numero de complexos.cog
tendo iigagées organocobalto, muitas destas sdo estaveis 1

A vitamina By5 € um complexo organometalico conténdo
o atomo de cobalto no centrd da molécula. A estrutura tridimeg
sional é éem dGvida de grande significado no controle de agao
bioldgica da B,,. A estrutura geral da molécula 2 mostrada na
figura 1, tendo o ion central Co(III):ligado O gquatro grupos pir
rolicos, através do nitrogénio destes anéis. Os quatnaanéiSpiE
rolicos formam um ligante tetradentado macrociclico denoﬁinado
anel corrinico. O anel corrinico nio é planar, sua planaridade
depende dos grupos ligados na periferia do anel. Devido a falta
de conjugagao o anel corrinico é bastante flexivel e podem ocor
rer mudan¢as conformacionais l. |
Além dos quatro liganteé equatoriais, a maioria dos de

rivados da Bi,, tem dois ligantes axiais: a posicao de coordena

'géo gue na figura 1 estad representada por R, que pode ser CN-,



R
H CH3 CHZCONHZ
NHZOCCHZ Hyp NOCW
%S;————4g\\\ CHZCHZCONH2

FIGURA 1 - Estritura da vitamina By,-



OH™, H,0, etc e a quinta posigao é ocupada pelo ligante a-5,6-
dimetilbenzimidazol (Bzm), quando este Ultimo ligante est3 . pre
sente, a molécula & denominada cobalamina. Se R=CN~ a molécula

€ a cianocobalamina, que & a forma quimica conhecida por vitami

na B12' Outras cobalaminas conhecidas sao netihxialaﬁna(R=CH3),
aguocobalamina (R==H2 ), hidroxicobalamina (R=0OH7), e 5'-dioxi
adenosilcobalamina (R =5'-deoxiadenosina). Esta Gltima & também

denominada coenzima By, (DBC) (Figura 2). Fazendo-se a hidrolise

‘FIGURA 2 - Estrutura abreviada da coenzima Bjp (DBC), o retangu
lo representando o anel corrinico e a seta o grupo

Bzm .

acida o Bzm pode ser retirado da molécula através da quebra da
ligagao isopropila do grupamento fosfato (ver seta figura Lori

ginando as cobinamidas, nestas a molécula de H,0 substitui o 1li



gante axial Bzm. Do mesmo modo como has cobalaminaé, o nome das
derivadas cobinamidas, depende da natureza do ligante axial, is
to &, metilcobinamida, aquocobinamida, etc. Outros ligante§_tag
bém podem ocupar a 62 posigao axial, se R=CN~ dicianocobihami—

da, R==H20 aquocobinamida

1.3 - ESTADOS DE OXIDACAQ DO COBALTO

O cobalto nas cobalaminas e derivados corrinicos pode

se encontrar em trés estados de oxidacgao, de acordo com o esque

ma 1 l.
R
Vitamina Bjob Vitamina Blzr Vitamina Bjps
(coordenacio 6) (coordenacao 5) (coordenacao 4)
R=CH~

ESQUEMA 1 - Estados de ox1dagao do cobalto nas cobalaminas e de
rivados corrinicos.

1.4 - COBALOXIMAS, COMPOSTOS MODELOS DA VITAMINA By

Desde 1963 foi observado que o bis(dimetilglioximato)
de cobalto (III) (Figura 3) apresentava muitas reagoes semelhan
tes as do cobalto do anel corrinico 4.

Devido a semelhanga com as cobalaminas, e por conveni



éncia, complexos deste tipo sao chamados de cobaloximas °.

1.5 - ESTRUTURA ELETRONICA DE ALQUILCOBALAMINAS E COBALOXIMAS

A notdvel analogia quimica entre cobalaminas e cobalo
ximas tem sido essencialmente atribuida a fortuita identidade do
poder de coordenacao do plano corrinico e do plano  ligante bis

dimetilglioximato 3 6.

H,C N L. CH

N

FIGURA 3 - Bis(dimetilglioximato) de cobalto (III), cobaloxima
ou Co (dmg) 5.

Esta proposigao tem sidd comprovada por resultadQs de
analise estrutural de Raio X 7 de cobaloximas como também por
dados polarograficos 8 ¢ ressonancia de spin eletrdnico J,
| Os resultados experimentais sugerem que as proprieda-
des do atomo de cobalto nao dependem da estrutura eletrdnica do
sistema vertical de elétrons~f dos ligantes no plano. Esta Glti
ma conclusao nao & imediatamente Obvia e foi justificada pela

comparagdo direta das estruturas eletrdnicas de alquilcobalami-



nas e cobaloximas 19712,

Foi demonstrado que cobaloximas fem uma grande carga
parcial positiva no cobalto e nos atomos de nitrogénio do plano.
A distribuigao eletrdnica nos ligantes axiais @ Virtualmenté
idéntica. A carga sobre o cobalto justificaria a figida ﬁniéo
das bases axiais nas cobaloximas e a baixa reatividade cinética

de cobaloximas em reagoes de troca de ligantes axiais 13—15.

1.6 - NATUREZA DA LIGACAO Co-C

A determinagao da estrutura molecular da coenzima Bio
mostrou uma ligagao CQ—C aparentemente estavel. Este & o fnico
composto organometdlico isolado de sistemas bioldgicos.Um éépeg
to sufpreendente no éistema By & a grande estabilidade da liga
gao Co-C, donde a metilcobalamina nao & decomposta termicamente
sob altas temperaturas. O primeiro composto simples descrito con
tendo uma ligagéo metil-cobalto e metiltetraCarboniléObath'

(CH3Co(CO)4) o qual é estavel somente abaixo de -35°c 16

1.7 - FORMACAO E QUEBRA DA LIGACAO Co-C

A ligagao Co-C pode ser formada ou quebrada através de
i . 17
diferentes caminhos .

O ligante organico R pode ser reversivel ou irreversi
vel modificado para R'. Estas reagoes de quebra da ligagao Co-C
sao mostradas no esquema 2.

A ligacao Co-C pode ser formada por muito métodos. Os

- d P - 17
metodos mais &omuhs sao :



a) Reacdes de corrindides de Co (I) com reagenteseletrofilicos,
b) Reag¢oes de Co (II) com radicais,

c) ReagOes de complexos de Co (III) com reagentes nucleofilicos.

Co~R'

Il

Co (I) + Rt == Co~R==Co (III) + R~

)

Co (II) + R°

ESQUEMA 2

1.8 - REACOES DE ORGANOCORRINOIDES

A ligagao Co-C pode permanecer intacta e o ligante or:
ganico reage reversivelmente (exemplo deste ﬁipo de reacgao é‘ a
dissociagao de CoCH,COOH ou a coordenagao de ions  Ag (I)  em
Co-CH=CH,) ou reage irreversivelmente (exemplo a conversao de
Co-C=CH para Co—COCH3). A ligagao Co-C pode ser quebrada  para
dar os corrindides Co (I), Co (II) ou Co (III). A dissociagao
homolitica para produzir Co (II) e um radical livre & mecanisti
camente a reagéo mais simples, ocorrendo rapidamente sob a agéo
da luz 17. a
A fotolise da metilcobaloxima na presenca de cobaiamé
na cobalto (II) produz metilcobalamina, que pode ser tomada co
mo evidéncia para a reacao de Co (II) com radical.metil.paravfog
mar a ligagde Co~C. A fotoquimica da metilcobalamina pode ser in
terpretada em termos de uma homolise inicial para dar Co (II) e
o radical metil seguido da reagao com 0,, ou se feita em condi

coes anaerobicas ocorre rapidamente reformagcao da metilcobalami

na. A posigde fe equilibrio da equagdo 1 estd deslocada para a



esquerda, e o equilibrio somente sera deslocado para a direita
se a energia for suprida na forma de luz ou calor para cobrir a
natureza endotérmica da homdlise ou se um dos produtos for: remo

. ~ - .. 6
vido por reagces adicionais .
Co-R =5 Co (II) + R" : (1)

Com excessao de poucos organocorrindides que se deéom
poem lentamente mesmo em solucoes neutras, a fissao heteroiiti—‘
ca da ligagao Co-C & induzida pela adigao deliberada de ﬁﬁcleé
filos ou eletrofilos. Estas reacgoes podem ser classificados de
acordo com a naturezé do agente ataéante. Certas diferencas tem
sido notadas entre cobalaminas e cobinamidas e nao podemos as
sumir que os dois grupos organocorrindides tenham comportamento
semelhantes. O equilibrio nas reacoes observaaas no tratamento
de um organocorrinéide com um reagente gualquer pode ser bastan
te complicado, desde gue existam muitos pontos suscetiveis de a

taque na molécula a saber 17,

a) O ligante organico. Eletr6filos podem adicionar a um paf de
elétrons desemparélhados (exemplo Co—(CH2)20H + HY), adicio—
nar a uma dupla ligacao (Co-CH=CH, + Ag (I)), deslocartﬁnpré
ton (Co-C=CH + Ag (I)) ou atacar o atomo de carbono coordena
nado numa reacao de transferéncia de alquila (exemplo Co—CH3-+
Hg (II)). Uma série semelhante de reacoes sao conhecidas com

reagentes nucleofilicos.

b) O ion cobalto. Um nucledcfilo tal como CN™ pode coordenar com
o ion cobalto para formar um complexo estavel, como no caso

de tietileianocobinamida ou para labilizar a ligagao Co-C, co



10

mo na decomposicao do DBC para dicianocobalamina.

c) O grupo Bzm. O atomo N-3 no Bzm pode ser protonado ou coorde
nar-se por Ions tais como Ag (I0 e Hg (II) que podem simulta

neamente atacar o ligante organico.

1.9 - REACOES COM CIANETO

Quango tratados com cianeto a méioria dos organoCorr;
noides conservam intacta a ligagao Co-R e o ion cianeto coorde-
na reversivelmente na posicao trans ao radical orgdnico coﬁ des
locamento de H,O ou Bzm. Todos os organocorrindides sao sensi-
veis a luz e pelo menos no caso de alquilcorrindides, tornam-se
extremamente sensiveis na presenga de cianeto.Os alquilcorrindi
des sofrem uma reagao térmica no escuro com altas concentracgoes
de cianeto na presenca de oxigénio. Provavelmente esta reagao o
corre através de fissdo homolitica da ligagdo Co-R °

Dolphin, Johnson e Rodrigo publicaram em 1964, qte a
metilcobalamina & decomposta no escuro na presenga de ar e 1 N
de HCN, embora seja estavel na auséncia de oxigénio 18.

Altas concentracoes de cianeto ocasionam a decomposi
gSo da etilcobinamida e mais lentamente da metilcobinamida;‘en-
guanto que a vinilcobinamida & estavel 13

As caracteristicas da reagao sugerem que a quebra da
ligagdo Co-C & do tipo homolitico, mas nao existem maiores evi-

-~ . . 17
dencia que apoiem o mecanismo .

1.10 - FOTOQUIMICA DA LIGAGCAO Co-C

Existem paralelos Obvios entre a quebra térmica e fo
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toquimica da ligagao Co-C, desde que ambas sao proﬁovidas “belo
cianeto e oxigénio 17,

Embora os alquilcorrindides sao estaveis em solugdes
acidas ou basicas, a ligagao Co-C é quebrada facilmente sob a
luz visivel. A ﬁatureza dcs produtos formados dependem das éon—
digdes nas quais a fotdolise & feita. Um exemplo bastante conhe
cido & a fotdlise da metilcobalamina, a qual na presénga. de ex
cessc de oxigénio é fotolizada rapidamente (t1/2 =1 min)para pro
duzir aquocbbalamina e formaideido como produtos principais;Por
outro lado a fotdlise na auséncia de oxigénio & lenta (t¢/2.=20
h) e produz vitamina Blzr, metano e etano 20. :

A rapida oxidagao da By,r durante a fotdlise da métil
cobalamina na presenga de oxigénio & atribuida a reagao da Bj,r
com radicais hidroxila ou alquilperdxido. A formacao de metano
e etano ocorre provavelmente via abstragcao de hidrogénio db_sol
vente ou do anel corrinico e do acoplamento de radicais metil.

Para todos os alquilcorrindides a constante de véloci
dade da reagao fotoquimica depende da natureza da ligagao a

xial 21.

1.11 - REACOES DE DESALQUILACAO ESPONTANEA

Embora as alquilcobalaminas primarias sao normalmente
consideradas como estaveis, foi encontrado que a maioria de fa
to sao metaestaveis, desalquilando-se em solugao estoque a tem

o . 22
peratura ambiente na ausencia de luz .

Somente a metilcobalemina que possui um impedimento

estérico minimo e nao possui hidrogénio B8, nao mostrou mudancga
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espectral em solugdo estoque a pH 7, na auséncia de 1luz dufante
6 meses. As alquilcobalaminas primarias com maior nﬁméro dé'caE
bonos sofrem uma decomposicao lenta sob as mesmas condigoes i
Os tempos de meia vida para alguns derivados da B12 sao os seguin
tes: metil (=), etil (6 meses), n-propil (4 -5 meses), n-octil
(11 meses), isopentil (anos). A isobutilcobalamina & considera
velmente menos estavel, sendo que a desalquilacao em solugoes
neutras tem tl/2 = 14 dias. A neopentilcobalamina decomp6ej-se
para gerar vitamina Blza (aquocobalamina) em solugoes neqtras
aerObicas com t12 = 30 min. Comparando a série etil, n-propil,
isobutil e neopentil observa-se um efeito critico do carbono 8
na labilizagao da ligagao Co-C para uma reagao de quebra espon-

tanea 22.

1.12 - EFEITOS DA BASE AXIAL NA ESTABILIDADE DE ORGANOCORRINOIDES

Resultados experimentais tem demonstrado que a egtabi
lidade de alquilcobalaminas secundarias e outros derivadOS'éstg
ricamente impedidos dependem da coordenagéo da base axial cém o
cobalto. Quando a base axial estd ausente (isto &, por protona-
gcao ou alquilagéd), a velocidade espoﬁténea de desalquilagao di
minui por ordem de magnitude. Este feito nao pode ser eletpéni—
co, desde que a coordenacao do nitrogénio do Bzm aumenta afideg
sidade eletrdnica sobre o cobalto e entao desfavorece a quebra
homolitica da ligagao Co-C 22,

A origem da aceleracao da reagao de deéalquilagéo pe
la coordenagdo da base axial é evideﬁte a partir de dados cris

talografieos sobre corrindides. Em derivados corrinicos de ni
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quel e acido cobirico, quando a base axial esta augénte,o siste
ma corrinico adota uma configuracao planar

Em derivados de cobalaminas contatos entre o atomo de
hidrogénio e carhono 4 do Bzm e os carbonos C-5 e C-6 do anel
corrinico causam uma distorcgao do anel corrinico de uma configu

ragao dobrada na diregao do ligante orgdnico (Figura 4).

35 5 53

FIGURA 4 - Conformacdo dobrada na direcdo do ligante orgdnico
do anel corrinico induzida pela base axial.

Na vitamina B;, esta inclinagao equivale a um ' angulo

de 19° entre og dois planos do anel corrinico



14

Na DBC gue contém um ligante axial volumoso na 62 po
sigcao e uma ligacao mais longa Co—N(B;3), a inclinagao do anel
corrinico & reduzida para 150 23,

Estudos com ressonadncia magnética nuclear de Ht .e'Cl3

sugerem que estas caracteristicas estruturais sio preservadasem
solugoes aquosas 25.

Quando o atomo de cobalto estd unido a um substituin-
te alquilico volumoso, uma inclinagao para cima do ligante corri
nico & causada pela coordenagao da base axial que aumenta as in
teracoes estéricas repulsivas, isto pode ser imaginado como efei
to mecanoquimico de alavanca que conduz a quebrada ligagao Co-C.
A adicao de imidazol, benzimidazol e Bzm; acelera a velocidade
de desalquilagao da isopropilcobinamida com a mesma exfenséé. A
reducao estérica de desalquilacao esperada no caso do imidazol &
aparentemente compensada pela maior coordenagao como cobalto. Is
to se deve a alta basicidade e um pequeno requisifd eétérico‘zz.
‘Muitos autores tem concordado que o atomo de cobalto na vitamina
B12 pode de alguma maneira mover-se significativamente para fora
do ligénte corrinico 28+ 27, |

Porém, o atomo de cobalto esti unido de uma forma mui
to mais rigida ao anel corrinico guando comparado comc)ferrd nas
porfirinas. Este & um forte argumento contra a mobilidéde dé co
balto desde gque o anel corrinico & também mais flexivel que as
porfirinas totalmente'insaturadas,'sendo”entéo mais plausivel as
sumir que a mudanca conformacional no corrinico seja dévido'a in
clinacao db anel corrinico, sem um movimento do cobalto para fo

| 22

ra do plano dos nitrogénios corrinicos .

A coordenacao axial é acompanhada por um efeito bato-
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-~ . . . . PR * » -
crémico na primeira transicao - 1" (771 - 81) do cromdéforo corri
nico. O orbital 79 estd deslocalizado sobre toda a molécula ten-
do contribuigao nao somente o sistema 1 eletrdnica do anel mas
do dtomo de cobalto (3dz<4, 4s, 4pz). Assim, uma mudanga conforma
cional do anel corrinico resulta numa mudanga do nivel energéti-
22
co .

Salem e seus colaboradores recentemente denominaram o
orbital 79 de "orbital tensionado" e formularam um mecanismo hi
potético para reagdes enzimdticas da coenzima Byo baseado nesta
mudanca de energia com a coordenacao da base axial e o suposto

. . o 27
movimento axial do Co para fora do anel corrinico .

Schrauzer e colaboradores demonstraram que a estabili
dade da ligagao Co-C em alquilcobalaminas & determinada por fato
res estéricos, eletrdonicos da natureza indutiva, e levemente por

~ .. 22
fatores de ressonancia .

Se o sistema ligante € flexivel em ambas as direcoes
do eixo vertical, substituintes alquilicos grandes unidos ao co
balto inclinariam o anel corrinico para baixo, resultando na que
bra da ligagao cocrdenada entre a base axial e o atomo de cobal
to corrinico. Dependendo do grau de distorgao, as alquilcobalami
nas secundarias podem existir totalmente na forma coordenada sig

I . ~ 22
nificativamente na forma de base nao coordenada .

Previamente, as variagGes na coordenagéo«hibase axial
em cobalaminas eram atribuidas a capacidade de doacao ¢ de elé-
trons de ligagao na posigdo trans, com pouca contribuigdo de fa

_ 28
tores estericos .

Sem divida, a falta de coordenacao da base axial em

isopropil e ciclohexilcobalaminas tem sido descrito por alguns



16

autores como eféito indutivo destes grupos 29. Consiaerandd;é pe
guena mudahga relativa na coordenacao da base com efeito inaﬁti—
vo visto entre n-alquilcobalaminas, parece pouco provavel qdé SO .
mente o efeito indutivo seja o Gnico contribuinte. Aldm dissb, o
grupo ciclopentil é’melhor doador de elétrons que o isopropii ou
ciclohexil porém, ainda a ciclopentilcobalamina tem um aprecia

vel carater de complexo de base-coordenada em solugdes neutras 30.

1.13.- EQUILIBRIO CONFORMACIONAL EM ALQUILCORRINOIDES

Mudangas conformacionais no anel corrinico foram pri-
meiramente discutidas por Willians e colaboradores que caraéteri
zaram o espectro de absorcao de corrinéides como sofrendo varia
cao de normal par andmalo, dicianocobinamida e isopropilcobinaml
da representando os dois extremos. Entre as alquilcobinamidas o
carater andmalo aumenta na ordem de metil, etil, isopropil. Se-
gundo Willians as organocobinamidas-de cardter intermedidrio SQ
frem mudangas conformacionais dependendo da temperatura e mudam
reversivelmente entre os dois extremos. Uma espécie de coordena
cao 5 de carater andomalo & favorecida pelo aumenta da températg
ra e pela doacao de elétrons da ligacdo axial 19, 31 |

Examinando a dependéncia.de temperatura dos sinais de
NMR—C13ckaorganocorrinéides enriquecidos com Cl3, Hogenkamp é co
laboradores concluiram que as mudangas sao melhores descritas,de
vida a uma mudanca conformacional do ligante corrinico sem envol'

: - ~_ 32 s
ver uma mudanca no numero de coordenagao . De acordo com o cri

tério de Firth e colaboradores as alquilcobalaminas aumentam o

F

carater ahofale no espectro com o aumento do volume do grupo al
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gquilico, da mesma maneira que diminue a coordenacao da baseaxial
| . oo~ 31

e consequentemente aumenta a velocidade de desalquilacao 1. En-

tao, entre as cobalaminas estudadas por Schrauzer, um aumento do

caradter andmalo parece estar associado com um aumento da inclina

~ . P 22
cao para baixo do anel corrinico .

1.14 - HOMOLISE ESPONTANEA DE ORGANOCOBALAMINAS PRIMARIAS E SE-

CUNDARIAS. RUPTURA TERMICA DA LIGACAO Co-C

Em condicoes estritamente anaerdobica solugoes aquosas
: S

neutras de neopentil e benzilcobalamina parecem ser tao estaveis
como organocobaléminas nao impedidas estericamente. Porém aefébi
camente decompoem-se com vidas médias de minutos a horas. As co
balaminas correspondentes tem vida média maior em condigées%aeré
‘bicas, semelhantes a neopentil e benzilcobalamina na forma proto
nada com o Bzm nao coordenado (solugoes acidas) 33.

Em solugOes neutras a ligagao Co-C da neopentil e ben
zilcobalamina & notavelmente menos estavel pela coordenagiao  do
Bzm ao Co, justamente como foi observado no estudo de alquilcoba
laminas secundéfias 22

A quebra da ligagao Co-C é& iniciada pela movimentagéo
para cima do ligante corrinico na forma de base coordenada produ
zindo vitamina B;, e radical benzil ou neopentil (Esquema 3).33.

Em condigoes estritamente anaerdbicas em solugées neu
tras e recombinagéo das duas espécies para dar o organocorrindi-
de original ocorre com alta eficiéncia. Aerobicamente a reagao

de oxidagdo causa decomposigao irreversivel devido a reacgao de o

xigénio com os radicais formados. A baixa velocidade de decompo
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autores como efeito indutivo destes grupos 29. Consiaerandq:a pe
guena mudancga relativa na coordenagao da base com efeito induti-
vo visto entre n-alquilcobalaminas, parece pouco provavel que so
mente o efeito indutivo seja o Gnico contribuinte. Além‘disso, o]
grupo ciclopentil & melhor doador de elétrons Que o isopropil ou
ciclohexil porém, ainda a ciclopentilcobalamina tem um aprecid

vel carater de complexo de base-coordenada em solugOes neutras ;O.

1.13.- EQUILIBRIO CONFORMACIONAL EM ALQUILCORRINOIDES

Mudancas conformacionais no anel corrinico foram pri-
meiramente discutidas por Willians e colaboradores que caracteri
zaram o espectro de absorcao de corrindides como sofrendo 'Varig
cao de normal par andmalo, dicianocobinamida e iSOpropilcobinami
da representando os dois extremos. Entre as alquilcobinamidas o
cardter andmalo aumenta na ordem de metil, etil, isopropil.  Se-
gundo Willians as organocobinamidas de carater intermediario so
frem mudancas conformacionais dependendo da temperatura e mudam
reversivelmente entre os dois extremos. Uma espécie de coordena
¢ao 5 de carater andmalo & favorecida pelo aumenta da temperatu
ra e pela doagcao de elétrons da ligacdao axial 19, 31

Examinando a dependéncia de temperatura dos sinais de
NMR—C13de<3rganocorrin6ides enriquecidos com Cl3, Hogenkamp:é co
laboradores concluiram que as mudangas sao melhores descritas,de
vida a uma mudanga conformacional do ligante corrinico sem envol
ver uma mudanca no nimero de coordenacgao 32. De acordo com o cri

tério de Firth e colaboradores as alquilcobalaminas aumentam o

carater andmalc no espectro com o aumento do volume do grupo al



sicao da neopentil e benzilcobinamida em ambiente aerdbico mos-
tra que a homdlise térmica da ligacao Co-C também ocorre na ausén
cia da base axial do ligante corrinico, embdra com mais _baiXa e
ficiéncia. Os resliduos neopentil e benzil ndo sio estericéfnente

considerados como tipicos grupos alquilicos secundarios. De acor

0

/ N\ /

=+

ESQUEMA 3 - Representacao esquemdtica de mudancas conformacionais
do anel corrinico na quebra homolitica da  ligagao
Co-C da neopentilcobalamina induzida pela base axial.

Koo = onstante de equilibrio entre a base coordenada e a base
nao coordenada. ’

do, neopentil e benzilcobalamina podem existir parcialmente na.
forma de base coordenada, tal como & observado com outras organo
cobalaminas primdrias. O efeito da demanda estéricade grupos or
ganicos e da base axial sao refletidos na magnitude dos valores
de L dados na tabela I. Na série etil-, n-propil-, isobut-i.l-,

neopentilcobalamina, a coordenacgao da base axial diminue com o
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aumento do tamanho do grupo alquilico, enquanto que’é veloéidade
de decomposigao aerdbica da ligagao Co-C muda ordens de magnitu-
de, como pode ser visto na ﬁabela II,33-

0 grupo:benzil é melhor aééptor de elétronsckaqﬁe gru
pos alquilicos simples, porém devido ao efeito estérico obsérva—
se um baixo valor de KCo para a benzilcobalamina.A sensitiQidade
de neopentil e benzilcorrindides na presenga de oxigénio em solu
¢oes aguosas e agséncia de luz, & tomada como evidéncia pafé a
ocorréncia da homélise espontanea da ligagao Co-C. O radicai or

ganico e o cobalto (II) gerados reagem com O Oz‘produzindo orga-

noperoxicorrinéiaes (Equagao 2) 3;.

R o 0 OOR g

1G] = [coTI] +R- —%> [colI] + RoO- > [co ] > [ooIII] +
produtos oxidados | (2)

o) comgosto benzilperoxicobaloxima foi isolado a  par
tir da fotdlise gerébica e termdlise da benzilcobaloxima 34;.

Para melhor entender a gquebra espontdnea dé 1igag§o
Co-C, em reacdes com organocorrindides fbram determinados 6él'p§
rametres de ativagao (ver Tabela III). |

Halpern recentemente sugeriu que os valores de Aﬁ# pa
ra a quebra da ligagao Co-C em organocobaloximas deveria estar
proximo da entalpia de dissociagao da ligacao Co-C,uma afirmacao
que & exténsiva a alquilcobinamidas 35.

A diferenca observada nos valores de AH# entre organo
cobalamina$é e organocobinamidas sao atribuidas em grande parte a

labilizagdo da ligag¢do Co-C, como resultado da base axial cbordg

nada. As entalpias de ativac¢do de organocorrindides medidos estido
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TABELA I - Valores de pka e Ko, para neopentil, -

tras cobalaminas.

benzil e ou-

GRUPO ORGANICO - PK, Keo
neopentil v 4,55 0,4
benzil ' 4,25 2
isobutil ' 4,20 2
ﬁ—propil A 3,84 6
metil 2,72 95

TABELA II - Valores de Kq, a temperatura ambiente

meia vida para alquilcobalaminas.

e tempo de

GRUPO ALQUILICO N¢ DE GRUPOSCH3 KCo tL/Z
etil 0 6 6 meses
n-propil 1 6 4-5 meses
isobutil 2 ) 2 14 dias
neopentil 3 0,4 75 min.
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33 Uma faixa de 20-—33-Kcal/mol foi rela

entre 20 e 32 Kéél/mol
tada para algumas alquilcobaloximasJsecundérias. O mesmo autor
também prediz Que a entalpia de étivagéo paré hoﬁélise da 1liga
géo Co-C da benzilcobalamina deve estar entre 15 - 20 Kcal/mél(ag
sumindo AS# = 0), e que a energia de dissociagao da ligagao Co-C
para alquilcobalaminas primdrias deve estar entre 20 a 30
Kcal/mol 35.

A tabela IV mostra o equilibrio e pardmetros de ativa
gao para a reagao de arilcobaloximas (Figura 5 e Equacao 3)asen_

~do que R=:CH(CH3)C6H5 e diferentes bases ocupam a posicao L 36.

H,.
o) \o
H.C rI\: i rlv CH
3 \\\io//// 3
HsC N/ l \N CHy
.
| ! 5

FIGURA 5 - Estrutura da cobaloxima.

[(1) (dmg) ,cot T - cH(CH ) CH] = [() (dng) ,Cott] + CH-CH=CH, + 1/2H,

[(L) (dmg) jCot] [g635c§¢ﬁz] [H,] 1/2 (3)

K3=

~ IIT _
[(L) (dmg) ,Co CH(CH;) CHe
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A energia de dissociagao da ligacao Co-C esti entre
17,9 - 21,2 Kcal/mol. Para a série de complexos conten@apiri&inas
substituldas na posigéo 4 como ligantes axiais, a influéncia es
térica & constante. A energia de dissociagSO da ligagao Co-C au-
menta com a basicidade do ligante axial L. Isto & esperado desde
que a dissociacdo da ligagao Co-C (Equagao 4) envolve a diminui

cdo formal do estado de oxidagao de cobalto +3 para +2 36

[(L) (dmg) ,Cot1l —CH(CH3)C6H5] = [(L) (dmg) ,Col1] +C H

6

5CHCHf-(4)

3

Os ligantes mais basicos favorecem os estados de . oxi
dacao mais altos, e consequentemente estabilizam o composto orga
nocobalto reduzindo a forga diretora para a quebra homolitica da
ligagao Co-C. |

A tabela V mostra parametros de ativacgao para a decom

posicdo homolitica de organo-saloph (Figura 6 e Esquema 4);Qutro

TABELA V - Dados cinéticos para decomposigao de alguns comﬁostos

R-Co (saloph)py de acordo com o esquema 4 36.
- # -
R k (70%), s~ AP AS k1/ky  Deo-r
Kcal/mol cal/(mol K) 70°C Kcal/mol
CH,CH,CHy 4,7 x 1074 27,1 2,6 10 25
CH(CHy), 5,7 x 1072 21,8 -2,9 93 20
, -2 , :
CH2C(CH3)3 3,4 x 10 20,3 -6,2 ‘ 8 18
CH.C H 1,2 x 1072 23,6 1,3 70 22

27675
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FIGURA 6 - Estrutura do organo-salophen.

K k&
Co-R =—=— coll + Rr- “ﬁ?:f_>/\+ x- (+ 1/2 X))
k4l
Co~-R=R-Co(saloph)py
ESQUEMA 4

composto modelo da vitamina By, 36.

A energia de dissociagao (

#

deduzida a partir de AHl, assumindo-se queearecombinagéockaCoII,

Doo-g) da ligagao Co-R foi

e R+ & controlada por difusao, isto &, Aqi_~ 2Kcal/mol, e entao
DCr—R ~ AHT-—2 Kcal/mol (Tabela V). Os valores resultantes de
Deg-r estao na faixa de 18 - 25 Kcal/mol. Comparando os valores
de DCo-R para grupos R =propil, isopropil, neopentil e benzil con
firmam a importancia de efeitos estéricos complexos de cobalto.
De fato D, _p diminui com o aumento da compreensio estérica da
ligagao

#

Schrauzer e colaboradores mediram AH" para benzilcoba

lamina (24,6 = 0,6 Kcal/mol) com AS# de 12,3 + 2 u.e. O mesmo au
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tor sugere que isto se deve ao fato de que.a ligagao Co-C na ben
zilcobalamina & guebrada com menor auxilico do Bzm. Os valores

de AS#

nara a termbdlise de todas as organocobinamidas da tabela
III foram positivos numa faixa de 9 - 18 u.e. Schrauzer interpre
tou estes valores sugerindo que a guebra da ligagao Co-C em orga
nocobinamidas ocorre sem envolver a distorgao de configuragéb do
anel corrinico que & criada pela coordenagao cbm o Bzm nas> éobg
laminas. Em alquilcobalaminas, porém, a ordem imposta pela coor
denacao da base axial & preservada no estado de transigao. isto
resulta em pequenos valores de AS# (-0,3 a +3,8 u.e.)indiferente

se a ligagao & quebrada por homdlise ou eliminacao B8 33,

1.15 - CONSIDERACOES SOBRE O EFEITO TRANS E MECANISMO DE REACOES

INORGANICAS

Segundo Basalo e Pearson "o efeito trans é o efeito
de um grupo coordenado sobre a velocidade de reacgoes de substitui

cao de ligantes coordenados em posigao oposta a estes grupos num
complexos metalico" 37.
Embora a maioria dos trabalhos sobre efeito trans te

nham sido feitos em sistemas quadrado planares usando complexos de

platina (II), o efeito & observado em complexos octaédricos 38.

A ordem aproximada decrescente observada do efeito

trans & a seguinte: CO, CN-—, C2H4> PR3, H >CH3, SC (NH

I, SCN>Br , Cl1™ > py, NH,, OH™, H,0 37.

2) 2 > CgH

57

NQZ,

1.16 - COMPLEX0OS OCTAEDRICOS

A existénecia comprovada do efeito trans em complexos
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planares dé platina, e a determinacao de atividade érans de va-
rios ligantes, conduziu inicialmente a espectativa de que os com
plexos octaédricos também apresentassem o efeito trans, e que
uma ordem similar de atividade de varios ligantes seria eﬁcontrg
da. Este nao & definitivamente o caso, embora ni3o & grande o ni
mero de exemplos estudados. Os sistemas mais estudados sao os de
cobalto (III) e platina (IV), para o primeiro foi encontrado que
os substituintes cis afetam a velocidade da reagao em igual ou
maior grau do que cs substituintes trans, para os complexos de
platina (IV) hada sem davida grande sensitividade para os substi

tuintes trans 38.

1.17 - MECANISMO DAS REACOES DE SUBSTITUICAO

Existem dois mecanismos basicos para reagoes de subs
tituicao: processos de dissociagao e processos de deslocamento ,
ilustrando estes dois mecanismos para o caso da reagao geral de

substituigdo octaédrica (Equagao 5) 39,

[MXcY] + 2

—> [mxcz] + ¥ - (5)
SNl consiste na perda lenta de y para dar um compqsto
intermediario pentacoordenado, sendo eéte passo o determinante
da velocidade, seguindo uma rapida adigcao de Z (Esquema 5).
Sy2 compreende a»formagéo lénta de uma substéncié in
termediaria heptacoordenada, sendo este passo o que determina a

velocidade, seguindo uma rapida dissociagao de Y (Esquema 6)‘39.
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A tabela VI contém alguns dados importantes na reacio:

> Co(en)zLH 02t 4 Ccl™

CO(en)2LCl+ + H.O 5

2

Donde L & o grupo em posigao cis ou trans ao grupo de
de saida 40
Os grupos L, estao na takela VI em ordem decrescente

para doar elétrons ao cobalto e ordem decrescente para aceitar e

TABELA VI - Constante de velocidade para hidrolise acida de

Co (en) ,LC1+ a 25°C 37,

L k, x 10°, s71
trans-OH~ 160
trans-Br~ | 4,5
trans-Cl~ : 3,5
trans—Ng 22
trans-NCS™ 0,005
trans-—NH3 0,034
trans—H20 0,25
trans-NO, 98
cis~OH™ , 1200
cis-Br~ 14
cis-Cl™ 24
cis—N§ ‘ 20
Ccis-NCS~ 1,1
Cis—NH3 0,05
cis—HZO 0,16

Cis--NO2 11
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létrons do cobalto. O Ion hidroxido, por exemplo & um forte doa
dor de elétrons ndo somente através de ligagdo o, como também a

través da ligagao . Os Ions haletos tem o mesmo comportamento:
Co=0H Co=Cl:

Os grupos nitro e ciano sao aceptores 1. A posicao do
ion isotiocianato e azoteto & devido a contribuicao das seguin

tes formas de ressonancia:
Co=N=C=85: Co=N=N=N:

A figura 7 mostra um grafico esquematico de log k para

i i [ { ! | | 1
NHZ  OH™ Ny CIT  Nes™ NH3 HO o™ Noy

FIGURA 7 - Velocidade de hidrdlise para uma serleckacomplexos de
Ce(en)gLCl como uma funcao do poder de L na doagao de
aeeitagao de elétrons. A curva ascendente esquerda in
diea um aumento do carater Syl e a direita aumento
de eardter 5y2.
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equacao contra a suposta ordem de doacao e aceitacao de elétrons .
Os isOmeros cis e trans comportam-se de um modo similar, mas nao
idéntico e a velocidade minima ocotre para L=NH, na posigao cis,e
para L=NCS™ no isOmero trans. Ou seja, o ligante emposicdo trans
pode influenciar a velocidade e inclusive mudar o mecanismo de

uma reagao

1.18 - RELACGES ISOCINETICAS

# o

Uma relagao da forma S§AH” = BSAS
41

#

, comB >0 é.éhamé
da de relagao isocinética |

Uma relagao correpondente entre quantidades de equili
brio & chamada de relagao de isoequilibrio. A razao para esta no
menclatura torna-se evidente quando as equagoes 6 e 7 sao combi-
nadas 42 (equagoes equivalentes sdo validas para quantidades de

equilibrio).

saH” = BcSAS# - (6)
067 = saH” - Tsas” (7)
5067 = (T - 8)sas” | | (8)
GAG# = (l—%)GAH# - (9)

O parametro B8 tem dimencdes de temperatura absoluta e
pode ser identificado como um valor real ou virtual da temperatu
ra no qual todas as diferencas em constante de velocidade ou cons

tante de equilibrio desaparecem (Equacao 10) 42.

8AG(64G) j g = O - (10

Se a melhor linha através de uma série de pontos num
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diagrama de entalpia-entropia de ativacao tem um coéficienté'angg
lar que se aproxima da temperatura experimental, os pontos_éxperi
mentais deveriam ocupar uma escala de entalpia e entropia de ati
vagao muitas vezes maior do que o erro experimental em ordem de
excluir a hipStese de que as variacOes S§AH e §AS s3o de fato difg
rentes de zero. A partir das equagoes 7 e 8 pode-se prezider gque
o efeito do substituinte e o efeito do solvente, numa éérieckareg
coes que envolvem somente um mecanismo simples de.interagéo, muda
rao de sinal quando a temperatura bassa através de B.Por eXémplo,
na reagéo‘de iodeto de metila com piridina em mistura élcooi—beg
zeno, B @& 340°K. A velocidade aumenta com o aumento de élébél nu
ma temperatura acima de 340°K 43. |

Porém, este aumento nao se deve a uma dimindigéo_<ka e
nergia de ativagao. De fato a energia de ativacgao realmente aumen
ta, mas este aumento & mais do que compensado pela mudanga  em
TAS. Por outro lado, a temperaturas abaixo de 340°K a adicao de
alcool diminue a velocidade da reagao. Similarmente, se a feagéo
& acelerada por certos substituintes, isto nao significa necessa-
riamente que o substituinte acelera a todas as temperaturasfmlque
exista uma diminuigao na energia de ativacao 42

Embora a inversao de uma sequéncia de constantes de ve
locidade requer uma isocinética, a inversao de duas constantés.de
velocidade requer somente uma relagao isocinética de dois pbntos,
na qual estes dois pontos estao relaciOnados de tal maneira que
SAH 4 positivo 44.

Entretanto, se a constante de velocidade diferir - por

uma ou mais ordem de magnitude, a inversao provavelmente nao sera

realizada experimentalmente. Uma grande diferenga pode existir en
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tre dois membros de uma série isocinética somente se o valor da
temperatura experimental for distante do valor de B. Isto sig-
nifica que gquando a temperatura for ajustada a B, a velocidade po
de ser muito rapida ou muito lenta para ser medida 42.

Ocasionalmente diferengas na energia de ativacgao tem si
do usadas como evidéncia para uma mudanga de mecanismo da réagéo,
com convicgao de que este & um bom procedimento. Porém,nao & raro
para reacgoes Que representam os extremos de uma relagao isoCinéti
ca, e por isso provavelmente tendo o mesmo mecanismo de reaééé,og
de ovvalor da energia de ativacao possa diferir por 5 Kcal/mol ou
mais.

Reacoes coﬁ diferentes mecanismos provavelmente esta-
rao deslocadés da linha isocinética do mecanismo de referéncia e
também terao valores consideravelmente diferentes nas constantes
de velocidade, mas podem facilmente ter a mesma energia de ativa
géo”como um dos pontos na linha isocinética podem ter a mesma en
tropia, na reagao em questao, entao mudancas ou semelhancas emn
AS# nio servem como critério para uma'mudanga de mecanismo 42.

Em géral um coenficiente de correlacao > 0,95 & neces-
sario para confiar numa relagao isocinética 44, 45

Um coeficiente de correlagao alto nem sempre significa
uma certeza da validade da relagao isocinética, em verdade & ne
cessario que a variagao em aH”

ro experimental 42.

e AS% seja muito maior do queo er

A incerteza da interpretagao & particularmente grande
guando o valor de B estiver proximo da temperatura experimental .
Para muitas das relagoes publicadas na literatura existe a possi

bilidade de gque a SAH# e GAS# é de fato zero, esta possibilidade
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nao pode ser completamente excluida com a precisdo dos dados expe

rimentais disponiveis, embora tal hipotese ndo @ muito implau

sivel 42.



CAPITULO II

PARTE EXPERIMENTAL
2.1 - MATERIAL

A vitamina B12 (hidroxicobalamina) foi obtida dé.Merck
e convertida para diaquocobinamida segundo Firth.O espectro‘ﬁV-Vl
sivel do produto (Figura 8) é& idéntico com aquele reportado ante-
riormente 46.

Os reagentes borihidreto de sddio, zinco em pdo, acido
cloridrico, cloroformio, fenol, foram obtidos da Merck. O brometo
de benzila e para-metilbrometo de benzila foram preparados por mé
todos descritos na literatura 47, 48.

Os solventes utilizados tinham procedéncia da Merck e
Reagen, sendo que todos os outros reagentes utilizados foram de
qualidade pro-analise.

Para obter atmosfera isenta de oxigénio, nas sinteses

e cinéticas, utilizou-se argonio puro da White Martins.

2.2 - INSTRUMENTACAO

Os espectros de absorgao nas regioes UV—visivel;foram
medidos num espectrofotémetro Shimadzu modelQ Uv-210 A, conectado
com um registrador Shimadzu U-135, contendo célulasckaqUartzQ com
um caminho o6tico de 1 cm. As medidas cinéticas foram realizadas
no mesmo aparelho, *tendo-se acoplado ao equipamento um banho regg
lador Haake F J, que fornecia um flu;o continuo de éguaatravésdo
porta-cubetas, sendo a temperatura constante numa faixa de 15—7f%};

com oscilagdes de *0,1°cC.
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2.3 - SINTESES

2.3.1 - Obtencao do Composto Benzilcobinamida

Este composto foi sintetizado na auséncia de luz ' para
evitar a decomposigcao por fotdolise. A camera de reagao consistia
de um balao de trés bocas envolvido em papel escuro. Utilizou - se
- 100 mg de diaquocobinamida em 2 ml de agua e purgou-se a solugao
com argonio durante 30 min. Adicionou - se 25 mg de borihidrito de
sodio para reduzir o Co (III) sendo que a solugdo ficou com colo-
ragdo verde-escura tipica da espécie Co (I)..

A seguir adicionou-se 0,5 ml de brometo de benzila e a
gitou-se a mistura por 10 min. Em seguida colocou-se 20 ml de HC1
1 ml e a cobinamida foi extraida com um volume minimo de fenol/clo
roformio 1l:1. Depois lavou-se a solugao organica contendo a benzil
cobinamida duas vezes com agua. Adicionou-se 30 ml de éter e 10 ml
de agua, sendo que nestas condigoes a benzilcobinamida ficou na
fase aquosa. A solugao foi lavada duas vezes com por¢des de 20 ml
de solvente organico (acetona/étef é/3lv/v) e guardadaruiadséncia
de luz. As solugoes assim preparadas tem estabilidade por 22 dias.
O espectro da benzilcobinamida estd na figura 9 sendoidéntidocom

aquele reportado na literatura 33.

2.3.2 - Obtencao do Composto p-Metilbenzilcobinamida

A sintese deste composto tem o mesmo procedimento ante
rior, a tGnica diferenca & na etapa que foi adicionado brometo de

benzila, Aesta reac¢ao adicionou-se outro haleto organico, o p-nme
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til e brometo de benzila.O espectro da p-metilbenzilcobinamida es
td na figura 10, sendo identico com aguele obtido para a'benzilég

binamida.
2.4 - CINETICAS

Em condi¢oes aerdbicas a velocidade foi seguida em 425
nm, acompanhando-se o desaparecimento dos diferentes derivados da
benzilcobinamidé. Os produtos de reagéo obtidos foramcx;deri&ados
substituidos de diaguocobinamida. Por exemplo, na presenca de cia
neto o produto. foi a dicianocobinamida. As caracteristicas espeg
trais dos diversos produtos obtidos estao nas figuras 11 & 17. Os

dados espectroscopicos estao contidos na tabela VII, e & importan

TABELA VII - Bandas de absorcao dos produtos.

BANDAS

PRODUTO 5 T.C. 8 ' o
Aquohidroxicobinamida 354 512 532
Diagquocobinamida 348 ' 492 520
Dicianocobinamida 367 539‘ 579
Bispiridilcobinamida 362 455 508 540
Diazilcobinamida 358 520 542
Diimidazolcobinamida 358 516 544

Diaminocobinamida 356 510 540
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FIGURA 8 - Espectro UV-visivel da diaquocobinamida em agua a 25°¢
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FIGURA 9 - Espectro U\vaisivel da benzilcobinamida (8,00 x 10~
gt agua a 25°¢. '
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FIGURA 10 - Espectro UV-visivel da p-metilbenzilcobinamida em a
gda a 259C.
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FIGURA 11 - Espectro UV-visivel de aquohidroxicobinamida produzi
da por deqomposigéo térmica da benzilcobinamida em
dgua a 25°C, na presenca de NaOH=1,5 M.
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FIGURA 12 - Espectro UV-visivel de diaquocobinamida produzida por
decomposigao térmica da benzilcobinamida e p-metilben
zilcobinamida, em agua a 250Cf
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FIGURA 13 = Espectro UW-visivel de dicianocobinamida produzida por decampo-

sigdo térmica da benzilcobinamida, em agua a 25°C,
de KCN=0,5 M.
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FIGURA 14 - Espectro UV-visivel de bispiridilcobinamida por de-
composigcao térmica da benzilcobinamida , em Aagua a
a 259C, na presenca de piridina = 2M. '
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FIGURA 15 - Espectrn UV-visivel de diazilcobinamida produzida por
decomposigao térmica da benzilcobinamida, em' agua a
25°C, na presenga de NaN;=1,5 M.



Absorbancia

46

2,0
1,O
o | L L I
350 400 450 500 550 600

x.nm

FIGURA 16 - Espectro UV-visivel de diimidazolcobinamida produzi-

da por decomposicao térmica da benzilcobinamida,
dgua a 25°C, na presenca de imidazol =2 M.

em



Absorbdncia

47

2,0

[e)
T

O | | | ] |
350 400 450 500 550 600
A, nm

FIGURA 17 - Espectro UV-visivel de diaminocobinamida produzida
por decomgosigéo térmica da benzilcobinamida , em
dgua a 25YC, na presenca de NHy =3,5 M.
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te salientar que os espectros dos produtos foram idénticos com a
gueles obtidos a partir de diaquocobinamida mais o ligante corres
pondente. Em condigoes anaerobicas ¢ produto da reagao foi a cobi
namida Co (II) (Figura 18). O radical organico , segundo Schrau
zer 33, oxida-se a benzaldeido na presenga de ar e produz tolueno
e 1,2-difeniletano em ambiente anaerdbico. Todas corridas cinéti-
cas foram realizadas em condigoes de pseudo-primeira ordem.Adicio
nando-se 200 ml de uma solugéo de benzilcobinamida (8,00){10‘4 M)
a 3 ml de diferentes solugoes de ligantes.

Foram determinadas as constantes de velocidade em dife

rentes concentracoes de ligantes numa faixa de temperatura de

15 - 77°C. Graficos de 1n %R versus tempo mostraram comportamento
A -A

linear, donde %R = Xf———- (Figuras 19 e 20).
oo—AO
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FIGURA 18 - Espectro UV-visivel da cobinamida (Co II) produzida
por decomp051gao térmica anaerdbica de ben21lcob1na
mida, em agua a 25°C.
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meira ordem para a decomposicao da benzilcobinamida
na presenga de: piridina 2 M a 25°C(&), 29,5°C(@),
hidréxido de sddio 1,5 M a 45°C (O), amdnia 3,5 M
a 65°C (@).




CAPITULO . IITI

RESULTADOS E DISCUSSAO

A reacdo de decomposicao térmica darb benzilcbbinamida
foi estudada em funcao da concentracao do ligante,,na .preSenga e
auséncia de oxigénio.

A reacdo em ambiente nitrogenado.é muito mais lenta que
na presenca de ar, fato gue caracteriza uma quebra homolitica da

ligagdo Co-C (Equagao 11).

Na presenga de oxigénio os produtos sao diaquocobinami
da e benzaldeido 33, sendo que em ambiente nitrogenado o produto &
a cobinamida Co II (Figura 18).

Na presenga de ligantes a constante de velocidade para
decomposigao térmica da benzilcobinamida aumenta com a concentra
cao do ligante mostrando a tendéncia de atingir um patamar a al
tas concentragoes do ligante.

As tabelasVIII a XIII mostram resultados obtidos na pre
senca de piridina, hidrdxido de sédio, azoteto de sddio, cianeto

de potassio, ambnia e imidazol, respectivamente.



TABELA VIII - Constante de velocidade de primeira ordem para a
reacao de decomposicao térmica da benzilcobinamida

na presenca de diferentes concentracaes de piri

dina a 43,50C.

|PIRIDINA|, M Kops X 10° 71
0,40 3,01
0,80 ' 5,77
1,0 6,76
1,4 8,40
1,8 ' 11,1
2,0 12,5
3,0 15,4
4,0 17,8
5,0 21,3
6,0 22,2

TABELA IX - Constante de velocidade de primeira ordem para a rea
¢ao de decomposigao térmica da benzilcobinamida na

presenca de diferentes concentracoes de hidroxido de

sddio a 70°C.

|nacH|, n Kopg X 10° s71
0,10 7,70
0,30 6,93
0,60 7,70
0,90 9,24
1,2 12,6
1,8 13,8
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TABELA X - Constante de velocidade de primeira ordem para a rea
cao de decomposicao térmica da benzilcobinamida na pre

senca de diferentes concentragoes de azoteto de sddio

a 66,5°C.

|NaN, |, M Kops X 103 s71
0 | 3,22
0,10 3,22
0,30 : 3,22
0,60 y 4,95
0,90 6,60
1,2 6,30
1,8 7,29
2,1 7,29
2,4 6,93
2,7 6,60
3,0 6,93

TABELA XI - Constante de velocidade de primeira ordem para a rea
c3o de decomposicdo térmica da benzilcobinamida na
presenca de diferentes concentragoes de cianeto de

potassio a 25°C.

|KCN|, M Kops X 103 §71
0 1,00
0,05 4,77
0,10 6,19
0,20 8,07
0,30 10,1
0,40 10,8
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TABELA XII - Constante de velocidade de primeira ordem

para a

reagao de decomposicao térmica da benzilcobinamida

na presenca de diferentes concentracgoes

a 65°C.

de

amonia

obs

3,00
3,64
4,33
4,62
4,95

TABELA XIII- Constante de velocidade de primeira ordem para a

reagao de decomposicao térmica da benzilcobinamida

na presenga de diferentes concentracgoes de imidazol

a 49°c.

| tMIDAZOL|, M K pe X 10
0,40 2,88
0,80 4,95
1,0 5,54
1,4 8,15
1,8 9,24
2,0 C11,1
3,0 13,2
4,0 17,3
6,0 18,5
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Os dados obtidos sugerem que os ligantes agregadods ao
sistema atuam como catalizadores na ruptura da ligagao Co-C.:

Um esquema necanistico consistente com os dados expe-
rimentais e que envolve a formagao de um complexo da behzilcobiné
mida com o ligante trocando a agua na posigéo trans ao grupo ben

zila (Equagao 12).

CH2
K o k o
Co + L Co —2.e= Produtos
(12)
OH L

As caracteristicas espectroécépicas dos diferentes pro
dutos de reagéo obtidas estao contidas na tabéla VII, sendo que
a posigao da banda § & deslocada entre 348 e 367 nm dependendo da
capacidade de doagao de elétrons dos diferentes ligantes estuda-
dos. A equacao 12 acima descrita indica que um aumento de concen
tragao do ligante desloca o equilibrio no sentido da benzilcobina
mida substituida na posigao trans. Considerando que a etapa limi-
tante da velocidade é dada pela decomposicao da benzilcobinamida
substituida na posigéo trans, o valor da constante de velocidade

observada & dado por:
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= Eg_flil - (13)
obs 3 4 K[L]
A equagao 13 prediz que a concentragao relativamente

baixas de ligantes, quando 1 >> K[L}, kobs = sz[L], ou seja, uma
dependéncia de K ps Na concentracdo de ligante deve ser observada.
Quando a concentracao de ligante é alta, K[L] >> 1l,nes

te caso ko = k2 e um patamar deve ser observado.

bs
As figuras 21 a 26 mostram os resultados obtidos comos
diferentes ligantes estudados, sendo que os valores de K para o
pré-equilibrio inicial podem ser calculados dos dados cinéticos a

través de graficos de 1/k_  versus 1/[L] segundo a equagao 14 (pi

ridina, cianeto de potassio, imidazol e amonia) (Figuras 27 a 30)

1 1 1
= L 4 - (14)
kobs k2 sz L _

ou usando valores de K que permitem calcular as constantes obser-
vadas usando o valor de k2 no patamar (NaOH e NaN3).Os valores de
K obtidos estao contidos na tabela XIV, como pode ser observado,
cianeto & o ligante mais forte, sendo o valor de K = 10,3 M_l.

Em geral os ligantes menos volumosos sao aparentemente
mais facilmente complexos, um resultado que concorda com a confi
guragao dobrada gue sugere Schrauzer pafa explicar a pouca estabi
lidade térmica dos complexos tipo benzilcobinamidas, benzilcobala
minas, alquilcobaloximas tensionadas em geral 33.

Os parametros de ativacao para a reacao de decomposicao

térmica dag diferentes benzilcobinamidas foram estudados medindo
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FIGURA 21 - Variag§© da constante de velocidade observada, kgpe.
para a decomposigao da benzilcobinamida em fungao aa
eoncentracdo de piridina a 43,5°C.
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20

[NaOHI, M

FIGURA 22 - Variagao da constante de velocidade observada, kob ’
para a decomposicao de benzilcobinamida em fungdo da
goncentracao de hidrdoxido de sddio a 70°C.
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FIGURA 23 - Variagéo da constante de velocidade observada, kobs'

para a decomposicao de benzilcobinamida em funcgao da
conpentragio de azoteto de sbédio a 66,5°C.
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FIGURA 24 - Variagao da constante de velocidade observada, kgpgs

para a decomposicao da benzilcobinamida em funcgao da
concentracao de cianeto de potassio a 25°C.
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FIGURA 25 - Variacao da constante de velocidade observada, Kobs s
para a decomp051gao da benzilcobinamida em funcao da
concentragao de amdnia a 65°C.
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FIGURA 26 - Varia¢ao da constante de velocidade observada, kgpg:

para a decomposicao da benzilcobinamida em fungao da
concentragdo de imidazol a 49°cC.
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Variacdo do reciproco da constante de velocidade ob-
servada, l/kgpss para a decomposigao da benzilcobina
fiida em fungéo do reciproco da concentragao de piri
dina a 43,5°C. '
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FIGURA 28 - Variacao do reciproco da constante de velocidade ob-
servada, l/kgbg, para decomposigao da benzilcobinami

da emn fungao do reciproco da concentracao de cianeto
de p@ta551o a 25°c.
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FIGURA 29 - Variacao do reciproco da constante de velocidade ob-

servada, l/kgpg, para a decomposigao da benzilcobina

mida em funcao do reciproco da concentracao de imida
zol a 49°C.
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FIGURA 30 - Varlagao do reciproco da constante de velocidade ob-
servada, 1 k/obs' para a decomp051gao da ben21lcob1
namida em fungao do reciproco da concentracao de amd
nia a 65°C.



68

TABELA XIV - Constantes de equilibrio para a formagao das benzil

cobinamidas substituidas em posigao trans.

LIGANTES K, M
KCN , 10,3
NaN, 1,67 |
NaOH ’ - 1,00 (pKa=14)
._l '
Imidazol 3,07 x 10
NH3 2,30 x lO_l
-1
Piridina 2,10 x 10

a variacao de kobs com a temperatura e tratando os dados experi-
mentais conforme descrito na parte experimental.

As tabelas XV e XVI mostram os resultados obtidos quan
do foi estudada a decomposigao térmicévde benzil e p-metilcobinami
da. Como pode ser observado nas figuras 31 e 32 uma relacgao linear
entre 1n kobs e 1/T foi obtida.

Os parametros de ativacdo para a benzil e p-metilbenzil
cobinamida nao sao significativamente diferentés considerando o
erro experimental. Este resultado concorda com uma reagéo‘ de que
bra homolitica da ligagao Co-C, desde que o estado de transicgao
da reagao deve ter uma natureza semelhante com o radical livre in
termediario, sendo assim pouco sensivel ao efeito do substituinte.

Comparando os valores da constante de velocidade a 25°C, calcula-
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. TABELA XV - Parametros termodinamicos de ativacgao para a dééompg

sigao da benzilcobinamida na presenca de H,O.

t°c k X lO3 s_l
obs

77 12,6

70 5,33

62,5 | ' 2,31

56,3 ' 1,01

46 ,4 , 0,22

43,7 0,15

Ey = (29,2 + 2,8) Kcal/mol

AH” = (28,6 + 2,8) Kcal/mol
AS# = (14,4 + 9,5) u.e
AG# = 24,3 Kcal/mol

+

_ -6 -1
k25 = 9,29 x 10 S
TABELA XVI - Parametros termodinamicos de ativagao para a decompo
sicao da p-metilbenzilcobinamida na presenga de H,0.
°c y k. x10° 7t
obs
67,5 3,85
62 : 1,93
53,5 0,66
50 | 0,43
43,5 0,16
E, = (27,8 # 1,4) Kcal/mol
_AH# = (27,2 £ 1,4) Xcal/mol
as” = (10,1 # 4,7) u.e.
AG” = 24,2 Keal/mol
koo = 1,11 x 1074 71

25
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FIGURA 31 - Dependéncia do logaritmo natural da constante de ve-
loeidade Observada, no reciproco da temperatura para
deéomp051gao térmica da benzilcobinamida na presencga
de H50=

2
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FIGURA 32 - Dependéncia do logaritmo natural da constante de ve-

locidade observada, no reciproco da tempratura a de
composicao térmica da p-metilbenzilcobinamida na pre
senga de H,O.
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dos por extrapolacao usando os parametros de ativaééo, a p;metil—
benzilcobinamida reage aproximadamente.l,Z vezes mais rapidamente
que o derivado nao substituido. Este efeito, ainda que pequeno, su
gere que a transferéncia de elétrohs do carbono ao cobalto nao &
completa no estado de transicdo, assim teriamos um radical eletro
filico no estado de .transicao.

As tabelas XVII a XXII mostram os resultados obtidos na
decomposigao térmica da benzilcobinamida na presenga de amdnia, a
- zoteto de sdodio, hidréxido de s6dio, piridina, imidazol e éianeto
respectivamente. Os resultados podem ser visualizados nas figuras
11 a 38. | |

Em todos os casos um aumento da constante de velocidade
observada €& observado com um aumento da temperatura. Os graficos
de 1n kobs versus 1/T mostraram boa linearidade sendo o coeficien
te de correlagao superior a 0,99 em todos os casos.

Para fins de comparagao a tabela XXIII resume os dados
obtidos, a ordem do efeito trans para oshéubstituintes estudados
€: CN” > Piridina > Imidazol > OH™ > N; > H |

3 2

A ordem obtida € paralela com a capacidade de doagao

0.

de elétrons do ligante ao metal, um resultado gue € contrario ao
efeito do substituinte observado. A doagao de elétrons ao metal de
veria resultar numa desestabilizacao do estado de transigao e por
tanto, numa diminuigao da constante de velocidade como aumento da
capacidade de doacgao o do ligante. '

Uma possibilidade de explicar este resultadoeastéfiarm)
efeito dos ligantes sobre o estado inicial da reagcao. De fato a
medida que aumenta a capacidade de doagao de elétrons do ligante,

a ligagao Co~C (vista como a ligacao de um carbinion com Co(III))
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TABELA XVII - Pardmetros termodindmicos de ativagéb para :a de-

composicao da benzilcobinamida na presenca de amd

nia 3,5 M,
o ‘ 3 -1
t-C kobs x 107 s
65 4,95
56 ‘ 2,13
50 ' ' 1,08
43,5 0,51

E; = (22,8 = 2,3) Kcal/mol

AH% = (22,3 + 2,3) Kcal/mol

AS# = (-3,2 £ 7,6) u.e

AG# = 23,2 Kcal/mol

ko5 = 5,56 x 1072 g7t

TABELA XVIII - Parametros termodindmicos de ativagao para a de-
composicao da benzilcobinamida na presenca de azo

teto de sb6dio 1,5 M.

t°c Kope x 103 s71
72 13,8

62 | 5,13

54 | - 2,31
16,5 0,97

40 0,48

(22,5 + 1,2) Kcal/mol

=3
I

a
AH# = (21,9 #* l,2) Kcal/mol
as” = (-3,7 + 3,8) u.e.
AG# = 23,1 ¥cal/mol
k.. = 7,75 x 107> st

25
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TABELA XIX - Parametros termodinamicos de ativagao para a decom-
posigao da benzilcobinamidad na presenga de hidrdxi

do de sddio 1,5 M.

o 3 -1
t-C kObS x 107 s
50 1,98
49 1,77
43,5 - v 1,08
38,5 0,68
35 0,52
25 0,20

E, = (17,6 * 2,7) Kcal/mol

AH# = (17,1 + 2,7) Kcal/mol

AS-?s = (-18,2 + 9,3) u.e.

AG# = 22,5 Kcal/mol

_ -4 -1
k25 =1,91 x 10 S

TABELA XX - Pardmetros termodinamicos de ativagao para a decompo

sigcao da benzilcobinamida na presengade piridina 2 M.

t°c k x 105 g1
. : ocbs

49 21,7
43,5 12,5
39 : 7,49
29,5 ‘ 2,52
25 1,30

Ea = (22,3 £ 2,7) Kcal/mol

A% = (21,7 + 2,7) Keal/mol

as® = (1,3 % 9,3) u.e

aG" = 21,3 Keal/mol

= 1,41 % 1073 71

o

N

wm
1l
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TABELA XXI - Pardmetros termodindmicos de ativagdo para a decom-

posicao da benzilcobinamida na presenca de imidazol

2 M.
t°c x 105 s71
obs
49 12,1
44 7,29
40,5 4,70
25 0,65
E, = (23,1 £ 2,7) Kcal/mol
sH” = (22,5 + 2,7) Kcal/mol
AS# = (2,6 + 9,1) u.e.
AG# = 21,7 Kecal/mol
-4 -1
k25 =6,94 x 10 ]

TABELA XXII - Parametros termodinamicos de ativagao para a decom
posicao da benzilcobinamida na presenca de cianeto

de potassio 0,5 M.

o 3 -1
t C obs x 107 s
34,5 22,1
29,5 16,9
25 12,2
20 8,76
15 5,98

Ef = (11,8 *+ 1,5) Kcal/mol

pH” = (11,2 + 1,5) Kcal/mol

pS¥ = (=29,5 + 5,2) u.e.

AG# = 20,0 Keal/mol

koe = 1,24 x 1072 71

25



76

“TABELA XXIII - Parametros de ativagzo e constante de velocidade .
observada para a decomposicao térmica de benzil

cobinamida na presenca de diferentes ligantes.

LIGANTES 'kczclz%;gl kcaAlH/?:nol uA.S:. | kcaAlG/fnol k_zs_ st
H,0 26,5 28,5 14,3 24,3 9,29 x10°°
H,0 2 25,2 27,2 10,1 24,2 1,11 x 107
NH, 20,2 22,2 ‘—3,1 23,2 5,56 x 10°°
Ng 19,9 21,‘9  -3,7 23,1 7,76 :x 107
OH™ 15,1 17,1, -18,2 22,5 1,91 x 107
Imidazol 20,5 22,5 2,6 21,7 6,94» x 1074
Piridina 19,7 21,7 1,3 21,3 1,41 x 1073
cN™ 9,2 11,2 -29,5 20,0 1,24 x 1072

a - p—metilbenzilcobinamida
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FIGURA 33 - Dependéncia do logaritmo natural da constante de ve~
locidade observada, no reciproco da temperatura,para
a decompos1gao térmica da benzilcobinamida na presen
¢a de amdnia 3,5 M.
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FIGURA 34 = Dependéncia do logaritmo natural da constante de ve-
' locidade observada, no reciproco da temperatura,para
a decomposigao térmica da benzilcobinamida na presen
ga de azoteto de sddio 1,5 M. -
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FIGURA 35 - Dependéncia do logaritmo natural da constante de ve-
locidade observada, no reciproco da tempratura, para
a decomposicao térmica da benzilcobinamida na presen
¢a de hidrdxido de sbdio 1,5 M. -
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FIGURA 36 -~ Dependéncia do logaritmo natural da constante de ve-
locidade observada, no reciproco da temperatura,para

a decomposicao térmica da benzilcobinamida na presen
¢a de piridina 2 M.
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FIGURA 37 - Dependéncia do logaritmo natural da constante de ve-

locidade observada, no reciproco da temperatura,para
a decomposigao termica da benzilcobinamida na presen
¢a de imidazol 2 M.
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FIGURA 38 -

-3

-4
X
£

-5L

-6l ]

3,20 3,35 3,50
(T7).10%,°K™
Dependéncia do logaritmo natural da constante de ve-

locidade observada, no reciproco da temperatura,para
a decomposicao térmica na benzilcobinamida na presen
¢a de cianeto de potassio 0,5 M.
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deve ser enfraquecida pelo aumento da densidade eletrdnica ao re
dor do atomo de cobalto. A desestabilizacao do estado inicial,que
resulta do aumento da densidade eletrOnica ao redor do atomo  de
cobalto, deve ser necessariamente maior que a desestabilizacao do
estado de transigao no qual o radical eletrofilico estd no melhor
dos casos fracamente coordenado com um cobalto de estado de oxida
cao proximo a 2. O efeito resultante seria portanto, catilise da
reagao de quebra homolitica da ligagao Co-C através da desestabi
lizagao do estado inicial. O resultado ébtido da ordem de efeito
trans para os diversos substituintes estudados concorda plenamen-
te com o argumento utilizado. De fato a ordem observada para rea
¢oes de intercambio de ligante de Co (III), sem mudanga no estado
de oxidacgao, € exatamente coincidente com a ordem determinaaé ex
perimentalmente neste trabalho.

E interessante observar que a mudanga nos valores de
entalpia de ativacao determinados experimentalmente.

#

Os valores de AH’ variam entre 28,5 Kcal/mol e 11,2

Kcal/mol, se considerarmos que estes valores representam aproxXima

36

damente o valor de D (D = AH# - 2 Kcal/mol) nossos re-

Co-C Co-C

sultados (ver tabela XXIII) sugerem que a ligagao Co-C tem uma en
talpia de dissociacgao que depende fortemente da natureza do‘ligag
te coordenado em posigao trans.

Basicamente o efeito de substituintes mudaria a ental
pia de dissociagao através de um efeito no estado inicial da rea
cao. E interessante observar que apesar dé variagao de aproximada
mente 17,3 Kcal/mol nos valores de AH*, os valores de energia li-

vre mudam somente 4,3 Kcal/mol na série de reagoes estudadas.

Este resultado indica uma série de reacoes comoensadas termicamen
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te, na gual as ﬁudangas de entalpia de ativagao sao compéhsadas
por uma mudanca no sentido oposto da entropia de ativagéo.b

Este comportamento experimental sugere a presenga> de
uma relagao isocinética, fato que deve ser valido , justificaria
um mecanismo Gnico para a série de reagoes estudadas.

Desde que graficos de AH#\ersus AS¢, apesar de ampla
mente utilizados nao possuem validade nenhuma como teste estatis
ticamente significativo da presenca ou auséncia de relagdes isoci
néticas um grafico de 1ln k312,5 versus 1ln k298,0 foi feito ‘para
verificar se esta relacgao existe.

Como pode ser visualizado na figura 39, uma relagéo li
near com um coeficiente de correlacao de 0,9944 foi obtida.

O valor do coeficiente angular desta relacgao (b=0,8728)

nos permite calcular o valor de B através da relacao 49,

_ Tsz(l—b)
T, - bT,

0 valor de B calculado foi 471°K (130°C) que esta fora
da faixa experimental e portanto a reversao da ordem de reativida

de que deve ocorrer quando T__ > 8 nao & possivel observar expe-

Xp
rimentalmente.

O fato de ter uma relagcao estatisticamente significati
va, € um argumento em favor de um mecanismo Unico para a série de
reagoes estudadas.

Portanto, o efeito de cianeto, nao @ um "efeito anOma-

17

lo" senao meramente uma desestabilizacao da ligagao Co-C  que

resulta AUmMa diminui¢do consideradvel da entalpia desta ligacao sem
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FIGURA 39 - Grdfico do logaritmo natural da constante de veloci-
dade a temperatura T, = 312,50K versus o logaritmo
natural da constante de velocidade a temperatura T,=
298, 0K, 1
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mudar o mecanismo da quebra da ligagao.

Finalmente,.é importante salientar que os resultados
deste trabalho n3o coincidem com aqueles observados por Jencks e
colaboradores no efeito de cianeto e, quebra de ligagoes Co-C em
[(metoxicarbonil)metil]cbbalamina, sendo que o0 mesmo autor sugere
queba reagao €& iodnica >0

E dbvio que a partir de dados experimentais deste tra
balho gque a gquebra homolitica da ligacao Co-C & a rota mecanisti-
ca preferida (de menor energia‘de ativagao) em benzilcobinamidaé.

Uma possibilidade de explicar esta mudanga de mecanis .
mo estaria no aumento relativo da estabilidade do estado de ;trag
sigao nao idonico com a introdugao de um grupo benzila.

?orém, um maior nimero de exemplos seria necessario pa
ra determinar os fatores que contribuem a mudanca de um mecanismo

heterolitico para homolitico.



CAPITULDO IV

CONCLUSOES

a) O mecanismo para a série de reagoes estudadas & homolitico.

b) Os parametros de ativagao obtidos sugerem que a ligagao Co-C
tem uma entalpia de dissociacao que depende fortemente da natu

reza do ligante coordenado na posigao trans.

c) O efeito do substituinte muda a entalpia de dissociacao atra-

vés de desestabilizagao dos reagentes.

d) Enquanto que a entalpia de ativacao varia 17,3 Kcal/mol,a ener
gia livre de ativacgao varia 4,3 Kcal/mol nas reacdes estudadas
indicando que as reacgoes sao compensadas por uma mudangaruﬁseg
tido oposto da entropia de ativagéo; Este comportamento sugere
a presenca de uma relagao isocinética, que justifica ummecanis

mo Gnico para as reagoes estudadas.
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