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ABSTRACT

This work describes a studu of substituent and buffer
effects on the dehudration of carbinolamines intermediate in the
conversion or benzaldehudes and H-Methulhydroxylamine to the

corresponding nitrones.

The values of the equilibrium constants { K > for carbinclamine
formation were determined in order to obtain the true dehudration rate

constants.

The values of the equilibrium constants, the hudrornium iorn
catalytic rate constants and the rate constanmts Tor the non—-catalyzed

reaction give Hammett correlations with &%  than with & 0 . Suggestin:

]

that the carbonyl carbon, or reaction center, is positively charged in the

transition state for the dehudration.

The correlation between log K and pKBH (pKBH= acid dissociation
constant of the protonated benzaldehudes > exhibits a negative deviation
from 2-Hudroxubenzaldehude due to the larger stabilization of the

reagent relative to product buintramolecular hudrogern bonding.

The ratic betweenr the ortho and para substituent ef
the rate constantz of the spontansous reaction iz ls=z=z tharn ths unitu
for all the compounds except Z-Hydroxuybenzaldehuds. Thiz fzct can be
explained bu the existence of intrameleculzr 2sneral acid catalusis in this

latter compound.

Irn the Bronsted plot, a large positive dewiation is cbserved for

the rate constant of ths =spontanecuszs dehudraticn reaction =7
2-Hudroxubenzaldehyd=s . This could be interpreted in term=s of eithe-
bifuncional catalysis bu water or, preferablay, of intramcleculzar gznerz’

acid catalusi=z_ In the oxime formation from 2—Hudroxubenzaldehude and



4

hydroxylamine, the rate constant in the presence of boric acid i= 4700
times larger than that predicted from the Bronsted plot. This fact is

explained on the basis of formation of a boric acid-carbinclamine complex

in the transition state, favoring water departure to give a boric

acid-salicildoxime complex.



RESUMO

Neste trabalho foram realizados estudos sobre ainfluéncia do
substituinte e de diferentes tamp&es na etapa de desidratacdo de
carbinolaminas, formadas a partir de benzaldeidos e N-Metilhidr*oﬁlamina.,
para dar nitronas.

Para obter o valor das verdadeiras constantes de desidratacdo fol
primeiramente determinado o valor das constantes de equilibrio de
formacdo de carbinolaminas entre benzaldeidos e N-Metilhidroxilamina.

Os grdficos de Hammett para as constantes de equilibric, as constantes
de velocidade de reagdo catalisada pelo ion hidrdnio e da reacdc espontanea
mostram uma melhor correlacfo comft do que com " para os p-substituintes
sugerindo que o carbono do arupo carbonila, centro de reacdo, deve estar
positivamente carregado no estado de transicdo da reacdo.

fA:correlacdo entre log Keq vs pKgy (KBH= constante de dissociacdc dcida
dos benzaldeidos protonados) mostra um desvio negativo do ponta
correspondente ao 2-hidroxibenzaldeido indicandc uma malor estabilizacio do
reagente com respeito ao produto por ponte de hidrogénio intramolecular.

A relacso orto /para das constantes de reacio espontanea’d menor do que
um em todos os casos, com excecdo do orto e para hidroxibenzaldeido.
provavelmente devido a existé&ncia de catdlise dcida geral intramolecular no casa
do o—-hidroxibenzaldeido.

Na correlacdoc de Bronsted o valor da constante de welocidade de reacdoc
espontaﬁea, considerada como catalisada pela dgua, apresenta um desvio
positivo com respeito aoc valor que corresponderia a linha de Eronsted, 0 que
pode ser interpretado como catilise bifuncional rela dagua ow preferentements
como catdlise dcida geral intramolecular. Verificonr—se ainda que na reacdo de
formagc8o de oxima a partir do c-hidroxibenzaldeido e hidroxilamina o ponte
correspondente ac acido bdrico na linha de Bronsted & 4700 vezes inferior ac
valor experimental. Este fato € explicado pela formagio de um complexo dcido
bdrico—-carbinolamina que estabiliza o0 estado de transigdo da desidratacdic

formando como produto o camplexo dcido bdrico-salicilaldoxima.
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I — INTRODUCHO
F. — Mitrormas

Nitronas s30 compostos que possuem a estrutura

NS
e \O_
(1)

A designacdo nitrona fol escolhida com a finalidade de indicar a
relac8o quimica existente entre estes compostos e muitos outroes
compostos carboxilicos, como por exemplo as cetonas que deram origem ac

nome nitrona.1

0 grupo nitrona possul uma grande semelhanca com o garupo
carbonila em facilitar: a remocdo de um prdton do carbono adjacente em
condi¢Ses basicas, a oxidacdo de um arupo metila adjacente ao grupo
nitrona pelo didxido de selénio, a adicdo de reagentes de Grignard, 2 adigdo

de dcido hidroxdmico e a redugdio por complexos de hidretos metdlicos.

2 - Usps

D principal uso das nitronas parece ser como intermedidrio em
sinteses orglnicas.

A rea¢dc de Kroehnke tem sido empregada para preparar, por
hidrélise de nitronas apropriadas, uma variedade de compostos

carbonilicos tais como: aldeidos, cetonas, glioxais, dcidos o — cetocarboxi -

licos, dialdeidos e o:s | — aldeidos.®

A formacdo e hidrdlise de nitronas tem considerawvel aplicagéc

na quimica de estero‘ides-3='4-'5



As nitronas tém sido usadas para a sintese de corantes de

neocianina, como st.u:>er~sensil:;ilizant,es.6

Um razoavel nimero de experimentos farmacoldgicos,

. . . . a
empregando nitronas, tem também sido pubhcados-?’a"

A= nitronas foram empregadas a mais de 50 anos na sintese da

efedrina e de homdlogos da efedrina-m

R
!Z—C—-N:C-—R
i +
OH CHj
Efedring

_ Foi demonstrado que as nitronas derivadas de benzaldeidos
arresentam uma certa atividade antibacteriana.

No entanto, a substituic8o do benzaldeido por outro aldeido

aromdtico ou heterociclico, conduz a uma atividade antibacterianz de boa

eficiéncia, com € o caso de derivados do S—nitrofurfural e furfural.

Em 1976 o Librium constituiu o medicamento receitado com o

segundo maior volume de vendas nos Estados Ur-it:lc»s.11

Librium € uma nitrona ¢ clorodiazepdxido », feita mediante uma
série de conversdes quimicas, Qque € utilizado nz medicina como
tranquilizante.

NH, | \N/CH3
[ ) + CoH H
_| * CgHscocl — /{ ’O /()\/ }? 2
cl c= N
cl

L ibrium



J. = N Foquocrdo de Hamwmeill ¢ Fouilsbrio Qusmico.

A equacdo ( 2 » abaixo representa a dissociac%o de uma familia

de dcidos benzdicos meta e para substituidos em dgua a25° C e | atm., e
como esperado, a magnitude de Kpgy ¢ constante de dissociacdo » € afetada

pela natureza e posicio do substituinte ¥

COsH co,
T 2 +
_— + H30, Ky
X X

Nds arbitrariamente usamos o efeito do substituinte ¥ sobre a

acidez do a&cido benzdico como uma medida de algumas propriedades do
substituintes. '

A medida € representada pela letra grega =sigma (& ), e &
definida pela equacdo ( 3 > abaixo:

& = pKgy ( CgHsCOpH > — pKay ( XCgH4COpH > : C3)>

ou

& = log K-S X Lg Hy LU H)
KRH < 06 Hs 002 H )

Um wvalor positivo de ¢ indica que o substituinte aumenta :

acidez do 4dcide benzdico, ou seja, corresponde a capacidade dc
substituinte em retirar eldtrons.

Da mesma maneira, substituintes que nos dioc um valor negativo
de ¢ diminuem & acddez do acido benzdico, ou melhor, se comportam comeo

doadores de eldtrons.

Na tabela (1 » a seguir mostramos alguns valores pKa do scidc

benzdico substituido com seus respectivos valores de .



FTabela T - pKa de dcidos benzdicos meta e para substituidos e os

valores de & para os substituintes correspondentes em #gua a 25° C_IE,ES

Substituinte

PKa &
H 4,20 0,00
m-CHz0 4,09 0,11
m-F 3,86 0,34
m—NOg 3.49 0,71
p—NOp 3,42 0,78
p-CH= 4,37 -0,17
p-CHz0 4,48 -0,28




Se noés agora queremos analisar os efeitos destes
substituintes sobre a forga de outros acidos artomdticos, devemos seguir

0 seguinte raciocinio -

Para um par de equilibrios, Hammett verificou que o arafico de
meta e para substituintes normalmerite da uma correlacio linear. e que

compostos em posic8o orto se desviam desta correlacéio.

Ent8oc, o log le para um equilibrio com substituintes em

posicio meta e para € uma funglo linear do log Ke>< para o outro equilibrio.

Esta relacl8c pode ser representada como na equacdc abaixo,

tomando como exemplo o dcido benzdico e o dcido Tenil acetico.

log (K1 HDAFCHRCO0H _ 444 ¢ k1 HArCOH , v <5

Onde p € a inclina¢lo da reta, ¥ & o intercepto e le ¢ a constante de

ionizacdo para um substituinte em posicéo para ou meta no anel aromdtico.

Para um outro substituinte uma reacdc andloga a equacéo

acima pode ser escrita e quando subtraimos ¢ & > de (S > temos ¢ 7 2.

log (KZ HAFCHACO0LH — o 44g ¢ K2 HArCORH , v C6)>

log (K2, skl HATCHRCO0H . o 41,4 k2, ryl HArCOH (2,

Na equagac ¢ vV » acima Hammett usou 1 como referéncia, qus

corresponde ao dtomo de hidrogérnio com substituintes.



Com estas definicfes podemos escrever a equagdo de Hammett
da seguinte maneira-

log (K, /K> = p log (K, /KRrCosH (8>

Onde K, e Ky do lado esquerdo da equacdo s30 as constantes de

dissociac%o para um composto substituido em posigio meta ou para e o

termo log (KX/KH)QFCDEH tem um valor definido para um dado substituinte

X, conforme a eduat;&o ( 9 ) onde:

& = log (K, /KArtoH | C8)

entd3o a equagdo de Hammett toma a seguinte faorma:

log (K, /Ky> = p ¥ : {10 >

onde & depende somente da natureza do substituinte e ;:; depende da

natureza da reacdo incluindo a temperatura da reag¢do, solvente, etc.

# maanitude dos valores p di idéia da sernsibilidade da reagfo ac
efeito do substituinte, e que, para o exemrlo usado, valores positivos de

nos dizem que a constante de dissociacdo £ Tawvorecida rela capacidade d«
substituinte em retirar eldtrons.

Um raciocinio arndlogo a equagcic de Hammett para o equilibric

dcido-base € usado para a correlagdo de velocidades de reacao.

Neste caso teremos:

log (K /Ky =p ¥ _ ¢ 11 >



onde a constante Ky € a constante de reagdo para o dtomo de hidrogénio

como substituinte e Ky € a constante de velocidade da reag8o para um

substituinte ¥ qualquer.

4. - Correlacfoe cos &

Através de alguns resultados experimentais, se pode ver que,
em rea¢des envolvendo a formagdo de um centro de reagfo deficiente de
elétrons conjugade com o anel, substituintes que por conjugacdo tem a

capacidade de doar elétrons possuem um efeito além daquele esperado

tendo como base os valores normais de ﬁ-_13_.14

Correlagcbes n&o muito satisfatdrias s8o obtidas, pele uso da

equacdo de Hammett em certas reagfes, quando sic usados os wvalores

comuns de ¢ definidos pela equagdo ( 10 2, tendo como reaclo rpadrio a

ionizacdo do acido benzdico.

Porém, melhores correlagfes sdc obtidas quandd constantes

alternativas de substituintes, 6‘+, sd0 usadas.

Estes valores de ¢t s%0 obtidos atrauvés de uma reacdo padrio

diferente do equilibrio usado para definir o= valores de .

A reacdo padr8oc usada € a hidrdlise do 2— cloro—-2—~fenilpropano

em 90 acetona/dgua a 259 C .

CH .

[ p(9):-454 CH;

?—Cl + Hzo 7 C—OH+ He!
c < '

X Hy \ H:V 4 CH

s
c+ C
|

CHy

12 >



Indiferente de ser aionizaglo inicial ou a subsequente captura
do nucledfilo pelo carbocition a etapa determinante da wvelocidade da

reagdo, o complexo ativado desta reacdo envolve um carbono deficiente de
elétrons.

Se o complexo ativado desta reacdo € prdximo do intermedidrio,
o carbocdtion, as formas de ressonincia abaixo indicam que certos
substituintes em posicdo para, através de conjugacic, té&m o efeito de
suprir eldtrons além daquele esperado tendo como base os valores

comuns de ¢ .

?Hs CH3
S R
CHg CH3
b N <13 >
. 1 7

0 valor de ¢ da reacdoc acama foi definidc como -4,54 tendo
como base alauns substituintes em posiclc rara e meta inca_pazes de

assistir o centro de reacfo por conjugacao.

Os valorez de ©¥ foram obtides para o= outros substituintes
(capazes de fazer resson&ncia* pelos resultados experimentais de K,

usando a equacio

log Ky /Ky = — 4,54 6" <14 >

onde Ky € o valor para a velocidade da reaciaoc quando o substituinte for ¢

hidrogénio.

A seguintes reacbhes de solwdlise dio uwma boa correlacao com

-+ .
& e, como esperadc, um zlto valor negativo de .



ArCH(CgH5OCl + CpH50H ——————> ArCH(CgH5)0CpHs + HCL C15 >
e 62 = - 4,05
ArC(CH3>aCl + ROH > Produtos €16 )
e (¢¥) = - 4,82 , R = CH3-
e (&%) = - 4,67 , R = CpHg—
e (¢¥> = - 4,43 , R = (CH3)pCH-

Um composto benzdico que sofre =soludlise por um mecanismco

SNp envolvendo um complexc ativado com uma carga pardal positiva

desenvolvida no grupo CHp, tambdm se correlaciona com FF.

s+ 8+ 8-
R\OH-O-QPCHQX——)[RO---_C Ha----x] >ROCHpAr + H X
H Ar €17 >

FPorém, este mecanismo envolve a criacdo de uma carga parcial
positiva no carbono ligado ano anel aromaticce, entis, esta reaclo vai
apresentar wum wvalor de @ pequeno, se comparadc com as reacgfes

anteriores.

0 mecanismo de substituicdc eletrofilica aromdtica envolve um
intermediirio (I1> :



10

¢ 3
Y Y//,,’ Z 2z
LIIN ky +
+ 7 ‘——kl | ———— + Y
X X ‘ X
\ )
(1) C18)>

NHormalmente, a fTormag¢8o deste intermedidric, também chamado
de intermedidrio de Wlheland, € a etapa determinante da wvelocidade da

reac8o (Kp > Ky > .

Boas correlacfes sao obtidas com substituintes em posicdo

para usando pardmetros de 2

Substituintes que podem suprir esta deficiénca de eldtrons
s80 um aumento na constante de velocidade maior do que era esperado por

seus valores comuns de ¢.

Isto pode ser verificado nas estruturas de ressonfncia abaixo:

X <19 >
(I

Uma estrutura canbdnica extra <(III> € acrescentada ao
intermediario (II> por certos substituintes estabilizandc o intermedidrio e
facilitando assim sua formacdo.

Exiz=tem reacbes do tipo:
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< 20>

21>

em que pode ser esperada uma correlacdo melhor com r* do que com § .

Um fundamento para esta espectativa € que a estrutura (I

serve para atenuar a estrutura (U na forma hibrida total, por este

motivo tornando o reagente menos suscetivel ao ataque nucleofilico.

X / \ //O + - /O 72N ,O
—C ~——— X= C\ — X—~’ \)—C3

(30

keacbes representadas pelas equagcbes { 20 e

portanto dfdo uma correlagio o - * com valores de p positivos.

{22)

21 ? acima

Na pratica, as vezes estas reacdes tambérm ddo correlacter

muito adequadas com valores comuns de ¢ .
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A razdo & que provavelmente a reacdo padri&oc que define ¢, a
ionizagdo0 do &cido benzdico substituido com um grupo como por exemplo o
CHz0 - .

Em outras palavras, o valer comum de ¢ para certos

substituintes jd inclui uma pequena contribuigcfo das
ressonancia.

formas de

5 - Correlocdo com £~

A figura ( I > abaixo mostra um grdficc de Hammett para a

dissociagcdo de fendis, note que o grafico de pKpy contra & em wez do

log Kay nos d& uma inclinagdo negativa, ¢ que corresponde a um valor de ¢

positivo para o ardfico de log Kgy 15,16



\c p-CH,O
10.0
H
o P-Br p=2.21
9.4 « m—Br
5 !
-l
=
8.0}
7.0
1—1‘4 1
-0.4 0
Figura f - 6FFfice

e Fammetrd rars =

gircaciscdc de ¥ encis en
doua a o5 15

13
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Como se pode verificar, alguns pontos se desviam da linearidade
em quantidades muito maiores do que o erro experimental.

Aqueles compostos com substituintes que, por conjugacio,

podem retirar elétrons e que estfo em posicdo para em rela¢do ao grupo
OH possuem um menor valor de pKpy, isto €, sdo mais dcidos. Em outras

palavras, certos substituintes como p—~NOp e p—CN tem um efeito extra de

aumentar a acidez.

Os &nions destes fendis tém suas cargas negativas mais
extensivamente deslocalizadas por ressondnca por substituintes com a
capacidade de retirar elétrons; isto n%o € possivel quando alguns
substituintes estdo em posicdoc meta em relacdoc ac grupo OH, ou se o

substituinte ndoc tem a capacidade de retirar elétrons por conjugacéo.

Este efeito eletrdnico extra s¢ € possivel quando o centro de
reacio, que envolve uma maior densidade de elétrons, estiver conjugado

com o substituinte através do anel benzénico.

Para estas reagfes um outroc pariametro de substituinte &

empregado, e tem o simbolo de ¢~ . Seus valores numéricos s&o0 avaliados

através da extrapolaclo dos seus valores de pKpy. como mostrado na
figura {1 > acima.
E por estas razdes que o grupo p~HOz tem um efeito muito

maior do que o antecipado pelos wvalores comuns de 6, desativando a

nucleofilicidade do ion fendxido em uma reacao SNp.

Isto ¢ devido a conjugacio entre o oxigénio e o grupo p—NOo.

O\# _ 0.
O — 0O
o’ 5 C23)>
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Uma classe importante de reages em que 05 valores de & sdo

muito usados € a substituic8o nucleofilica aromdtica.

Y,
U Z
- L k2
+Z — —_— +vY~
ki C 24 )
X X

Y

Consequentemente o aumento da carga negativa no complexo
ativado acima, também chamado de intermedidrio de Meisenheimer, ¢ muito

mais efetivamente deslocalisada por conjugagcéo.

Isto ¢ wverdadeiro independentemente de ser a formagcl8c do
intermedidrio ou a subsequente decomposicd8o do mesmo a etapa
determinante da velocidade da reac¢dio. '

6. - CLatFlise Acidas Feral
Se uma reacldoc de um composto S € de primeira ordem em

relac&o a ¢ § >, e catalisada n8o somente pelo ion hidrogénio mas tambdm

por um dcido fraco nio dissociado RH, a expressfo da lei de velocidade

experimental vai ter a seguinte forma: 17,18,19

+
s _J:l3.0_,_?(ﬂ_._ﬂaﬂ__.) Produtos 23D
onde

~d{(S)>»  dt = kobs L § 1 26 )

Kobs = ko + ky L Hz0V X + kgqy £ AH I €27
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kobs = Constante de velocidade experimental de pesudo
primeira ordem.

ko = Constante de velocidade de primeira ordem para areag8o
esponténea.

ky = Constante de velocidade de segunda ordem para a reagédo
catalisada pelo ion hidrdnio.
kaH = Constante de velocidade de segunda ordem para areagdo

catalisada pelo &cido geral AH.

Reacles em que as velocidades s&%o descritas pelas equacfes
{25, 26 e 27> acima mostram-  catdlise dcida geral. Normalmente a catdlise
dcida geral € rfacilmente distinguivel experimentalmente da catdlise dcida

especifica.

A variacldo da constante de pseudo primeira ordem, kobs, com a

concentrac8o do dcdo ( AH >, € investigada a pH constante, porédm ¢

possivel variar a raz8o AH_ /A" pela equacdo:

pKa = pH + log AH /A" «28)

De acordo com a equagdo ( 27 > a constante catalitica para o

dcido geral & obtida pelo coeficiente angular do plote de kobs x ¢ AH ),

sendo que o intercepto no da o valor de kg + kg « H30+) .

7. — dei gde Bronsied
7-4 - Reacles com LalFlise Acida GFeralf

A relag&o de Bronsted ( ou lei de catdlise > entre a constante

de acidez Kpy de uma série de dcidos catalisadores e suas constantes
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cataliticas & logaritmica.eo’ e1, 22

log kg = o« log Kn" + cte. 29 )

onde o« € um parimetro de reagio.
Sabendo que pKgy = — log Kan

a equagdo ¢ 29 > pode ser escrita como
loo kgl = — o PKgy + cte. { 30 >

Nos temos visto anteriormente que a constante catalitica kpy

para um uanico dcido AH em uma reagdoco com catdilise acida geral ¢

determinada pela variagdo da constante de velocidade a pH constante,

porém € possivel variar a raz8o AH /A .

Pela equagdo ( 27 > o griafice de kob=z em fungcdo da
concentracao do acido ¢ AH > a pH constante, apresentada umainclinacé&o

da qual obtemos o valor de kpy.

0s valores de « para uma reacéo com catdlise fcida aeral sio

obtidos pelo grdfico do logaritmo de KpH Para uma sdéris de dcidos usados

com catalisadores contra os seus respectivos valores de PKay -

U= wvalores de <« para uma variedade de rexcdes em solucic

normalmente estic na faixa de 0,0 e 1,0.
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Valores de o prdxamos de zero ou 1,0 s8o0 dificeis de se

determinar experimentalmente.
7.2 - Reacles com CatFlise BIisica Geral
A relagldo empirica entre a propriedade dcido-base de um

composto e sua eficicia como catalisador foi estabelecida primeiramente

para uma reagfo com catdlise bdsica geral, —a decomposicdo da nitramida.

HHpNOp —Uts B 5 4,0 + HpO ‘ < 31>
HoO0

— d ( NHpNOp) / dt = kobs ( HHpHOp) « 32>

kobs = kg + kgNC OH > + kgp( B > . C33)

kobs = Constante de velocddade de pseudc primeira ordem
experimental

ko = Constante de velocidade de primeira ordem para a reacédo
espontdnea

kgy = Constante de velocidade de segunda ordem para areacédo
catalisada pelo ion hidrdxido
kg = Constante de velocidade de segunda ordem para areacdo

catalisada pela base geral B

A decomposicdo da nitramida fol investigada em solucfes

21

aquosas por Bronsted e Pedersem™", que pela medida de kg mantendo o pH

constante e com a relac&o logaritmica andloga a feita para dcidos gerais

obteram:
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log kp = — B log Kgyy + cte. ( 34 >

kp = Constante catalitica para a base geral B

g = ParSmetro de Bronsted para a reac&o catalisada por bases

gerais

Kpy = Constante de acdez para 4dcido conjugado da espédcie

bdsica que catalisa a reagcdo

Como

PKpy = — log Kgy 35 )

entio
log kp = B pPKpy C 36 >

Os valores de B para as reagbes com catdlise bdsica geral séo

obtidos pelo gri#fico do log kg para uma série de bases usadas com

catalisador contra seus respectivos valores de pkgy .

Estes wvalores de B para estas reagtes geralmente estioc na

faixa de zero e um.

. - Srgonificado Fisico das Lonstontes e Bronsted

o: (B> podem ser interpretados em termoz da extensioc da

transferé&nca do prdton no estado de transicéo.

Medem portanto, o quanto o estado de transicio se assemelha
a produtos ou a reagentes, com respeito =z sua sencsibilidade, em umsa

reacfo de transteréncia de protons, isto €, uma reagcio dcido-base.
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Estes wvalores de o (B> podem nos fornecer uma medida da
facilidade da reac&o, podendo ser considerado como um fator de

seletividade relacionado com a reatividade.

Quando o« (B> s80 iguais a zero, o prdton nfo esti transferido

e o estado de transicdo é semelhante aos reagentes.

Heste caso a reagd&o ou o estado de transicdo n8o se mostram
sensiveis tanto para dcidos como para bases; quem catalisa a reac8o € uma
outra espédcie presente na soluclo que em solucbfes aquosas geralmente €

a dgua.

tuando o (B> s&o0 iguais a um, 0 prdton esti completamente

transferido e o estado de transic&o se assemelha a produtos.

Aqui a reacdo se mostra bastante sensivel, e os catalisadores

mais potentes presentes na solugdo € que atuario em soluclo aquosa, s&o

os ions HY e OH . Istc determina que a reagdo € especificamente
catalisada, e , Como consequéncia, a velocidade de transferé&ncia do prdton

se aproxima da velocidade controlada por difus&o.

0 estado de transicdo se assemelha mais & espdcie menos

estdvel na reacdo, entdo se

G° > 0; e > 0,5 o estado de transiclc se assemelha mais a2
produtos.

G° { 0; = < 0,5 o estado de transig8o se aproxima mais a
reagentes.

A estabilidade do estado de transicao € que permite a deteccico
de uma catdlise geral, pois uma maior estabilidade do estado de Lransicic

ou do intermediaric aproxima o E. T. aosz reagentesz aumentand:s =

=

probabilidade de que o (> sejam menor do que um, e, COmMC consequéncix,
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a catdlise geral é obseruada-23-' 24, 25

2 - R separacfoe de EFfeitos Polfoar, EFsiericos e de

Ressondncis

A cindtica de formac8o e hidrdlise de ésteres carboxilicos tem

sido investigada extensivamente.

0 efeito de wvdrios fatores estruturais influenciando a

reatividade tem sidc reconhecido, como por exemplo,'o impedimento

estérico e a polal;idade do substituinte.es!e;,

A dominante influéncia de um fator particular € algumas vezec
clara (por exemplo, 0 impedimento estérico € responsdvel pela dificuldade

de esterificacioc do acido benzdico 2-6 ~disubstituido).

Em muitos casos, entretanto, o efeito simult&neo de vdrios

fatores € concebivel e uma completa compreensdo requer sua separacéo.

Um método de separacdo de efeitos polar e estérico na

hidrdlise de ésteres foi sugerido por Ingold em 1330,

De acordo com Ingold a razlo do coeficiente de welocidade paraz
a hidrdlise alcalina e dcida de um éster sob dadas condigcfies é uma funcdéo
somente da polaridade de grupos substituintesz, ainda que oc coeficientes

de velocidades s80 efetados indvidualmente por impedimento estérico.

A sugestdo de Ingold recebeu pouco interesse nos 20 anos
seguintes, porém foi Taft em 1950 quem formulou as bases para uma

separacio quantitativa dos efeitos polar, esteérico e de ressonincia na

hidrdlise de ésteres.2®
Taft sugeriu a equacé8o abaixo para avaliar o efeito rpolar de

um substituinte R no éster RCOpR’.
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r'=log(k/k°)5—log(k/ko)n/a,-ts € 37 D
onde 6‘* ¢ uma constante polar do substituinte R. 0 coeficiente de

velocidade k se refere & reagio de RCOpR’> com R qualquer, e k° X reac4c

de MeCOpR” como padrdo. A e B se referem & hidrdlise idcida e bdsica

respectivamente da reagdo com um mesmo R’, solvente, temperatura, etc.

0 fator 2,48 coloca o valor de e* na mesma escala dos valores

de ¢ determinados por Hammett.

Esta equacé&o pode ser aplicada também a2 dsteres benzdicos

orto substituidos, o — KCgHgCOpR?, com 0 0 — MelgH4CO0poR™ como padrdo.

Associa-se aos termos da equagdo ¢ 3Y » o0s seguintes
significados: log (k/K°>B mede a soma dos efeitos polar,'ezstérico e de

ressondncia de R (ou ¥, log (k/ko)g meda a soma dos efeitos estdricos e

de ressonéncia de R (ou X); a diferenca dd o efeito rolar de R ou X ).

A equagao

Es = log ( k/k? 3q < 38 )

define uma constante estédrica do substituinte, embora rara sistemas que
est30 conjugados com COpR’, Es contém também uma contribuigdc da

ressondncia.

Este procedimento estd baseado em 2 suposicdes:
a> A energia livre de ativacfo relativa pode ser tratada como a soma de
contribuicdes independentes dos efeitos polar, estérico e de ressonéncia.

b) Nas reacfes dcidas e bdsicas os efeitos estéricos e de resson&ncia séo
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0SS Mmesmos.

c) 0s efeitos polares dos substituintes s&o0 marcadamente maiores na

reag&o basica do que na reacao ddda.

I - interpretacrdo g Efeito orte PRoseade na
Comparagrdo com Sistemos Pors Subsitituidos.

A iddgia de que sistemas substituidos em posig&c para fornecem
uma base para a interpretacdo do efeito orto € de cerca de 40 anos. Isto

foli feito por hidrdlise alcalina do benzoato de etila orto substituido.

A igualdade aproximada dos valores de ¢p e ¢, de Taft para

virios substituintes tem iduzido muitos autores a usar uma constante

apropriada de substituintes em posicfo para ¢ oy rc’p, tr+p, etc » como

uma medida do efeito polar de um substituinte em posig&o orto.

As influéncias adicionais podem ent&o ser reveladas.

Valores de (kg /Kkp? ou loa (kg /kp) tem sido tomados como uma

base para avaliar o efeito orto.

Wolfenden e Jencks analisaram velocidades e equilibrios para a

rea¢cdo de benzaldeidos orto e para substituidos com semicarbazida.30

. - fonstantes de Subsitituinles em PosicFo Orio.

Muitos autores té&m escolhido uma reacdo acreditando ser livre

de efeitos estéricos para orto substituintes e tém feito uma escala de

valores de ¢, assumindo pg = P para estas reacfes.
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31

McDaniel e Brown sugerem que valores de pKa do ion piridinio

2-substituido dariam uma base para valores de ¥, .

Usualmente, entretanto, sistemas em que o centro de reag8o ¢

um tanto separado do anel té&m sido escolhidos ( por exemplo: a dissociaglo

do 4dcido fenilpropidnico )32-

Valores de §, té&m também =sido baseado em dados

espactroscdpicos.

Em 1969 Charton reuniu valores de constantes de

substituintes em posicdo orto.33

Alguns destes wvalores podem ser verificados na tabela II a
seguir. |
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FTabela I¥ - Constantes polares de orto-substituintes

Providvel OCHz Me F Cl Br 1 NOé Ref.

Condigdo
'3 -0,39 -0,17 0,24 0,20 0,21 0,21 0,80 37
- -0,13 - 0,13 0,24%) - - 0,55« © 35 X
2 - -0,14 0,53 0,83 0,91 0,84 - 36
¢° -0,53 -0,16 0,16 0,31 - - - 0,94 34
¢° -0,67 -0,14 0,23 0,37 0,41 0,43 0,97 38
et -0,43 -0,25 - 0,45 0,55 - 0,75 39
e -0,00 -0,13 0,54 0,68 0,70 0,63 1,24 40
( -0,37 -0,13 0,29 0,50 0,55 0,64 1;20 40

H& uma fraca semelhanca entre os virios valores determinados
para um dado substituinte, no entante, € importante lembrar que os

processos de definigdo extremamente variados e em consequéncia valores
de ¢, podem ter variagldo equivalente aos verificados nos valores de ¢, o,
F*, 6" e 77 de Hammett.

Sem duvida, em alguns casos, o processc de definigc%o estd

sujeito a uma inesperada interferéncia estérica ou ocoutras interferéncias
do substituinte em posic&o orto.

Estas situactes tém sugerido uma investigacdo do verdadeiro
valor da constante do substituinte em posic8o orto.
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II — PARTE EXPERIMENTAL

L. - Fouipsmentos

As corridas cindticas e os espectros YU foram realizados em
um espectrofotémetro UVU-VUis Varian 634 e UU-Uis Varian DMS-80, ao qual

foi acoplado um termostato calibrado para 25° C marca #tica, com uma

variac8o de + 0,1° C . 0Os grdficos foram registrados em um registrador
potenciométrico acoplado ao espectrofotémetro.

Foram utilizadas cubetas de quartzo com tampa esmerilhada e
com 10 mm de caminho dtico.

0 pH das solucles foi determinado em um potencibmetro digital
marca Digimed DMPH-2 ou PMicronal B374, ambos equirados com eletrodo
duplo de vidro do tipo Ingold e previamente calibrados com solucfes
padr&o adquiridas da Merck.

Todas as solu¢fes foram preparadas com dgua. deionizada e
destilada.

fis substincias foram pedadas em uma balanga analitica
Mettler H31AR.

2. - feagen tes

Todos os reagentes utilizados no preparo das solugles e
misturas de rea¢do roram de grau analitico de acordo com os requisitos da
American Chemical Socdety (ACS)>, fornecidos pelas companhias Merck e /

ou Aldrich, e purificados sempre que Ffosse necessdrio.

J. - Pelerminaches Cindgticas
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As velocidades de reagdo foram medidas espectrofotometri -

camente a 25° C, forg¢a iébnica 1,0 (KC1), medindo o aumento relativo na

absorb&ncda devido a formacdo da nitrona nos seus respectivos

comprimentos de onda.

As medidas dnéticas foram realizadas com uma concentracgdo
de HN-Metilhidroxilamina em suficiente excesso de maneira que fossem
obtidas constantes de pseudo primeira ordem com relag8o a

N-Metilhidroxilamina.

A mistura reacional foi preparada em um volume de 10 ml

conttendo uma concentragldo de N-Metilhidroxilamina de 4,00 x 107EM e
cloreto de potdssio em concentragdo suficiente para manter a forga
idnica constante (1,0). Estas solu¢fes foram ajustadas ao pH dese.jado

com uma variagdo de + 0,03 unidades.

Desta sblut;&o transferiu-se 2,97 ml para uma cubeta de
quartzo; que apds alcangar o equilibrio térmico, foi iniciada a reag&o pela
adicio de 30 microlitros de uma solu¢lo 0,01 M de benzaldeido, com o

auxilio de uma microseringa Hamilton.

As constantes de velocidade de pseudo primeira ordem foram
calculadas tendo como base o log da diferenca entre a absorb&ncia no
tempo infinito da reacfio e a absorbancia no tempo “x* vs o tempo “x",

conforme a equagio abaixo

Kobs = 100 ( Ag, — Agx 2./t C39)

Estes cdlculos foram feitos atravées de um programa de
computacio para TK 3000 com um erro de determinaglo nunca maior do

que 3x .

Com os dados obtidos no presente trabalho, e Tazendo uma



analogia com mecanismos similares, pode—-se formular o mecanismo da

reacdo entre N-Metilhidroxilamina e benzaldeidos substituidos como:30

N K
1
C = 0 + CH_HNHOH ;===—.\
s 3 k
-1
C 40
ON OH -
] ] K N 0
— € — N — CH3z 2—> C == N — CHz + H0
‘ g +
onde a veloddade da rea¢do serd dada por:
v =kp CI)D < 41 >

sendo que ( I > €& a concentragfo do intermedidrio que estd em equilibrio
com 0s reagentes

Keq=(I> /S CC>M (N> C 42 )

onde ( C > €& a concentragio de aldeidoc na forma livre e ( N ) a
concentracio de HN-Metilhidroxilamina, e como o aldeido vai estar parte

como intermedidrio ( I ) e parte como aldeido livre ( C >1 a concentracéo
total do aldeido serd dada por:

‘

CCHO>E=(CCO21 +C1) < 43>

CCIHMI=CCO>t - C1) 44 2
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que substituindo na equacd&o ( 42 > temos

CI>»=Keq(CHX (N) /1+Keq(HN) - € 49 )

e substituindo (I > na equacgdo de velocidade ( 41 ) temos

v=kp KeqCC)It (N >/ 1+ Keq(HN) 46 D
e que

v/ (CHOt = kp Keq(H)/ 1 +Keq (N> =Kgpe C 47
onde

kp = kg + ki (Hz0> + kgy (OHD) _ < 48>

kg = Constante de velocidade da reag&o esponténea.
ky = Constante de velocidade de reacio catalisada pelo ion hidrénio.

kg = Constante de velocidade da reacdo catalisada pelo ion hidrdxido.

Em pH Acido, devido ao equilibrio existente entre a forma gcida
e a forma bdsica da N-Metilhidroxilamina, € como somente a forma badsica
da HN-Metilhidroxilamina &€ que reage, utilizou-se um fator de correcdo

para o cdlculo da constante de segunda ordem, o qual foi obtido pela
equacio abaixo:

L N 11

L KasCKa + NY) I £ N 32 ¢t C 49 )

onde ¢ N >1 representa a concentracfo de amina na forma bdsica.
entdo

kp = Kgps / L Keq (N1 / (1 + Keq (H>1 I < 50 )
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A equagdo ¢ 50 > acima € a equagdo matematica que explica os
resultados experimentais.

0Os valores da Ka da H-Metilhidroxilamina e Hidroxilamina foram

7,079 x 1077 e 6,760 x 10"7, respectivamente, o que nos dd um valor de pKa

de 6,17 e 6,15.43

Para o caso do 2-Hidroxibenzaldeido e 4-Hidroxibenzaldeido que
possuem pKa = 8,30 e 7,80 respectivamente, vamos ter que levar em conta
o equilibrio

OH o-
@_5 _KA_l //0 + H+
\ ¢ < <S51)>
onde a constante de dissodciag&o serd dada por

Ka=<CCO >CH")> 7/ CCOn)> 52 )

Como a concentrac&o total do aldeido vai estar parte na forma

de fendxido { CO™ > e parte na forma fendlica ¢ COH >

CC)OXt =CCOH)D> + CCO) < 353)

entdo

CCO>)=CC)O -~ CCONH) < 54 )

que, substituindo na equag¢&o de equilibrio, fornece

Ka=[(C)t—(COH)](H*)/(CDH) ¢ 35>
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Isolando o aldeido na forma de fenol vamos ter

CCOH)> =CCX HY) / Ka + (0D <56 )

onde

fc = HY /7 Ka + ¢ <57

representa a fraglo de aldeido que se encontra na forma de fenol visto

que, como demonstrado em outros trabalhos, a reac8oc do &nion salicilato

ndo ocorre-30

Ent3o, para estes casos, a equagio de velocidade ¢ 50 ) tomara
a seguinte forma-

v=kp Keq (CIt (NI fc / 1 + Keq ( N )1 <« 58 )

v/CCOt =kp Keq CH) fc /1 +Keq CH > + Kgpe € 59 )

Para os compostos p-nitrobenzaldeide que sofrem hidratac$o,

como demonstrado na equacd8oc abaixo, foi também aplicada uma outra

correcio nas constantes de velocidade.

(@]
0 i

Z K :
@-C\H — @?'OH < 60 )

oN oN H

K*=L C (OH)>> 3 / L CHO 1 ( 61)



Como a concentraclo total do aldeido (Ct> vai ser a
concentracio do aldeido mais a parte hidratada

CECtA=LCHO3+LCC(OH)>> O 62 )
entio
CLCCOH)>, 3 = LCt3I-CCHOO { 63)

que substituindo na equacao de equilibrio ( 61 > acdma vamos ter

K*= LCCt 3 -~LCHO 2 /L CHO 1 ( 64 )
entfo

CECHOI=LCt 12 /<1 + K> - C 65)

A equacéo de velodcdade ( 46 > uéi tomar a seguinte for':ma:

v=kpKeqECt ILHI /(1 +K">C(C1 +Keq LHNM)

- € 66 )
e de aqui
cor
V/ECtL] = Kghs = Kkgps (1 + K™) = kpKeq [H2 1 /1 + KeqLH21
C 67 )

Os valores de K’ foram tomados da literatura e s%0 de 0,25

parao p-nitrobenzaldeido?! e de 0,43 parao o—nitrobenza.ldeido“e_

¥. - Consiantes de Fquilibric
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A formacdo de nitronas como tem sido demonstrado, ocorre em
um processo que envolve duas etapas. Em pH neutro ou fracamente dcido,
a desidratag8o de um intermedidrio carbinoclamina € a etapa determinante
da wvelocidade da reagfo; por outro lado, o ataque da hidroxilamina se

torna a etapa determinante em pH mais &cidos.

N kq oH R
| !
C == 0 + CH3zHHON = — C H on —Ka >
p k_g
68 >
AN 9—
C == H — R + Hp0
7

Quando HN-Metilhidroxilamina €& adicionada a uma solugio de
benzaldeido, uma queda imediata na absorbancia do grupo carbonila do
aldeido € verificada Esta queda € causada pela conversdo pardcal do

aldeido no intermedidrio de adig&o carbilolamina.

A desidrata¢&8oc deste intermedidrio para formar a nitrona ¢
muito lenta, atravées de uma pequena extrapolacdc da absorb&8ncia ao
tempo zero de mistura e da extensd3oc desta reacd3c a diferentes

concentracdédes de nucledfilo, a constante de equilibrio para formag&o de

intermedidrio de adigc&%0o pode ser facilmente medida *3

~ Keq PH OH
€C == 0 + CHzHHOH F=——= — C N CH, 69 )

7
(COo1 CH)> <I?>

Keg = (I) / (CO>1 (H> C 70 D>
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Onde a concentragcdo total do aldeido ( C )t vai estar parte como carbonila
livre ( C )1 e parte como intermedidrio (I >

(CHOHE=CC2M+CI) < 71)
e

CCHOXL=CC 2 —C1) «72)
ent&b-

Keq=<(I)> JECCHO>t-CID>AICH) T 73

Keq=€I> /S CCO —CID>CHN)> » 74

Keq (CIIX (H>»=CI)>C1 + Keq (N) ' 73
logo

CID>)=KeqC(C)H>t CHI/ 1 + Keq(H) : <76

Na equag¢do ( 76 ) acima fazendo 1 /7 (1> temos:

1/CI>=1/Keq(COHtECH)>+1/7CC)Ht 77 )

que € a equacio da reta.

A concentragl8o do intermedidrio ( I >, pode ser obtida pela

diferenca da absorbincia do aldeido antes ( A; > e apds a adig8oc da

N-Metilhidroxilamina ¢ Az"), j4& que a desidratagfo deste intermedidrio

nesta regi8o de pH n&o vai interferir por ser muito lenta e por n&o

absorver na regifo em que se determina o equilibrio.
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CI>»= A1 — Ap = AaA «78)
entdo

1080 =1/Keq(CIXX C(N) +1/ CLCHE <« 79)
F. — Belerminacrdo dos pho doe C-hidroxi e S-Lidroxiben-—
ZTaldeido

Os 4-hidroxi e @2-hidroxibenzaldeidos, quando . em solucfes
bdsicas, sofrem desprotonacdo do grupo fendlico, formando seus
respectivos ions. Em determinada faixa de pH, ocorre um equilibrio entre

as formas molecular e idnica e seus pKa podem entio ser determinados.

OH o |
Hﬂ . P +
/4
@{ @‘C\H + H0 . 80>
A constante de dissodac8o dcida neste equilibrio € dada por

Ka=CCOH)> / CCO™ > CHY) < 81)

reordenando e logaritmando a equacé8o acima temos

pPKa=pH +log L CCO D>/ C(COH)> 1 < 82 >

Se as espédcies idnica e molecular possuem espectros UU-YIS
significativamente deferentes como pode ser observado na fig. 2, a razfo
espédcie molecular 7 espdcie iGnica Pode ser determinada
espectrofotomédtricamente.

Selecionou-se para uso nas determinagfes, os comprimentos de

onda correspondentes As maiores diferencas nas absorb8ncias das duas
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espdcies.

0s comprimentos de onda selecionados foram 380 e 330 nm para
2-hidroxi e 4-hidroxibenzaldeido, respectivamente.

RAs absorbéncias obtidas nos limites superiores de pH sido
devidas unicamente ao benzaldeido na forma ibnica
Ay = ¢ co™»

e as absorbiancias obtidas nos limites inferiores de pH s&o devidas a forma
molecular

Ap = CCOH D

Nos pPH intermedidrios a absorbincia € devido a uma contribuic o
das espécies molecular e idnica

Ax = Ay *+ A < 83)

As tabelas XII e X1II reunem os dados obtidos expebimentalmen-—
te.
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A
/ - .
/ = : e
Y J o=
%00 350 300 250 nm
Figura 2 - Espectros do 4-hidroxibenzaldeido em dgua, 25° ¢, forca

idnica 1,0 (KC1> a pH 3,80 ( A ), pPH 10,30 C B > e pH ‘?,6 CCo.
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IIX — RESULTADOS

As constantes de velocidades observada de pseudo primeira
ordem, e as respectivas constantes de velocidade de segunda ordem em

func&o do pPH estdo apresentadas nas tabelas IIT a XI.

As figuras 3 a 11, que mostram o perfil de log kp versus pH,

~demonstram a existénca de reaclo catalisada pelo _ion‘ hidrénio, uma
, reagio espont&nea ( independente do PH ) &, em alguns casos, uma reaco
catalisada pelo ion hidrdxido. ' '

Nas tabelas XII e XlII est&0 arpresentadas as absorb&ncias do
2-hidroxibenzaldeido e 4-hidroxibenzaldeido em funcdo do pH e os valores
do pKa podem ser visualisados nas figuras 12 e 13_ o

. Na figura 14 mostramos um grifico dos dados: que constam na
tabela XIV, da mudanga da absorbaincia em fungdo da concentracfo de base

nitl?ogenada, onde a reacfo da N—metﬂhidroxilahina - com

]

o-Metoxibenzaldeido foi acompanhada a 280 nm, a p.H 7,00, 25% ¢ e foﬁ;a
idnica 1,0 <KC1>. O valor da constante de equilibrio foi estimado em 3,87 Pelo

~ intercepto no eixo dos x, com coeficiente de correlagcdo ‘de'0,99?-

MNa figura 15 mostr'amos 0 espectro do 4-Clorobenzaldeido
antes ¢( A >, 30 segundos apds ( B ) e 2 horas apds a adic&o da
H-Metilhidroxilamina. o

0 mesmo eprocedimento foi utilizado para o cd&lculo das
constantes de equﬂibrio_ para os outros benzaldeidos substituidos e os

resultados est8o0 apresentados na tabela XU.

As constantes de velocidade de segunda ordem para formag¢&o
de nitronas por N-Metilhidroxilamina e benzaldeido substituidos, e para a
formac8o de oximas atraves de hidroxilaminas a natureza e concentragées
de tampbies.
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0s resultados cindticos obtidos nestes estudos estdo
apresentados nas tabelas XUI e XX e podem ser observados nas figuras 16
als. '

Foram utilizadas na rea¢do de formac8o de oxima os tampfes
acetato, succnato e fosfato monobasico.

LB correlac&o das constantes cataliticas dos 4cidos para a
’fformagao de ox:.mas em fungdo de seus valores de rKa, pelo método dos
-mimmos quadrados, apresenta um valor de o« = 0,731 com um coeficiente de
correlac8oc de 0,997. Sendo que para estes cdlculos foram aplicadas as
correcdes estatisticas originalmente propostas por Bronstéd, os valores
foram tomados segundoc Bell e Evans.

0s valores de pKa corrigidos estatisticamente est3c indicados

na tabela XX e o grafico de Bronsted estd representado na figura 18.

Considerando o valor da constante catalitica gﬁa'ra a reacéao
esponténea, tanto para a formac8oc de nitrona como para a f‘ormat.;éo ~dé
oxima, podemos verificar que a constante catalitica do sdlvénte esperada
pela reta tedrica de Bronsted & 600 vezes menor do que a constante
éxperimental para a formac8o de nitrona e 8000 vezes menor para a
- formac8o de oxima; neste mesmo grdfico podemos verificar que «a
' constante para a catdlise é_i:ida geral para o dcido bdrico <€ 4700 uez/'eis_

maior do que esperado pela correlagfo tedrica para a formagdo de oxim&;_

As constantes de equilibrio entre HN-Metilhidroxilamina e

benzaldeidos substituidos estdo apresentadas na tabela XX¥I, e os gr&ficros
de Hammett de log Keq vs ¢t e «h podem ser observados nas figuras 19 e

20, sendo que a melhor correlagio € com et sy COm um valor de p = 1,193,

0 mesmo grdfico de Hammett ¢ feito para as constantes de

reac8o espont&nea, apresentando também uma melhor correlaclo comet;

o valor de p para as constantes cataliticas ¢ - 0,302 enquanto que para as
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constantes n#o catalisadas ¢ - 0,490. Estes resultados, que constam nas

tabelas XXII e XXIIl, podem ser visualisados nas figuras 21 e 24.

Na tabela XXIV est&8o apresentados os wvalores de PKgH de
benzaldeidos substituidos. Na tabela XXU est&oc os valores das constantes
cataliticas para os benzaldeidos substituidos em func8oc de seus pKpy e ©

respectivo grdfico pode ser visualisado. na figura 25. 0s valores das

; constantes da reacSc n&o catalisada correlacionados com seus
respectivos pKgy estlo apresentados na tabela XXVl e o grifico na figura

26. .

A correlacdoc entre constantes de equilibrio e os valores de

pKBH. estd arresentada na tabela XXV1I e graficado na figura 2?.

No grifico de log k, vs pPKpy Podemos verificar que o porto
_experimental do Z-hidroxibenzaldeido situa-se muito acima do esperado
peia reta tedrica, enquanto que o mesmo 2-—hidroxibenzalyde’_‘id6: no graficov
de log Keq vs pKpy apresenta um valor experimental :mu.i'it',o: abaixo do

esperado bpela reta tedrica.

0s walores de bKBH do benzaldeido e dos benzaldeido*_s'

p-substituidos foram tomadeos da literatu.ra,““enquanto ‘que para _os$-

o-substituidos foram calculados teoricamente através da equacio -

PKpy = — 6,7 — 2,6 ¥ < 84

empregando os valores de 0‘* (sigma orto) toamados de Yates e c01.44

Nas tabelas XXVUIII e XKIX mostramos os valores de Kobs © kp em

fungcio do pH para a formac8o da salicilaldoxima; estes dados estdo
graficados nas figuras 28 e 29.
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FTabela IIr - Constantes de velocidade de segunda ordem para a
reacfo de 4-hidroxibenzaldeido com N-Metilhidroxilamina em fung&o do pH

em dgua a 25° C e forca ibnica 1,0 ¢(KCD>.

pH kobs/ s ! x 1074 Cka/MTIsTY 10gkp
2,00 6,128 676,00 - 2,829
2,50 7,8993 275,70 2,440
3,09 7,9583 71,45 1,854
3,51 7,8365 26,78 1,427
3,98 7,2697 8,45 0,926
4,52 7,1039 2,42 0,383
5,00 6,8646 0,811 - 0,090
5,50 5,7457 ' 0,241 - 0,617
5,99 3,7846 0,072 -'1;142
6,50 2,281 0,0260 - 1,585
7,00 0,8038 0,00724 - 2,140
7,55 0,3119 0,00256 - 2,591
8,11 0,5027 0,004020 - 2,395
9,06 0,4163 0,003297 - 2,491 )

Concentracdo de N—-Metilhidroxilamina = 0,04 M.

Concentrac&o de 4-Hidroxibenzaldeido = 1,0 x 1074 M.
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pH

Figura I - Log das constantes de velocidades de segunda ordem vs PH

Para areacio entre p-hidroxbenzaldeido com N-Metilhidroxilamina.
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FTabela TV - Constantes de velocidade de segunda ordem em fung&o do
PH para a reacdo de 4-hidroxibenzaldeido com H-Metilhidroxilamina em dgua

a 25° C e forca idnica 1,0 <KC1>. |

PH kobs/ s ! x 1074 ko /M 1s™1 log kp /M 1571
2,00 10,00 569,00 2,75
2,50 9,77 177,00 2,24
3,03 6,58 35,00 1,54
3,50 9,19 16,50 1,219
4,00 6,316 3,16 0,500
4,50 9,309 1,71 0,232
4,98 5,27 0,33 - 0,481
5,50 7,247 | 0,16 - 0,795
6,02 5,42 08,0501 - 1,300
6,50 2,264 0,0136 - 1,886
6,60 1,504 0,00837  -.2,077
7,03 0,891 0,00415 - 2,380
7,15 0,7024 0,00316 - 2,500
7,500  0,6556 0,00283 - 2,548
8,00 1,930 o 0,00809 - 2,091

Concentracio de N-Metilhidroxilamina = 0,04 M.

Concentracé8o de 4-Hidroxibenzaldeido = 1,0 % 1074 M.
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Figura 4 - log das constantes de segunda ordem vs pH para a reacdo de

P—metoxibenzaldeido com N-Metilhidroxilamina
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FTabela ¥ - Constantes de velocidade de segunda ordem para areacdo

de p-Clorobenzaldeido com N—-Metilhidroxilamina em funcdo do pH, em dgua a

25° C e forgaiébnica 1,0 <KKCD. -

PH Kobs/s ! x 1073 ka/M71s7l 1og kpMisTE
2,02 4,123 ’ 211,00 2,324
2,78 4,20 37,30 1,571
3,75 3,75 3,38 0,528
4,15 2,44 0,93 - 0,031
4,91 3,36 0,237 - 0,625
5,70 1,92 0,0296 -1,528
7,15 0,331 0,00171 - 2,767
8,03 1,1968 0,000952 - 3,021
9,01 0,21 0,00100 - 3,000

Concentrac&o de N-Metilhidroxilamina = 0,04 M.

Concentracioc de p-Clorobenzaldeido = 1,0 x 1074 M.
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-
-

pH

Figura 5 - log das constantes de segunda ordem vs pH Para a reacio de
P—clorobenzaldeido com N-Metilhidroxilamina



Tobela UVF -

de 4-Nitrobenzaldeido e H-Metilhidroxilamina em fung&o do pH em dgua a

259 C e forgaidnica 1,0 <KCD).
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Constantes de velocidade de segunda ordem para a reacgo

cor
pH kobs 5 1x1073 kp/mis™d log kp /1571
2,10 6,862 148,10 2,17
2,50 7,472 64,20 1,80 -
3,00 6,780 18,40 1,26
3,50 6,568 5,66 0,75
4,02 6,289 1,64 0,21
4,53 6,266 0,519 0,280
5,00 5,186 0,153 0,800
5,50 3,693 0,0416 1,380 °
6,00 2,478 0,0133 1,870
6,50 0,816 0,00288 2,540
6,84 0,334 0,001023 - 2,990 '
7,00 0,330 0,0009739 3,010
7,41 0,150 0,0005465 3,260
7,50 0,165 0,0004561 3,340
8,15 0,173 0,000466 3,330
8,60 0,149 0,000400 3,390
8,90 0,446 0,001194 2,920
9,11 0,745 0,001993 2,700
9,83 1,992 0,00532 2,270

Concentrag&o de N—Metilhidroxilamina = 0,04 M.

Concentracio de 4-HNitrobenzaldeido = 1,0 % 1074 M.

%
J
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Figura & - log das constantes de segunda ordem vs pH para a reacdo de

p-nitrobenzaldeido com N-Metilhidroxdlamina
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Fabels UIF- Constantes de velocidade de segunda ordem para a reagso

de Benzaldeido e N-Metilhidroxilamina em func&o do pH em dgua a 25° Cce
forgaidnica 1,0 (KC1). -

pH Kobs /s_1 x 10~3 ke/M—ls-1 loa kg/’-ls-1
2,00 4,3628 416,00 2,619
2,50 3,674 110,00 2,041
3,00 4,8792 46,60 1,668
3,50 5,176 15,66 1,194
4,00 5,224 5,026 0,701
4,50 4,234 1,310 0,117
5,50 3,988 0,411 - 0,386
5,50 3,816 | 0,144 - 0,841
6,00 2,896 0,050 - 1,301
6,50 1,8104 0,0195 - 1,709
7,02 0,7182 0,006224 - 2,205
7,52 0,2727 0,002193 - 2,658
7,97 0,1255 0,000986 - 3,006
8,25 0,1307 0,001020 - 2,991
8,60 0,532 .. 0,001192 - 2,923

Concentrac&o de N-Metilhidroxilamina = 0,04 M.

Concentr‘at;io de Benzaldeido = 1,0 x 1074 M.



S0

2 .
I, L J
- *
= or .
XN .
° -1t .
2t *
-3t ) . o ®
2 3 4 5 6 71 8

Figura 7 — log das constantes de segunda ordem vs pH para a reac¢do de

Benzaldeido com N—Metilhidroxilamina



31

FTabele UIrl- Constantes de velocidade de segunda ordem para a

reacio de o—-Clorobenzaldeido com N-Metilhidroxilamina em dgua a 25° Cc e
forga idnica 1,0 (KCD.

PH kobs s 1x1073 kas/Mis™! log kp /1571
2,00 3,9928 51,41 1,71
2,50 3,7796 15,35 1,186
3,00 2.6906 3,46 0,539
3,50 3,2472 1,323 0,120
4,00 3,3718 0,438 - 0,358
4,50 3,3108 o 0,139 - 0,855
5,00 3,0812 0,0439 - 1,357
5,50 2,5606 : 0,014 - 1,851
6,00 1,7158 0,004621 - 2,335
6,50 0,7172 0,001303 - 2,884
7,00 0,3156 0,0004851 - 3,310
8,18 0,0846 0,0001199 - 3,920
8,44 0,1000 0,0001413 - 3,849

Concentra¢cio de H—-Metilhidroxilamina = 0,04 M.

Concentrag¢do de o—-Clorobenzaldeido = 1,0 x 10~% M.
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constantes de segunda ordem em fun_c&b do pH para

Figura & - log das
a reacgdo de o-clorobenzaldeido com H-Metilhidroxilarmina em dgua a 25 C e

forca idnica 1,0 (KC1).
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FTaobela IX — Constantes de velocidade de segunda ordem para a reacéo

de o—-Metoxibenzaldeido com N-Metilhidroxilamina em dgua a 25° C e forga
ibnica 1,0 (KC1).

pH Kobs /s 1x1073 kp M is™1 log ko / "is71
1,51 5,96 648,00 2,810
2,75 5,22 82,07 1,910
3,53 5,10 13,32 : 1,120
4,46 5,16 1,616 0,208
5,30 4,50 0,253 - 0,595
6,07 2,736 - 0,0397 - 1,400
7,26 0,1539 0,003141 - 2,500
8,00 0,1173 : 0,001099 - 2,960
8,69 0,2626 _ 0,0008237 - 3,084 -
9,20 1,332 0,001844 - 2,734
10,03 0,3156 0,009351 - 2,029

Concentracio de N—Metilhidroxilamina = 0,04 M.

Concentracio de o—-Metoxibenzaldeido 1,0 x 1074 M.
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Fabela ¥ - Constantes de velocidade de segunda ordem para a reacédo

de o-Nitrobenzaldeido com N-Metilhidroxilamina em fungdo do pH em dgua a

25° C e forgaidnica 1,0 <KC1)>.

cor

pH kobs /5 1x1073 ko /M7l log kp /1571
2,00 1,52 25,97 1,410
2,54 1,973 9,72 0,980
3,00 2,106 3,360 0,530
3,50 1,92 1,04 0,017
4,23 1,786 0,183 - 0,737
4,50 1,80 0,100 - 1,000
5,00 1,746 - 0,033 - 1,481
5,70 0,986 0,005299 - 2,275
6,00 0,706 | 0,002592 - 2,586
6,50 0,290 0,000726 - 3,138
7,07 0,1513 0,0003185 - 3,496
8,10 0,0717 0,0001415 - 3,849
8,70 0,1228 0,0002410 - 3,617
9,01 0,2112 0,0004142 - 3,382

Concentraciao de N—Metilhidroxilamina = 0,04 M.

Concentracdo de o-Nitrobenzaldeido = 1,0 x 1074 M.
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Faobela X¥XFf - Constantes de velocidade de segunda ordem para a reacéo
entre o—HNitrobenzaldeido e N—-Metilhidroxilamina em funcio do PH em dgua

a 25° C e forgaidnica 1,0 <KC1).

pH kobs /s 1x10™% kp/M7is™d log kp /1571
2,00 7,536 146,00 2,167
2,50 7,564 46,50 1,671
3,00 6,571 12,90 1,110
3,50 7,459 4,63 0,666
4,00 7,346 1,45 0,161
4,50 8,030 0,51 - 0,292
5,00 8,169 0,172 - 0,764
5,50 8,2061 : 0,0632 - 1,199
6,00 9,686 0,0336 - 1,474
6,50 10,436 0,0223 - 1,651
7,00 11,269 0,0199 - 1,701
7,50 12,680 0,0227 - 1,643
8,00 14,05 0,0318 - 1,497
8,50 20,66 0,0798 - 1,097
9,00 25,69 0,230 - 0,638
9,50 24,96 0,626 - 0,209
9,97 26,52 1,886 0,275

Concentracio de N-Metilhidroxilamina = 0,04 M.

Concentrac8o de o—Hidroxibenzaldeido = 1,0 x 10”4 M.
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FTabela XIF -~ Absorbincia em fungdo do pH para o 2-Hidroxibenzaldeido

em dgua a 25° C e forca idnica 1,0 (KC1>, a 380 nm.

PH Absorbiancia
3,95 0,005
4,49 0,005
3,22 0,005
6,00 0,006
6,50 0,013
6,80 0,018
7,12 0,030
7,52 0,061
7,86 0,102
7,95 0,124
8,13 0,150
8,31 0,203
8,54 0,239
8,86 0,309
9,00 0,323
9,36 0,361
9,64 0,378
10,20 0,390
10,72 0,400
11,29 0,401
11,76 0,401
12,24 0,401
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Figwura 12 - 6Grafico da absorb8nca em fungdo do pH parac

2-hidroxibenzaldeido em dgua a 25°C e forga ibnica 1,0 (KC1>
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FTabelo XI¥IF — Absorbincia em fungdo do pH para o 4-Hidroxibenzalde-

ido em d&gua a 25° C e forca idnica 1,0 <KC1>, a 330 nm.

PH Absorbéincia
4,81 1,098
5,25 1,090
5,85 1,088
6,38 1,045
6,60 1,012
6,81 0,975
7,08 - 0,917
7,36 0,813
7,69 ‘ 0,732
8,09 0,607
8,43 0,488
8,76 0,407
9,06 0,352
9,17 N 0,348
9,58 0,311
9,94 0,297
10,21 0,292
10,62 0,288
11,75 0,286

12,30 0,286
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Figura 13 - 6rifico da absorbé&ncia em func&o do pH para o’

4~hidroxibenzaldeido em dgua a 25°C e forga iébnica 1,0 (KCL>
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Fabels XI¥ - Variacio da absorb8ncia do 2-Metoxibenzaldeido em

func&oc da concentrac8oc de H-Metilhidroxilamina ( N >, em dgua a 25°C e
for¢a idnica 1,0 ( KC1 ).

f (N> 1/80 1/CN )
323,41 0,2 M 3,095 x 1073 5,00
202,02 0,1 M 4,950 x 1073 10,00
166,11 0,08 M 6,020 x 1073 12,50

132,97 0,057 M 7,520 x 1073 17,50
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N

5 10 15 20 25 V[N]

Figwura 14 — 6rdfico de 1/oAx1/(N> para o equilibrioc entre

2-metoxibenzaldeido e N—-Metilhidroxilamina em d#gua a 25° C, pH 7,50 e
forc¢a idnica 1,0 ( KC1 ).

v = 3,5684 x 1074 _ % + 1,3817 x 1073

Keq = 3,87 r=0,997
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% s S 3
(o) o Q o
Figura 15 - Espectro do 4-Clorobenzaldeido em &gua: ( A > antes, ( B)

30 segundos apds e ( C ) 2 horas apds a adig8o da H-Metilhidroxilamina, pH

7,50, 25° C e forga idnica 1,0 ( KC1 >
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Faobela X¥ - Constantes de equilibrio de benzaldeidos substituidos com

N-Metilhidroxilamina e os respectivos comprimentos de onda em que foram

feitas as determinacdes em dgua a 25° C, forga idnica 1,0 ¢ KC1 > e pH
neutro.

b Keq /M1 >/ nm
H 3,70 250
p—CHz0 0,62 280
o-CH30 3,87 255
p-Cl 6,60 260
o-C1 26,00 250
p—NO» 39,00 265
o-NOp 62,00 260
p—0H 0,32 275
o—0OH 1,80 255,5
p—0~ 0,21 332

o-0 245,00 ) 263




Fobela XUVF - Constantes cataliticas ( kc ) para a etapa de

desidratacdo na formacdo de NHitrona por p-Clorobenzaldeido e

N-Metilhidroxilamina em dgua a 25° C e forcaidnica 1,0 ¢ KC1 >.

Catalisador

pKa cor.

Prdton Hidratado
Succinato monoanion
Fosfato monoanion

NH-Metilhidroxilamonio

Agua

9,2 x 10°

1,715 x 1072

1,27
4,88
6,43
6,45

16,04

fa)-—-Ref_ 43
(b »-—-Este trabalho
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Succinato
of +
©
~ i _CH3NH20H
o -2t
o
—_ i
-4t HZO
-6l
» -8‘
0 2 4 6 8 10 12 14 1is 18
pKa cor.
Fioura 16 — Grifico de Bronsted para as constantes cataliticas da

reacdo de p-cloreobenzaldeido com H-Metilhidroxilamina em dgua a 25°Cc e
forga ibnica 1,0 ( KC1 ).

o~ = 0,770

r = 0,991



Faobela XUTT -

reacdo de 2-hidroxibenzaldeido com hidroxilamina em fungdo da

69

Constantes de velocidade de segunda ordem para a

concentracdo total de tampfo dcido acdtico em dgua a 25°C e forca idnica

1,0 C KC1 .

CH3COOH pH Kobs,” %1073 571 Ko M 171

0,1 4,05 14,93 49,60

0,3 4505 18,22 60,53

0,4 4,05 18,99 63,089

0,5 4,05 19,98 66,378

0,1 4,65 18,25 15,587

0,3 4,65 21,35 18,235

0,4 4,65 23,18 19,798

0,5 4,65 22,70 20,071

0,1 5,25 15,70 3,676
0,3 5,25 17,57 4,114 N

0,4 5,25 20,07 4,672

0,5 5,25 21,20 4,964

Concentracéfo inicial de hidroxilamina = 0,02 M.

Concentragdo inicial de 2—-hidroxibenzaldeido = 1,0 x 10"% M



Fabela XUITT -

reagdo de 2-hidroxibenzaldeido com hidroxilamina em fungdo da

70

Constantes de velocidade de segunda ordem para a

concentracdo total de tamp8o fosfato monobdsico em dgua a 25°C e forga

idnica 1,0 ¢ KC1 >.

HoPO4 ™ /M pH Kopss” x10"3s71 Ko, /M 1571
0,1 6,0 8,564 0,542
0,3 6,0 9,941 0,629
0,4 6,0 10,97 0,694
0,5 6,0 11,78 0,745
0,1 6,60 7,261 0,261
0,3 6,60 9,157 0,329
0,4 6,60 10,32 0,371
0,5 6,60 11,37 0,409
0,1 7,20 4,193 0,128
0,3 7,20 5,135 0,157
0,4 7,20 6,223 0,190
0,5 7,20 6,496 0,198

Concentrag¢do inicial de hidroxdlamina = 0,02 M.

Concentracfo inicial de 2-hidroxibenzaldeido = 1,0 x 10™% M.
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Figura 27 - 6Grdafico das constantes de segunda ordem para a reacéo

de 2-hidroxibenzaldeido com hidroxilamina em fungdo da concentracgsdo

total de fosfato monob4sico em d4gua a 25°C e forga idnica 1,0 ¢ KC1 »_



FTabela XX -

Constantes de velocidade de segunda ordem para a

reacio de 2-hidroxibenzaldeido com hidroxilamina em fungdo da

concentracdo total de tampfo dcido succinico em dgua a 25°C e forga

idnica 1,0 ( KC1 >.

Succinico /M pH Kobss/ x10 3571 KoM 171
0,1 5,48 11,09 1,648
0,3 5,48 13,81 2,053
0,4 5,48 14,68 2,182
0,5 5,48 16,70 2,483

Concentracdo de Hidroxilamina = 0,02 M.

Concentracio de 2-Hidroxibenzaldeido = 1,0 x 1074 M.
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Tabels XX - Constantes cataliticas para a etapa de desidratacdo na

formac4o de oxima por 2-Hidroxibenzaldeido e Hidroxilamina em dgua a 25° C
e for¢aidnica 1,0 ( KC1 2.

Catalisador kc log ke pKa cor.
Acido acédtico 23,64 1,370 4,37
Fosfato monoanion 0,713 - 1,130 6,43
Succinato 4,024 0,604 4,88
Prdton Hidratado 5,456 x 1073 3,736 - 1,27
Agua 1,003 x 1073 - 2,99 16,04
Acido bdrico 45,00 1,653 8,85
« = 0,780

r = 0,997



74

+
& h Hs0

CH;COOH  =H.BO,
Succinato

. HZO

Figura 1# - 6rdfico de Bronsted para as constantes cataliticas da

reacdo 2-hidroxibenzaldeido com hidroxilamina em dgua a 25°C e forga
ibnica 1,0 ¢ KC1 >

« = 0,780
0,997

r
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Tabkela XXF - Constantes de equilibric para a reaglo de

N-Metilhidroxilamina com benzaldeidos substituidos em fungdo das

constantes de substituinte ¢ e 6‘+, em dgua a 25°C e forgaidbnica 1,0 (KC1).

X Keq log Keq ¢ ¢

H 3,7 0,568 0,0 0,0
p-CH=z0 0,62 - 0,207 - 0,09 - 0,79
o-CH=z0 3,87 0,587 - -
p-Cl 6,6 0,819 0,29 0,11
o—-Cl 26,0 1,414 - -
p-NO2 39,0 1,591 0,778 0,778
o-NOp 62,0 1,792 - -
p—OH 0,32 - 0,494 - 0,12 - 0,91
o—-OH 1,80 0,255 - -
p-0~ 0,21 - 0,677 - 0,50 - 2,3
o-0" 245,00 2,389 - -

r (™ = 0,944 ¢ com p-07) P =1,91

r (™ = 0,929 ( sem p-07) e = 2,06

r—<¢*» = 0,921 ¢ com p-0"> p=0,75

r<¢¥> =0,996 ¢ sem p-07) p=1,19
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Figoura 19 - Grafico de Hammett das constantes de equilibrio entre
benzaldeidos substituidos e H-Metilhidroxilamina em fun¢do das
constantes

r{comp-0"2=0,921¢(~- - - e =073

r {semp-0">=0,996 ¢ ) P = 1,185
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log Keq

Froura 28 - Grafico de Hammett para as constantes de equilibrio

entre H-Metilhidroxilamina e benzaldeidos substituidos

r{comp-0"r=0,944 P =1,81 ¢ ——--13

r { sem p-0") = 0,929 p=2,06 ¢
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Tabela XXITI - Constantes cataliticas do ion hidrénio para a reacéo de

N-Metilhidroxilamina com benzaldeidos =substituidos em fung&o das

constantes de substituinte ¢ e 0"", em dgua a 25°C e forca ibnica 1,0 (KC1).

b4 Ky log Ky D '
7
H 41109 \ 4,613 0,0 0,0
p—CHz0 57153 4,757 - 0,09 - 0,79
0~CH30 S2744 4,722 - -
p-Cl 25129 4,400 0,29 0,11
o-C1 5133 3,710 - -
p—-NO2 210207 4,322 0,778 0,778
o-NOp 1534 3,186 - -
p—-OH 68013 4,832 - 0,12 - 0,91
o—0H 17718 4,248 - -
Correlagdo com¢™ = 0,914 P = - 0,936

Correlag8o com ¢t = 0,953 ¢ = - 0,302
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4,8

4,7

46|

4,5

Iog kH

a4

493 i . p_No2

70 -08 -06 -04 -02 O 02 O3 08 OB

Figura 24 - Grafico de Hammett para as constantes cataliticas de ion
hidrénio para a reac8o de N~Metilhidroxilamina e benzaldeidos substituidos.

r = 0,953 p = - 0,302



Fioura 22 - 6ridfico de Hammett para as constantes cataliticas de ion
hidrdnio para a reacfo de H—Metilhidroxilamina e benzaldeidos substituidos.

r = 0,914 P =-0,536
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FTabelo XXIIF - Constantes de reag@o espontidnea (K, > para areac#o

de HN-Metilhidroxilamina com benzaldeidos substituidos em funcic das

constantes de substituintes ™ e ¥ ,em dgua a 25°C e forca idnica 1,0 (KCD

X Ko log Ko eh ct
o-0H 199,0 x10™% - 1,701 - -
o-NO2 1,435 x 10~ 9 - 3,843 - -
0-CH30 8,772 x 10”4 - 3,056 - -
o-C1 1,667 x 1074 - 3,778 - -

H 9,860 x 10~ 4 - 3,006 0,0 0,0

p-NO2 3,134 x 1074 - 3,503 0,778 0,778

p-Cl 9,520 x 10”4 - 3,021 0,290 0,110

p-OH 25,64 x 1074 - 2,591 - 0,12 - 0,91

p-CH30 18,28 x 10~% - 2,738 - 0,09 - 0,790
r (¢">=0,944 p =- 0,876

1l

r <¢¥>=0,979 p =~ 0,490



a2

Yo

40 -08 -06 -04 -02 O +o.é 04 06 08
a

Figura 23 - 6rdfico de Hammett para as constantes de reac¢do
espont&nea da reacédo de HN-Metilhidroxilamina com benzaldeidos
substituidos

r = 0,979 s = - 0,490
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=32+
p-NO»o
’3#" .
02 0 02 04 Ob 0,8
O—-n
Figura 24 - rdfico de Hammett para as constantes de reacdo

espontinea  da reacdo
substituidos
r = 0,944

de HN-Metilhidroxilamina com benzaldeidos

p = - 0,876
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Tabela XXI - Constantes de dissociagc&% 0 de benzaldeidos
substituidos.
X PKBH
H - 7.0 <a>
p—CH30 - 5,54 (a>d
p—OH - 5,95 (b>
p—Cl - 726 (ad
P—NOp - 8,45 C(a)
o—0H -9.,872C(c>
0-C1 » -10,028 ( c >
o—CHz30 - 7,012 Cc >
o-NOp -11,874 C ¢ >
44

(a)- Yates e col.

(b > - Greig e col.”3

{ c > - Através da equagdo ( 86 )
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Fabels XXV - Constantes cataliticas para o ion hidrénio ( ky > na

equac&o de H-Metilhidroxilamina com benzaldeidos substituidos em fungio
de suas constantes de dissociacdo.

X PKEH ky log ky
H — 7,10 41109 4,613
p—-CH3z0 - 5,54 57153 4,757
p—0OH - 5,95 68013 4,832
p—Cl — 7,26 25129 4,400
p-NOo - 8,45 21020 4,322
o—0H - 9,872 12908 4,110
o—-Cl | -10,028 5133 3,710
o-CH3z0 - 7,012 S2744 4,722
o—NOo -11,874 1534 3.186

r { com o—-0H > = 0,999
0,976

r ¢ sem o—-0H >
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Figura 25 - Log das constantes cataliticas para o ion hidrdnio na
reac8o de N—-Metilhidroxdlamina com benzaldeidos substituidos
0,953 (como-OH)> (- - -

r

?

r=0,976 ¢ sem o-0H ) (
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Tabela XXUF - Constantes de reacdo espontdnea ( k, )para areagdo
de NH-Metilhidroxilamina com benzaldeidos substituidos em func#o de suas

constantes de dissociagio. ( pKpy ?

% PKpH Ko log kg,

H - 7,10 9,86 x 10”4 - 3,006
p-CHz0 - 5,54 18,28 x 104 - 2,738
p—OH - 5,95 25,64 x 1074 - 2,591
p—Cl - 7,26 9,52 x 10~4 - 3,021
p-NO, - 8,45 3,134 x10™%4 - 3,503
o—-OH - 9,872 199,00 x 10”4 - 1,701

o-Cl1 -10,028 1,667 x 107% - 3,778
0-CH30 - 7,012 8,772 x 10”% - 3,056
o-NOp  -11,874 1,45 x 104 - 3,849

r { com o—0OH » = 0,361
0,954

r{ sem o—0H >



0-0H

-2,0

Figura 28& - Log das constantes de reag3o espontinea para areacdo
de N—-Metilhidroxilamina com benzaldeidos substituidos
r{como-0OH>»=0,361 (-~ —--)

>

r ¢ sem o—0OH > = 0,954 ¢
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FTabela XXUIr - Constantes de equilibrio { Keq ) para a reacdoc de

N-Metilhidroxilamina com benzaldeidos substituidos em fung&c de suas

constantes de dissociac8o. { pKgy 2

X PKpH Keq log Keq
H — 7,10 3,70 0,568
p—CH3z0 - 5,54 0,62 - 0,207
p—-0H - 35,95 - 0,32 - 0,494
p-Cl - 7,26 6,60 0,819
P—NOo - 8,435 39,00 1,591
o-0H - 9,872 1,80 0,255
o-Cl -10,038 26,00 1,414
o-CHz0 - 7,012 3,87 0,587
o-NOp -11,874 62,00 1,792

r{ como-0H>»= 0,758
0,889

r{ sem o—~0OH >
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2 -0 -0 -9 -8 -7 -6 -5
PKey
Figura 27 - Log das constantes de equilibrio vs pKgy para a reacsdo de

N-Metilhidroxilamina com benzaldeidos substituidos
r{como-0H)>»=0,758 (~—- -2

r { sem o—0OH > = 0,883 « >
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FTabele XXUTIT - Constantes de velocidade observada e de segunda

ordem em fun¢8o do pH para a reagdo de 2-Hidroxibenzaldeido com

Hidroxilamina, em dgua a 25°C e forca idnica 1,0 ¢ KC1 > sem a presenca de

Acido bdrico como tampio.

PH Kopss” % 1073 g1 kp,/M™1 571 log kp
1,66 95,12 7911 3,898
2,75 7,72 970 2,986
3,80 7,80 87,0 1,942
4,10 7,81 44,21 1,645
4,20 7,87 35,47 - 1,549
4,60 6,30 11,50 1,060
5,60 4,80 1,098 0,040
6,43 2,68 0,209 - 0,679
7,60 0,896 0,0557 - 1,254
8,00 0,8138 0,0608 - 1,216
8,60 0,6535 0,0929 - 1,031
9,40 0,4097 0,305 - 0,515
10,28 0,4484 1,969 0,294
10,90 0,6856 12,439 1,094

Concentragio de Hidroxilamina = 0,01 M.

Concentracio de 2-Hidroxibenzaldeido = {,0 x 1074 M.
Keq = 2,00
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Tabelo XXTIXN - Constantes de velocidade observado ¢ kobs ? e de

segunda ordem < kp > para a reac3o de 2-Hidroxibenzaldeido com

Hidroxilamina em Jdgua a BSOC, forca idnica 1,0 ¢ KC1 ) e na presenca de
dcido bdrico como tampio.

pH kopss x 1073 s™1 koMl g1 log kp
1,10 1,535 8612 3,935
1,50 3,431 7663 3,884
2,00 5,391 3808 3,580
2,66 7,64 1180 3,071
2,68 7,84 1157 3,063
2,70 7,096 1000 3,000
3,09 7,88 452,8 2,655
3,30 7,22 255,9 2,408
3,42 8,06 216,8 2,336
3,52 8,20 175,3 2,243
4,20 7,81 35,2 1,546
4,70 6,69 9,77 0,989
5,30 5,95 2,41 0,382
5,70 6,09 1,17 0,068
6,10 7,198 0,775 - 0,110
6,45 8,385 0,646 - 0,189
6,90 10,34 0,643 - 0,151
7,15 9,35 0,560 - 0,251
7,32 9,119 0,547 - 0,262
7,85 8,70 0,612 - 0,213
8,10 8,29 0,697 - 0,156
8,40 6,64 0,769 - 0,114
9,00 4,39 1,347 0,129
9,50 2,87 2,466 0,391
10,00 1,450 3,78 0,577
10,50 0,834 6,782 0,831
10,85 0,984 17,85 1,251
11,65 3,197 365,10 2,562
11,87 5,295 1003,90 3,001
12,10 9,98 3211,00 3,506

Concentracio de Hidroxilamina = 0,01 M.

Concentragcdo de 2-Hidroxibenzaldeido = 1,0 x 1074 M.
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Figura 28 - Grdfico de kgpe vs PH para a reacdo de 2-hidroxibenzal-

deido com hidroxilamina na presenca de dcido bdrico ( x > e sem a presenga

de &cido bdrico como tampdo (=2
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Figura 29 - Grdfico de log kg x PH para a reaciao de

2-hidroxibenzaldeido com hidroxilamina com a presenca de dcido bdrico

como tampdo ( X ) e sem a presenga de dcido bérico.(m?



IV — BISCUSSROD

A reacdo de formagdo de nitrona a partir de
p—-Clorobenzaldeido e HN-Metilhidroxilamina foi estudada por Reimann e

Jencks,43que observaram que a velocidade de reagdo0 diminui

acentuadamente a pH menores que 2. Esta diminuigc8o n&%o pode ser
interpretada por um mecanismo de reacdo de reacdo adicional pelo qual &
atribuida a uma mudanca de etapa determinante de velocidade de reagéo
em um mecanismo de duas etapas. Assim, a pPH quase neutro ou
moderadamente dcido, a desidratag8o catalisada por dcidos, de um
intermedidrio de adicd3c entre benzaldeidos e M-Metilhidroxilamina, €
determinante da velocidade de reaclo enquanto que a pH muito dcido
{menores que 2> 0 ataque de pequena concentracdode N-Metilhidroxilamina,
como base livre, sobre o aldeido determina a velocidade da reacéo

considerando que a desidratac8oc catalisada por dcido se torna rdpida
comparada com o ataque.

Reimann e Jencks%*3ndo conseguiram determinar uma regifio de
desidratacdo independente do pH, explicando que ndo foi possivel para eles
trabalhar a pH maiores que 8, em raz8o da decomposicdc da
N—-Metilhidroxilamina. No entanto,as curvas por eles obtidas permitiram

sugerir a existéncia de um mecanismo de desidratacfoc nfo catalisado ou

independente do pH. Masui e ‘fujima46 observaram uma regi&o que independs
do pH trabalhando com H—-ciclohexilhidroxilamina e aldeidos alifdticos.
Trabalhando com M—-Metilhidroxdlamina a pH 10 na regifoc de 230

nm, com o objetivo de medir a velocidade de decomposicdo, foi determinada
uma constante de 2,0 x 1079 571 o entanto, a velocidade de reac8o entre
p—Clorobenzaldeido e H-Metilhidroxilamina a pH 8,0 e pH 9,0 & de 2,0 x 1074

s~1. Como se pode observar, esta Gltima & 10 vezes mais rdpida, pelo qual &
claro que nac serd afetada sigaﬁificativamente pela welocidade de
decomposicio. Assim, conseguimos determinar a velocidade de desidratacédo

espontinea, ou que independe do pH, para a maioria dos benzaldeidos
substituidos._
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0Os Gnicos casos que apresentam velocidades de desidratacio

espontinea com uma velocidade na ordem de 10_55_1 sdo o
p—Hidroxibenzaldeido e o p—metoxibenzaldeido.

Entretanto, estes dois aldeidos jad apresentam uma regifo de
velocidade constante entre pH 7 e pH 8, e por isto, se pode acreditar que
elas ndo sd3o0 afetadas pelas velocidades de decomposiclo da
N-Metilhidroxilamina.

0 interesse fundamental do trabalho foi estudar a etapa de
desidratacio de carbinolaminas para a formacdo de nitronas, considerando
que o0 mesmo ndo foli muito estudado, e que ainterpretacio dos estados de
transigdo das reag¢fes de desidratac8o apresenta alguns aspectos ndo
claramente elucidados. Na realidade , nido existem na literatura muitos
dados sobre a desidratacio de carbinolaminas, que s3o0 intermedidrios de

grande importincia em rea¢des entre bases nitrogenadas e aldeidos ou

cetonas. 0 motivo, como indicam Lamaty et a1-46, & que a determinagdo de
velocidade de desidratagcl3o supfe uma medida adequada da constante de
equilibrio de formac#o de carbinolaminas <(Kad>. Esta constante, no
entanto, pode ser medida somente em alguns casos. Neste trabalho foi
possivel determinar estas constantes e, desta forma, obter as

verdadeiras constantes de desidratagdo.

Para analisar os resultados, estudaremos por etapas as
constantes de equilibrio, as wvelocidades de desidrata¢8c catalisadas por

dcidos, e as velocidades de desidratagdo espontinea.

y - fonstantes ge Fouilibric na Forsscso ge
Carbinolaminas

Para determinar estas constantes de equilibrio, foi usado o

método empregado por Jencks et al-43 e os valores obtidos estio
indicados na tabela XU.
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Utilizando valores de 6™ de Hoefnagel et al.4?, para H, p—-CHz0,

p—Cl, p~NOp e p-OH obtemos um p = 2,05 com um coeficiente de correlaggo

r= 0,931. Incluindo o© substituinte carregado 0  na correlaclo, e

considerando que este wvalor de constante de substituinte nd%oc &

confiéuel48 obteve-se um p = 1,91 e o coeficiente de correlacdor = 0,946,

Como era de se esperar, a correlag8o com et para H, p—CHz0,

p-HOp, p-Cl e p-OH ¢ melhor do que a anterior, ¢ = 1,19 e r = 0,996_ Neste

caso, quando adicionado o substituinte carregado 0, o coeficiente de

correlac%o diminui notavelmente, p = 0,75 e r = 0,921.

Os valores de ¢" foram desenvolvidos baseado na iddia de que
as constantes de substituintes deveriam ser avaliadas em séries de

reagdes onde a interagdo por ressondnca entre o substituinte e o centro

de reac¥8o & praticamente nula 42

Taft e 1:0150’51 desenvolveram os valores de sigma normal G‘",

tomados de um trabalho de NePster47 mais recente, obtidos das

constantes de dissociag8o de dcidos arilacéticos.

R concordéncia entre estes valores correspondentes ao 4-NHp

e 4—N{(CH3z)o.

0 valor de ¥ se aplica quando se origina uma carga positiva no

centro de reagio que, por sua vez, esti& em conjugacfo ( ou ressonindca>
direta com os substituintes. A rea¢do empregada para definir et foi a

solvdlise do 2~-cloro-2fenilpropanoc em 90X acetona a 25% 052-
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A melhor correlagcdo com 6+ das constantes de equilibrio de
formacdo de carbinolaminas, a partir de aldeidos e N-Metilhidroxilamina,

pode explicar—-se pelo fato de que a ressonincia direta existente entre os

substituintes, fundamentalmente p~-CH30 E p-0H, e a carbonila centro de

reacioc no estado inicial € quebrada ¢ ou dasaparece?> no estado final, a
carbinolamina.

£ interessante salientar que o valor da constante de equilibrio

do salicilaldeido com o grupo hidroxila desprotonado ( o-07), que deveria

ser menor do que a do benzaldeido considerando os efeitos +M e +I do

arupo o-0", € muito maior.

Evidentemente deve-se considerar a estabilizacio da

carbinolamina que se forma por ponte de hidrog&nio entre o grupo o-0 e a
hidroxila sobre o carbono formando um anel de 6 &tomos, ou seja uma

estrutura estdvel formada por uma ponte de hidrogénio intramolecular
linear_ ¢ VI ). ’

~H
oH
P pH
C=N
H  CHs
(¥YI)

0Os valores de pKgy, Que correspondem aoc comportamento dos

aldeidos como base:

Q . BH H
C + = | 7 N\ ?+
@A = <:/‘¢Hv—* v

A B
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onde o aldeido protonado apresenta uma carga positiva sobre o carbono
carbonilico ( ver estruturas de ressondncia a e b ), podem ser

correlacionados com as constantes de equilibrio.

0Os valores de pKgy do benzaldeido, p-CHz0, p-Cl e p-HOp
benzaldeidos foram tomados de Yates e col_44, e o valor de pKgy do

p—Hidroxibenzaldeido de Greig e co1.93 Um bom coeficiente de correlaglo &

obtido r = 0,967 com valor de p = 0,699 bastante baixo.

Foi demonstrado que os valores de pKpy de benzaldeidos sdo

muito bem correlacionados pela equacioc (86 > a set_:;uir‘:‘M

PKgy = — 6,7 — 2,6 o ¢ F C 86 )

Considerando as constantes de substituintes aparentes em

posicio orto ( ¢% correspondentes & 4cidos carbonilicos % foram

calculados os valores de pKgy dos benzaldeidos orto substituidos.

Considerando todos os valores de pKgy com excecdo do o-OH,

que deve apresentar resultados anormais por pontes de hidrogénio com o
hidroxila do carbono da carbinolamina, o coeficiente de correlacfo € muito

baixo r = 0,889 comum B = 0,340.

Se considerarmos a linha de correlac3oco obtida entre as

constantes de equilibrio e pKpy de aldeidos p-substituidos, observamos ¢

fig. 27 » que a maior parte dos pontos correspondentes aos o-substituidos
ficam abaixo da linha, ou seja apresentam um desvio negativo a respeito da

mesma. Sabemos que o pKa mede tanto os efeitos estéricos como os

efeitos polares dos substituintes; assim, 0s valores menores do o-NDp e
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0o-Cl benzaldeidos devem ser atribuidos aos efeitos estéricos na
~carbinolamina com respeito aos reagentes, jd que, considerando os efeitos
polares, eles deveriam dar uma constante de equilibrio maior do que a

obtida experimentalmente. 0s efeitos do o—-nitrobenzaldeido foram

demonstrados por Forbesss

através de estudos espectroscdpicos.
No caso do desvio negativo maior, apresentado pela constante
de equilibrio correspondente ao o-hidroxibenzaldeido, devemos considerar

a ponte de hidrogénio existente entre o 0-UOH e o oxigénio carbonilico, que

deve estabilizar, por um anel de 6 dtomos, o estado inicial do eqn.u.ilibr‘io55
mais do que a ponte de hidrogénio mais fraca que a forma com o hidroxila

do carbono do produte final do equilibrio, a carbinolamina.

E importante salientar que a relagifo das constantes de
equilibrio para a formagfo de carbinolaminas entre orto-benzaldeidos com
respeito ao seu isbmero para substituido € em todos os casos maior do
que um ¢ ver tabela XXX >. 0 mesmo ocorre com a maioria dos benzaldeidos

orto e para substituidos na formagcd%c de carbinolaminas com

semicarbazida30. Isto vem a confirmar a sugestfo de Jencks e col1.30no
sentido que este fato & devido a maior estabilizacd&o, por doacdo de
elétrons por ressonéincia, de benzaldeidos p—-substituidos do que no caso
de orto substituidos. Evidentemente o0s efeitos estéricos ou indutivos

sobre reagentes e produtos nfo podem explicar este comportamento.

& de se fazer notar que a relagdo orto/para para o grupo
nitro € maior de 1,0, neste caso 1,59, enquanto que &€ 0,67 para a formagcio
da carbinolamina a partir de benzaldeido e semicarbazida . Uma possivel
explicag8o seria a estabilizagf80 da carbinolamina formada na adi¢8o da
N-Metilhidroxilamina ao benzaldeido por formag8c de uma ponte de
hidrogénio entre a hidroxila, mais dcida, ligada ao nitrogénio com o oxigénio
carregado negativamente do grupo nitro (VII> por um anel de 8 &tomos, ou
menos possivelmente com hidroxila ligada ao carbono e o grupo nitro por
um anel de ? atomos (UVIII).
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Fabkeia AX5N — Relac8o orto/para das constantes de equilibrio paré a

formacdo de carbinolaminas a partir de benzaldeidos e semicarbazida30 (a>
e N-Metilhidroxilamina <b)

@K Bare o, (Onte  (para
CH30™ 4,9 6,2
HO™ 4,5 5,6
cCl1- 4,5 3,9
NOp™ 0,67 1,59

0 0.
NOH A
FUH 7N\ P OH
/¢ NeH =/ G Nch
§ 3 N 3

OH
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2 - Constontes e Fesidratacde Catoalisads peilic 1Ton
Nidrénio._

A correlacio das constantes desidratac8o, catalisada peloion

hidr&nio (ky)s com &N d& um valor de p = - 0,536 e um coeficiente de

correlacfo bastante baixo r = 0,914, HNo entanto, a correlagfo com et d4

um valor de p = - 0,302 e um coeficiente de correla¢8o melhor r = 0,953.

Duas observagdes devem ser realizadas. A primeira, com
respeito ao valor bastante baixo de ¢ . Isto significa que, no estado de
transicio da desidratac8o, nfo existe uma grande formacdo de carga no
carbono centro de reac8oc de onde sai o grupc hidroxila A catdlise pelo ion

hidr-&nio neste caso deve facilitar muito a saida do hidrogé&nio como dgua, €

de aqui, & ruptura da ligag8c C— 0 no estado de transigdo deve ser muito

pouco avangcada.

& segunda observacdo € a melhor correlacdo com et

Este fato mostra que existe carga positiva formada sobre o
carbono centro de reacldo e que este estd fundamentalmente em
conjugacdo direta com o anel aromatico e o0s seus substituintes.Ou
melhor, o estadoc de transiclc apresenta o carbono centro de reacédo
estabilizado pela conjugagcdo como 0s substituintes no anel aromatico <IXX).
Aigora o problema €é: quanto de formacdo da dupla ligagc8o C = H existe 7
Em que medida, como, por que mecanismo o par de elétrons livres do N que
ir3o0 formar a dupla ligagdo s30, como se pensa, a forg¢a diretriz da

reacio? Evidentemente se o0 ET estd totalmente ndo balanceado, ou seja,

somente com a ruptura da ligagldoc C 0 avangada, e o par de elétrons
sobre o nitrogénio em sua posicd0 normal, entdoc devemos pensar que
existe outra forga que leva o ion hidrdxido, fortemente basico, a sair.
Caso contrdirio devemos pensar que o par de eldtrons livres do nitrogénio

participam de alguma forma na saida do ion hidrdxido.
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A correlaclo das constantes cataliticas do ion hidrénio para os

substituintes em posicdo para com o pKgy dos benzaldeidos dd um § = 0,194

er = 0,90 ( sem o0 cloro f = - 0,18 e r = 0,255 » . 0 cloro apresenta um
comportamento espedcial j& que aumenta a basicidade do aldeido
possivelmente por efeito de ressondncia com o carbono carborndlico
carregado positivamente ( estrutura b >, e diminuli a velocidade da reacic
porque o efeito indutivo deve predominar, na saida do hidrdxido,

considerando o estado de transic8o IX.

RQuando se realiza a correlac33o com todos o0os compostos
estudados ( orto e para substituidos > com excegdo do o-0H, que deve
apresentar um comportamento especial por formac8o de ponte de

hidrogénic, a correlacdo melhora consideravelmente: p = 0,237 er = 0,973 .

0 o-hidroxibenzaldeido apresenta uma velocidade 2,4 vezes
maior do que a correspondente a linha de correlagcfo, o que pode ser
atribuido em primeira aproximac8o a alguma estabilizagfo adicional do
grupo hidrdxido que sai por ponte de hidrogénic. No entanto, existe outra

hipdtese possivel que serd analisada mais adiante.

F - fonstantes age velocidade de Besidratoscsdo
EFspontadnes._

A correlagdo das constantes de velocidade de reacédo

espont8nea dos aldeidos para substituidos com 6" dd ump = - 0,876 er =

0,944 . Como no caso anterior a correlagio melhora com ﬁ'*, ¢p=-0,490 e
r=0,979 _
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Se pode observar que o valor de ¢ ¢ maior que no caso das
velocidades de desidratacdo catalisada pelo ion hidrénio. Isto pode ser

interpretado considerando que, no estado de transic8o, a ruptura da

ligac8o C— 0 deve estar mais avangada neste (ltimo caso. Este fato €
razodvel considerando que a estabilizag¢8o do grupo hidrdxido que sai d
menor neste caso e o estado de transigcio deve ser mais avan¢ado. Mais

adiante serd analisado este ultimo aspecto para esta etapa de
desidratacio .

A correlac%o dos aldeidos substituidos em para com os seus

respectivos pKpy arresentaum g = 0,253 e r= 0,353,

Quando &€ com todos os compostos estudados com excecdo do
salicilaldeido temos B = 0,216 e r = 0,949, Neste casc, a constante de
velocidade do salicilaldeido € 80 vezes maior do que a correspondente a

linha de correlacdo, o qual indica claramente a existéncia de uma catdilise
intramolecular.

A relag&o das constantes de velocidade de desidratac8o para
as respectivas carbincolaminas orto substituidas com respeito as para
substituidas est&o indicadas na tabela XXXI em comparag8o com as

derivadas de benzaldeidos e semicarbazida_
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FTabela XXXTF — Relag8o orto/ para das constantes de velocidade de
desidratagdo de carbinolaminas derivadas de benzaldeidos e

semicarbazida30 (a> e N-Metilhidroxilamina ¢b).

H H H H 0 s

€a) Koo/ Kop (b) koo/ Kop ) Koo / Kop
CH30 2,27 0,92 0,45
HD 0,49 0,26 7,37
Cl 0,49 0,23 0,14
HO» 0,79 0,14 0,35

Nos casos das constantes de velocidade de desidratacdo de
carbinolaminas catalisada pelo ion hidrénioc, para as carbinclaminas da
H-Metilhidroxilamina, todos os substituintes apresentam uma relacdo
menor do que 1. Ho entanto, no caso das carbinolaminas derivadas da
semicarbazida o grupo CHz0 d& uma relagdo orto /para de 2,27. Este fato

ndo tem uma explicac 8o clara e definida-

J& no caso das constantes de velocidade de desidratag¢&o
espontinea , que ndo depende do pH, o grupo hidroxila apresenta uma
relag8o orto/para de 7,37. Este fato estd indicando uma estabilizacdo
especial do estado de transicio da desidratag&o com o orto substituinte:;
esta estabilizag3o poderia ser produzida pela formacl8oc de uma ponte
hidrogé&nio entre a hidroxila aromd&tica e a hidroxila ligada ao carbono do
centro de reac¢fo (X)) ou, por uma ponte de hidrogéric entre a hidroxila
ligada ao nitrogénio e a hidroxila aromdatica (XI>.
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Como ndoc se cbserva um comportamento similar no caso do
grupo metoxi € de se esperar que a estrutura (X represente melhor o
estado de transiclo da reagdo.

0 /H'z_o/H H - H\O; -
. H
C'.—Np l'l‘l/ l;\+
}_‘1 “CHy C CH3
oH
(X) [ XT)

S — Lorrelacdo de BPronsted.

Considerando os wvalores das constantes cataliticas de

diferentes &dcidos, incluindo o hidrénio, dadas por Jencks e col. 33, pode se

observar um coeficiente de o« = 0,77 com um r = 0,991.

E interessante salientar que o ponto correspondente ao
hidrdnio cai na linha de correlacfo n&o mostrando nenhum efeito especial.
No entanto, a constante de velocidade espont&nea, que independe do pH,
considerada como a regidc da reacdo onde a catdlise € pele solvente,
neste caso a dgua, apresenta um ponto com um grande desvio positivo que
corresponde a uma wvelocdade aproximadamente 600 vezes maior qQue a

calculada do ponto correspondente ao pKa da d4gua na linha de Bronsted.

Este dado somente pode ser explicado, considerando que existe
catdlise bifuncional da &gua ou pela existéncia de catdlise intramolecular
pelo grupo hidroxila ligado ao nitrogénio, como foi sugerido para a reacédo

de formag¢do de nitrona a partir de furfural e fenilhidroxilamina por Fett,

Simionatto e "t’unesss- Evidentemente o fosfato monofnion tambem deveria
apresentar catdlise bifuncional, fato que ndo &€ observado. Por outra

parte a analogia na reacfo de formagédo de nitrona a partir de furfural e
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fenilhidroxilamina leva a pensar que a _catélise intramolecular deve ser o

mecanismo preferido.

Por outra parte, se € certo que andis de 5 dtomos com ponte
de H nic s&0 os mais estdveis pelo fato de que a ponte de H € certamente
n&o linear, existem muitos exemplos de ponte de H estdveis em anéis deste

tipo2?.

D estudo da catdlise icida geral roil realizado para a reacio de
Hidroxilamina e o-hidroxibenzaldeido utilizando—-se &cido aceético, fosfato

mono&nion e dcido succinico monobdasico.

A correlacdoc realizada incluindo o ponto correspondente aoc ion
hidrénic deu um o« = 0,715 e r = 0,995, empregando os valores de pKa

estatisticamente corrigidos segundo Bell e Evans._

Neste caso o ponto que corresponde a reacfo esponténea

também apresenta um notdvel desvioc positivo com respeito ao

correspondente wvalor da linha de Bronsted, 1,46 1!3'7, a velocidade €
aproximadamente 8000 vezes maior que o valor tedrico da linha de
Bronsted. Considerando que o coeficiente angular cobtido & similar aoc do
p—Clorobenzaldeido e que esta razidc ndc pode existir por um erro
experimental na linha de Bronsted, ainda que foi obtida somente com 4
pontos, € evidente que a catdlise intramclecular proposta € bastante
maior que a correspondente ao p-Clorobenzaldeido. Fossivelmente istc

seria em razioc de poder existir a catailise intramolecular pelc grupo
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hidroxila em posic830 orto e o grupo hidroxila sobre o carbono. Esta ponte
evidentemente deve facilitar a saida do hidrdxido_ (XIID>

H
o OH
C§%on
(x1m)

Um outro fato a ser notado, e que pode se observar no grifico
de Bronsted, € que o ponto correspondente ac dcido bdrico apresenta um
importante desvio positivo na linha correlacfo. 0 desvio corresponde a uma
velocidade 4700 maior que a tedrica dada pelo ponto da linha de Bronsted,

que corresponde ao pKa do d&cido bdrico.

0 4cido bdrico forma complexos 1:1 ou 1:2 com cis dioisss, com

alfa hidroxiécidosss, com 4dcidos dicarboxilicos®? com nucleosidios e

3’
outrossI_

A cingtica de formacdo de complexos entre Acido bdrico e dcido

salicilico (eq 87) foi estudada por lSu.uaen.62

A

- C~0o
. GO0 + H3BO3 N i ‘\’H3O+
H+ @ © B OHz

OH

(XEI)
I /
COOH B
L '

< 87 )

As baixas concentracdes de dcido salicilico somente os

complexos 1:1 s8o0 importantes. As estruturas de complexos 1:2 sugerem
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que a estrutura dos complexos 1:1 € ciclica como a indicada na eq. g763.
Este fato também € apoiado pela demonstra¢cfdo de que o dcido bdrico

catalisa a hidrdlise do salicilato de metila, mas n8o a correspondente

reacic do o—-metoxibenzoato de metila 64

Okuyana e ccavl.65 demonstraram que a hidrdlise de

NH-salicilidene~-2—-metoxietilamina, que apresenta catdlise intramolecular

pelo grupo orto-0 em pH neutro e catdlise nuleofilica pela morfolina, &
acelerada pelo dcido bdrico a pH maiores que 5,5 e desacelerada a pH

menores que 35,5, Okuyana sugeriu que a catdidlise seria atravds da
formac&o de um intermedidrio (XU).

H
C=N(CH)0CH 1 H0 HO
=

+H* ‘
l oH +HNCH,0CHy < 88 )

I+

%-':N(CWCH:, ‘\‘ H H /!

)
CMCHplpey

Este intermedi&rio, onde 0 boro estd tetracoordenado, ¢

similar aos complexos acma mencionados e a complexos isolados da reagdo

da N-salicilideneamina com dcido bdrico em anidrido acético-66

Segundo Okuyana e C01-64, o dcido bdrico desacelera a hidrdlise
na regifo de baixos pH ( menores que 5,5 > onde area¢&o de i+ predomina,

enquanto que acelera a hidrdlise a altos pH ( maiores que 5,9 ) onde a
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espécie que predomina ¢ 1 + .

0 antecedente mais importante para o nosso trabalho & o fato
de que a salicilaldoxima forma complexo com 8cido bdrico.

A formagdoc deste complexo foi demonstrada por Ripan e coLS?,

que comprovaram que o mesmo se forma entre pH 7 e 11,47 apresentando a
mdxima estabilidade entre pH 8,8 e 9,4 com 10”4 M de salicilaldoxima e 10~ 2

a 8,0 x 10~€ de Acido bérico.

Em um estudo mais recente, Kliegel e col.68 demonstraram que
a forma E da salicilaldoxima com oxi—bis (difenilborano> dd um complexo Cx

como ¢ indicado na equacéo (92> abaixo.

OH - of
N7 + (Ph B0 — -Iﬁ,ﬁ
OH - 2 O/%
E Cx

« 89D

Desta forma a notiavel catdlise pelo &cido bdrico deve
explicar—-se considerandc que o mesmo participa do estado de transicdo

que leva a formac&o do complexo saliciladoxima—dcido bdrico. Para isto

consideramos: i que o trabalho foi realizado nas concentracées na qual o
complexo € formado, ii> que a formacdo do complexo € muito rdpida e que a
etapa determinante da wvelocidade da reagdo para a formag8o da
salicilaldoxima ¢ a desidratagdo da carbinolamina formada pela adicfdo de
hidroxilamina ao salicilaldeido e o dcido bdrico deve participar do estado de

transicdo desta etapa da reagdo, iii> que o complexo formado deve ter uma
estrutura semelhante a indicada por Klegel e co1.58 para o complexo
entre salicilaldoxima e oxi—-bis (difenilborano?, iv) a andlise do perfil de
kKogbs Vs pPH (fig. 29 mostra que a velocidade aumenta entre pH 5 e 7

aproximadamente. Isto pode ser atribuido ao aumento da concentracédo da
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hidroxilamina como base livre. Depois de pH 7,5 a velocidade decresce até
aproximadamente pH 10,0. Isto pode ser explicado considerando que a

espécie reativa € o salicilaldeido com o arupo OH em posicdo orto néo

dissociado. 0 arupo 0 em posic8o orto forma uma carbinolamina muito
estdvel, por formac8o de ponte de H entre este oxigénio carregado

negativamente e a hidroxila ligada ao carbono, e por isto & pouco reativa.

Considerando que o pKa de dissociagc8o do grupo OH em posicdo
orto & 8,30 nas condigfes de reagio, € evidente que a medida em que diminui

a concentragd3o da espécie ndo dissociada diminui paralelamente a
velocidade da reacgéo.

Na fig. 29 pode se observar o perfil de log kp vs pH para o

salicilaldeido com o grupo hidroxila n&o dissociado. Como era de se esperar,
a catdlise pelo dcido bdrico ¢ 0,01 M) se apresenta como uma curva de
valor constante na regifio entre pH € e 8 . D aumento dos valores da

velocidade em pH maiores que 8 corresponde a contribuigcdo da catdlise
pelo ion hidrdxido.

Esta andlise permite sugerir os possiveis mecanismos de reacio

como € indicado nos esquemas A e B.
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I Produto



113

A diferenga existente entre o0s mecanismos do esquema
anterior consiste em que no mecanismo A depois da reacio entre a dcido

bdrico e o grupo hidroxila em posicdo orto da carbinolamina, para formar o

intermediirio 1y ou 1,1, o boro se liga ao nitrogénio com a saida de dgua

formando diretamente ou via intermedidrio Iz onde a repulsfo eletrénica

entre a carga negativa sobre o boro e os elétrons livres do nitrogénio
deve forg¢ar a saida do grupo hidroxila e favorecer a formag&o da dupla

ligagdo dando o produto: o complexo dcido bdrico-salicilaldoxima.

NHo mecanismo B a passagem do intermedidrio Ij ou 1,1 a produto

€ por um mecanismo " consertado®, em certo sentido, no qual ao mesmo
tempo em que se forma a ligag8o nitrogénio-boro se quebra a ligacdo

N-Hidrogénio e se forma a dupla ligacd8o0 com a saida do hidrdxido.
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F - PMiscussFo Final e Caonclusdes._

0 primeiro aspecto a ser connsiderado € a melhor correlagédo

das constantes de velocidade com¢* do que com 6.

Este fato leva a considerar que o carbono do centro de reac%o
deve estar no estado de transig3o com certa carga positiva. Isto &, seria

um estadoc de transigdo n&o balanceado ou ndo equilibrado, como foi

obsservado por Jencks e col.0 na formac&o de semicarbazona de
banzaldeidos.

Assim, o ET poderia ser indicado pela estrutura (¥VI> onde o par

de elétrons livres sobre o nitrogénio nfo deu lugar ainda a formag¢4o da

dupla ligacdo enquanto existe uma certa ruptura da ligagéo C 0. Este
tiro de ET, totalmente ndo balanceado, cria o problema de explicar qual &
a forga diretriz da reacdo, porque ocorre a saida do ion hidrdxido,

fortemente bdsico, na reacio que ocorre espontaneamente, considerando

que o primeiro passo da reagdo deve ser o inicio da ruptura da ligagc%o C—0.

.
oH H

L
SCrN-R

(X¥1)

i segunda possibilidade & considerarmos a reacdc como

qualquer outra eliminacfo Ep e aplicar os modelos de ET para este tipo de

reacdes sugeridos por Winstein e col-69- Neste caso, 0 estado de transicdo

que interpretaria o indicado seria similar ao EpC:

NALL AL b
St=cl RN == C—
X OH
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Neste estado de transic3o, o papel da base B & representado

pelo anel aromdtico ligado ao carbono. Isto explicaria os efeitos de

conJjugacio dos substituintes e a melhor correlac8o coms?¥ _

Este estado de transicdo explicaria também a forg¢a diretriz do
par de elé&trons livres sobre o nitrogénio, que de alguma forma estédo
formando uma dupla ligacdo.

Esta € uma primeira conclusfo importante deste trabalho, ou
seja, a etapa de desidratagc8o da carbincolamina formada de benzaldeidos e

N-Metilhidroxilamina apresenta possivelmente um ET semelhante ao tipo

EC indicado por Winstein.®?

0 fato indicando de que a ruptura da ligagd3o C 0 que
corresponde a sada do grupo hidrdxido da carbinolamina para dar o
produto, seja mais avancada que a formacdo da dupla ligagd3o , permite
entender melhor a catdlise intramolecular produzida pelo grupo hidroxila
em posicio orto da salicilaldeido que estd mostrado na estrutura X, fato
indicado pela grande relagcio orto/Zpara mostrada pela reac¥o

espontinea.

Neste caso, quando nio existe a estabilizac8c do grupo
hidrdxido que estd saindo pelo catalisador dAcido como na regifio catalisada

pelo ion hidrénio, o grupo hidroxila em orto resaliza esta fungio.

Jd& no caso do p-Clorobenzaldeido e p~Hidroxibenzaldeido a
equagd3o de Bronsted mostra que a reagio espontinea ocorre por uma
catdlise intramolecular produzida pela hidroxila ligada aoc nitrogénio
através de um anel de 5 dtomos ( estrutura XIII ). Este comportamento se
explica porque a saida do hidrdxido deixa este grupo carregado
negativamente e por ndo existir uma estabilizacdo da carga, a energia
necessiaria para a saida seria muito grande e a reagdo dificilmente

ocorreria.
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fissim, a segunda conclusd3o € a presenca de catdlise
intramolecular explicada pela necessidade de estabilizagdo do grupo
hidrdxido de saida.

Foi observado ainda que a reacf%o € catalisada especialmente
pelo #cido bdrico. A constante de velocidade experimental e 4700 vezes
superior a calculada pela linha de Bronsted para o pKa correspondente.
Este fato é explicado rela formagcao de um complexo
dcido-bdrico-carbinolamina que permite acelerar a saida da &gua deixando
como produto o complexo acido-bdrico-salicilaldoxima.

A terceira conclusdo importante € a observagdo da catdlise de
desidratacdo por dcido bdrico no caso da carbinolamina derivada do
salicilaldeido e hidroxilamina.

Finalmente como era de se esperar as constantes de equilibrio
de carbinolaminas a partir de aldeidos e N—-Metilhidroxilamina apresentam

uma melhor correlacldo com st do que com M e a relacdo das constantes
de wvelocidade orto//para apresentam valores maiores do que 1. Isto estd
demonstrando a maior interac¢io dos substituintes doadores de eldtrons
em posic3o para com a carbinolamina enquanto que em posigio orto a
interacdo com a carbinolamina € menor. As carbinolaminas derivadas do
salicilaldeido e N-Metilhidroxilamina apresentam a formac#fo de pontes de
hidrogé&nio intramolecular.
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