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RESUMO

Através do uso da cromatografia gasosa, foram determinados os tempos
de retengdo e calculados os indices de Kovats para um grupo de vinte ciclohexandis,
formados na maioria por isdmeros do tipo cis e trans. Foram ainda determinados os
indices Topologicos, utilizando o programa computacional MOLCONN-X e os
Pardmetros Estruturais, utilizando o programa computacional PC-MODEL, para os

vinte ciclohexanoéis estudados.

Na obten¢do dos dados experimentais utilizou-se coluna capilar de 25 m
de comprimento por 0,25 mm de didmetro impregnada com PEG 2M como fase
estacionaria. As temperaturas da coluna foram de 80° C, 105° C e 130° C, sendo que a

temperatura do injetor e do detector foram de 200° C e 210° C, respectivamente.

Os valores do tempo de retengdo obtidos experimentalmente foram
ajustados utilizando-se a medida do tempo de retengdo do metano. Para calcular os
Indices de Kovats foram utilizadas como padrio uma série de n-parafinas, com o
numero de 4tomos de carbono variando de 11 a 17, que também foram cromatografadas,

utilizando as mesmas condigdes acima descritas.

Os valores dos Indices de Kovats da série de ciclohexanois, foram
relacionados com os Indices Topologicos, observando-se que esses indices nfo
correlacionam bem para os compostos estudados. No entanto, quando as estruturas
foram agrupadas em cis e trans, foi observado que os indices de conectividade

molecular, X, 'X" e W, deram bons coeficientes de correlagio para as estruturas trans.

Em segundo lugar, os Indices de Kovats foram correlacionados com
os Pardmetros Estruturais, observando-se que para os vinte ciclohexandis nfio se obteve
nenhuma correlagio satisfatoria. No entanto, quando foram feitas correlages para os
compostos monosubstituidos, observou-se que os Pardmetros Estruturais 4rea total (Ar),
volume molecular (Vy), volume molar ( Vi) e superficie nfo polar ( Snp), deram bons

coeficientes de correlagéo.



ABSTRACT

The retention times have been determined by means of gas cromatography, and the
Kovats indices have been calculated for a group of twenty cyclohexanols, whereas both,
cis and trans type isomers were present. The Topology indices have been calculated by
using the software MOLCONN-X, and the structural parameters, using the PC-
MODEL, for all twenty cyclohexanols.

The experimental data have been collected by a capillary column of 25m
length and 0,25mm diameter, impregnated with PEG 2M as stationary phase. The
temperatures of the column were maintained at 80°C, 105°C and 130°C, while the

temperatures of injector and detector were at 200°C and 210°C, respectively.

The times of retention obtained experimentally were calibrated by
methane. To determine the Kovats indices have been used a series of n-paraffins as

standards whereas the number of carbon atoms varied from 11 to 17.

The values of the Kovats indices did not show a good correlation with the
Topologicals indices for the complete series of cyclohexanols. However, a good
correlation could be archieved for the part with trans-configuration only, resulting in a

satisfactory correlation of the molecular conectivity indices, X, 'X¥ and W.

On the hand the Kovats indices, could not be deduced in satisfactory
manner to the structural parameters of the cyclohexanols. Only the mono-substituted
compounds were found to show good correlation of total area (Ar), molecular volume

(Vm), molar volume (V) and non surface polar (Sxp).



I- INTRODUCAO

1.1 Considera¢des Gerais

Os primeiros estudos correlacionando quantitativamente a estrutura dos
compostos e suas retengdes cromatograficas sdo datados de 1949, em que Martin',
verificou a existéncia da correlagdo entre pardmetros cromatograficos e nmimero de
atomos de carbono para série homélogas, concluindo que, o fempo de retengdo ou o
volume de retengdo de uma substdncia pura em uma coluna cromatogrdfica é um valor

caracteristico, portanto, pode ser usado na sua identificagdo.

Kovats?, em 1958, sugeriu o chamado sistema de Jndice de Retencdo
para expressar a retengdo de uma substincia. Ele utilizou uma série de n-parafinas
normais com numero par de carbonos como padriio na determinagio do Indice de
Retengdo ou Indice de Kovats. Verificou-se que o log do tempo de retengdo de parafinas
normais aumenta linearmente com o aumento do niimero de atomos de carbono na
molécula. Os indices de retengdo dependem basicamente de trés pardmetros: da fase

estacionaria utilizada, da natureza do soluto ¢ da temperatura da coluna.

Com o desenvolvimento de métodos para calculos de pardmetros
estruturais mais precisos utilizando computadores’, a partir de 1960, os progressos em
todos os tipos de andlises, propriedade - estrutura, utilizando métodos de regressdo
linear simples e multipla surgiram rapidamente. O avango nos métodos estatisticos
encontrou aplicagio nos estudos de Correlagcdes Quantitativas entre a Estrutura‘ ea
Atividade Farmacoldgica ou Biologica (QSAR), no estudo de Correlacoes
Quantitativas entre a Estrutura Quimica e a Retengdo Cromatogrdfica (OSRR), e ainda
no estudo de Correlagbes Quantitativas entre Estrutura e Propriedade (OSPR). Em
1977, surgiram algumas publicagdes™®, nas quais a metodologia QSAR era diretamente
aplicada na analise de dados de retengfio cromatografica de uma série de solutos, assim,
aumentando muito nos Gltimos anos devido ao facil acesso aos computadores e aos
programas de calculos estatisticos. Igualmente, para a metodologia QSRR, que esta em

~ 222344
expansao7’8’15’18’ 23,4 ,55.



1.2 Objetivo do Trabaiho

O presente trabalho teve como objetivo:
-  Determinar através dos tempos de retengdo cromatografica obtidos
experimentalmente, os Indices de Retengio de Kovats para um grupo de Ciclohexanéis

que apresentam estruturas isoméricas do tipo cis e trans.

- Testar a eficiéncia dos Indices Topologicos e de diferentes Parametros Estruturais na

diferenciagfo dos compostos estudados.

- Aplicar os Indices Topologicos e os diferentes Pardmetros Estruturais nas correlagdes

com os Indices de Kovats.

- Verificar quais os indices ou pardmetros melhor se correlacionam com os Indices

de Kovats, ¢ melhor diferenciam os compostos estudados.

1.3- Importiancia do Trabalho

A importancia deste trabalho se deve ao fato de que 0 mesmo contribuird nos
seguintes aspectos:
-~ Predigio dos Indices de Retengfio para diferentes séries de compostos.

- Predigdo de estruturas.

- Separagdo ¢ identificagdo de compostos
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Il - RETENCAO CROMATOGRAFICA NA RELACAO ENTRE

ESTRUTURA E PROPRIEDADE

A principal questio nos estudos de correlagdo quantitativa entre
estrutura e atividade, ou, estrutura e retengdio cromatografica € achar uma descrigdo da
estrutura molecular que seja confiavel. Atualmente métodos de separagdo de compostos,

como a Cromatografia Gasosa de Alta Resolugdo (CGAR)14’16’19’28’44’47

, ou Liquida de
Alta Resolugdo (CLAE) d3o resultados dignos de confianga, possibilitando o seu uso no

estudo da Correlagdo entre Estrutura e Retengdo Cromatogrdfica (OSRR).

2.1 Cromatografia Gasosa

A Cromatografia Gasosa ¢ um método instrumental de separagéo,
identificagdo e quantificagdo de substincias volaveis ou volatizaveis, que s@io eluidas
por um gas de arraste, numa coluna com uma determinada fase estacionéria. De acordo

com a fase estaciondria a cromatografia se divide em sdlido-gds e liquido-gds.

Na cromatografia do tipo sélido-gds, a fase estacionaria é um solido, € a
separagdo depende das propriedades.de adsor¢do, e no caso da cromatografia liquido-
gds, a fase estacionaria é um liquido e a separagiio depende das propriedades de
parti¢do. Devido a grande variedade e seletividade das fases liquidas, a cromatografia

liquido-gas é mais amplamente empregada.

2.2 Tempo de Retengdo (tg)

E medido diretamente e depende de dois fatores:



4
1- Do tempo morto (tm), da coluna, que € o tempo necessario para eluir uma substdncia

ndo retida como o ar ou um gas inerte, que depende da velocidade de fluxo do sistema.

2- Do tempo de retencgdo ajustado (t'r), que mede o tempo de retengdo de um

determinado soluto numa fase liquida.

Assim, podemos medir o tempo de retengéo, (tg) de um determinado
soluto, somando o tempo morto, (t,) da coluna com o tempo de retencéo ajustado, (t'r),

(equagdo 2.1).

tR = tm + t'R (2.1)

De acordo com a equacdo 2.1, o tempo de retencdo ajustado (t'r) pode
ser calculado através da diferenga entre o tempo de retengdo medido experimentalmente

(tr), € o tempo morto da coluna (), (equagéo2.2).

t'R=tr -tm 2.2)

O tempo morto deve ser conhecido para uma determinada coluna.
Existem muitos artigos publicados na literatura com diferentes métodos de

determina¢do do tempo morto.

O tempo morto de uma coluna de acordo com Sharpes e Vernon'!,
determina-se por meio da estimativa do pico de ar, ou do tempo de retengdo do gas
metano com detector de ionizagdo de chama. Os resultados encontratados foram

comparados com o método de Peterson e Hirsch'?, Ettre'®, Haken e colaboradores'*.

No presente trabalho o método utilizado que mede o tempo morto da

coluna, foi o Tempo de Retencdo do Metano, desenvolvido por Sharpes e Vernon''.



2.3 Indice de Retencio ou Indice de Kovats (I)

No inicio dos anos 50, com a introdugdio da cromatografia gasosa,
tornou-se necessario o uso de um sistema uniforme de dados para dar resultados
satisfatérios na comparagiio de dados entre laboratérios, especialmente importante nos
estudos de QSRR.) Devido a isto, Kovats® , propds um sistema usando uma série
de padrdes de n-alcanos (parafinas). A reten¢dio de outras substdncias seriam expressas
em relagfo a esses padrdes. Originalmente, Ettre'® , propds que os volumes de retengfio
poderiam ser substituidos pelos tempos de retengéo ajustados. Kovats introduziu uma
equacdo que calcula o indice de retengdo para qualquer composto, onde, o Indice de
Retengdo, (Ii)), de um determinado soluto, a uma determinada temperatura pode ser

calculado a partir da relagdo (equagéo 2.3):

I(T)=100[ (log t'ri-log t'r,) +17]
log t'riz+1) - log t'r, 2.3)

onde:

I(T) = indice de retengfo de uma substéncia i, cromatografada em uma determinada

coluna a uma temperatura definida.

t'r, = tempo de retengdo ajustado de um padrfio (n-parafina), com z atomos de

carbono.

t're+1) = tempo de retencdo ajustado de um padrdo analogo (parafina) com z+1

atomos de carbono.
t'ri = € o tempo de retengfo ajustado de uma substéncia i.

= ntmero de atomos de carbono do padriio com z d&tomos de carbono.
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O tempo de retengfio ajustado de uma substdncia i, deve ficar entre os

tempos de retengdo das duas parafinas padrdes.

t're < t'Ri < t'R@+1)”

2.4 indices Topolégicos como Descritores da Retengio Cromatografica

Um dos maiores problemas que desafia os quimicos constantemente, € a
capacidade de poder predizer as propriedades das substincias antes de elas terem sido

sintetizadas.

Na andlise topoldgica o que importa sdo consideragdes do tipo: numero
de atomos existentes na molécula, se os dtomos formam uma cadeia linear simples ou
ramificada, se formam anéis ou algumas combinagdes deles, as insaturagSes e a

presenca de heteroatomos.

O mais importante instrumento usado no método topologico para
previsdes de estruturas quimicas é conhecido como indice. Sdo derivados de algarismos
que convertem a estrutura da molécula em um numero caracteristico. Geralmente, o
indice difere de molécula para molécula e podem ser correlacionados com propriedades
moleculares. Assim, o modelo de estrutura-propriedade (QSPR), se reduz a uma
correlagdio entre dois grupos de numeros via expressdo algébrica, onde, um dos grupos
representa a propriedade, e outro, a estrutura da molécula em questdo. Assim, as
propriedades de moléculas bem conhecidas servem para predizer a propriedade de

moléculas desconhecidas.

Apesar da andlise topologica ignorar consideragdes estruturais
importantes, ela tem se mostrado eficiente na predicdo de uma variedade de

propriedades quimicas.
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O primeiro Indice Topoldgico capaz de caracterizar as ramificagdes de

26,27

uma molécula foi desenvolvido por Harry Wiener™’, em 1947, embora ha bem poucos

anos os quimicos os tém utilizado.

Um indice mais sensivel & estrutura foi introduzido por Milan Randic™,
em 1975, sendo ampliado por Kier e Hall****, conhecido como Método de
Conectividade molecular, que foi o método topoldgico mais bem desenvolvido até a

época.

Os Indices de Wiener e Randic sdo aplicaveis para uma ampla faixa de
compostos, mas, existem situagdes nas quais eles nfio apresentam boas correlagdes,

como por exemplo, no caso dos isdmeros geométricos .

Mais recentemente, Kier e Hal>>3® , desenvolveram um indice estrutural
adicional, derivado do grafico quimico que inclui a descrigdo da forma da molécula,
conhecido como Indice Kappa(K), e, posteriormente um outro indice , que considera a
influéncia eletronica e topologica de cada atomo na molécula, conhecido como Indice
do Estado Eletrotopologico, (S), que ¢ derivado do valor da eletronegatividade

distribuida sobre o atomo.

Como os estudos desses indices s@io bastante recentes, existe pouca
literatura sobre a sua aplicagfio. Embora ndo se possa dizer com clareza qual indice sera
mais aceitavel, varios indices estdo se tornando conhecidos para modelar o taménho, a
forma, a ramifica¢do, a reatividade e outras caracteristicas estruturais de uma

determinada molécula.

Segue abaixo uma descri¢io resumida de alguns {ndices Topolégicos

conhecidos:

2.4.1 indice de Wiener (W)
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O Indice de Wiener, foi intruduzido por Wiener’*’ | em 1947. Esse

indice caracteriza as ramifica¢es de uma determinada molécula, quanto menor o Indice

de Wiener, mais compacta ¢ a molécula.

2.4.2 indice de Conectividade Molecular (X)

O Indice de Conectividade Molecular, foi introduzido por Randic*? , em

133,34

1975, para a caracterizagdo molecular e ampliado por Kier e Hall™™, sendo o fndice

Topoldgico mais utilizado até o momento.

O grafico molecular é decomposto em subgraficos, permitindo o célculo
do Indice de Conectividade Molecular de diferentes ordens. Os subgrificos de um
grafico molecular s3o definidos pela decomposicdo do grafico em fragmentos, como
segue:

a) atomo - ordem zero (°X)

b) uma ligago - primeira ordem, (*X)

E o mais utilizado e apresenta informagdes sobre o niimero de atomos que compde a

molécula e seu grau de ramificag@io.
¢) duas ligagdes - segunda ordem, (*X)

Apresenta mais informagdes sobre as ramificagdes, aumentando com o numero de

ramificagdes.

d) trés ligagOes continuas - terceira ordem, (*X)
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Nio esta diretamente relacionado ao numero de ramifica¢Ges e os valores sdo maiores

para moléculas ramificadas em atomos adjacentes, para moléculas que possuem
ramificagbes com mais de um atomo, e, para moléculas que possuem atomos de carbono

quaternarios. S#o observados valores menores em moléculas com uma ramificaggo.

€) quatro, cinco, n, ligagdes.

Os Indices de Conectividade Molecular sio amplamente utilizados nos
estudos de correlagcdo quantitativa entre estrutura e propriedade (OSPR), nos estudos
de correlagdo quantitativa entre estrutura e atividade farmacolégica (QSRR) e nos

estudos de correlagdo quantitativa entre estrutura e reten¢do cromatogrdfica (OSAR).

Correlacionam-se bem com varias propriedades fisico-quimicas tais
como, solubilidade em dgua, ponto de ebuli¢do, calor de vaporizagdo, area molecular
e volume molecular’. Nos estudos da correlagio quantitativa entre estrutura e retengfio
cromatografica (QSAR), obtiveram-se boas correlagdes com diferentes séries de

compostos biologicamente ativos® 2.40.41

. Esses indices tém sido utilizados para estimar
indices de Retengfio Cromatograficos para uma série de compostos orgénicos
(hidrocarbonetos saturados e insaturados aciclicos e ciclicos, dlcoois, cetonas, esteres,

. 42434
éteres e outros)™ 4,

Os Indices de Conectividade sio também aplicados em estudos
ambientais, correlacionamdo-se muito bem com a habilidade de muitos poluentes se

difundirem no ar, na agua, no solo € nos organismos marinhos***®.

2.4.3 indices Kappa (K)

Foram desenvolvidos por Kier e Hall®* , num esfor¢o em quantificar a

forma molecular. Os valores de Kappa sdo numeros derivados de fragmentos de uma,
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duas e trés ligagdes, sendo cada nimero relativo a um tipo de fragmento na estrutura de

referéncia.
S&o representados por trés indices:
1) Indice de ordem 1, ('’K)
Informa sobre a ciclicidade das estruturas.
2) Indice de ordem 2, (°K)
Informé sobre densidade espacial.
3) indice de ordem 3, (°’K)

Informa sobre ramifica¢des centrais.

2.4.4 indice de Conectividade de Valéncia (X*)

Para calcular o Indice de Conectividade de Valéncia de uma determinada
molécula, devemos atribuir o valor da valéncia de cada atomo descontando o ntimero de
hidrogénios ligados a ele. O valor resultante ¢ denominado delta de valéncia, (8") e

pode ser calculado pela expressdo da equagéo 2.4:

8'=27"-h (2.4)

onde:

7" = valéncia maxima
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h = niimero de hidrogénios ligados ao atomo.

Quando se julgar necessario podemos calcular indices de valéncia de
vérias ordens. Entfio, a formula geral para calcular os Indices de Conectividade de

Valéncia de ordem b, ("X") pode ser calculado pela expressio da equagfio 2.5:

th =3 ( Siv, jv... 8|,+1v).0’5 (2.5)
S=1

onde:
8;¥ = delta valéncia de um atomo 1.

;' = delta valéncia de um atomo j.

No caso de moléculas que apresentam heteroatomos, o uso de um valor
delta baseado apenas no nimero de dtomos vizinhos, nfo diferencia os 4tomos presentes
na molécula. Para se obter diferentes indices para diferentes estruturas é necessario o
uso do delta valéncia que considera a contribuicdo do heterodtomo na estrutura e os

elétrons ndo ligantes.

A tabela I, apresenta os valores de delta (8 ) e de delta valéncia ( 8") para

alguns heteroatomos. Estes valores foram propostos por Kier e Hall**-¢,
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Tabela I - Valoresde delta e de delta valéncia para heterodtomos

=0 1 6
—OH 1 5
N T 2 6
=N 1 5
—_ N 3 5
“N— 2 5
s 2 0,9444
. 2 3,580

1 7
—F

1 0,690
—Cl

1 0,254
—Br

1 0,085
—1I

2.4.5 Selegio do indice Apropriado

Para sele¢do de um determinado indice no estudo de correlagdes, deve-se

considerar os seguintes pontos:
- poucos componentes da andlise devem possuir valores iguais ou nulos;

- para o uso do indice de valéncia devem haver insaturagdes, heterodtomos ou anéis

aromaticos na estrutura;

- quando ocorrem ramificagdes os Indices de Conectividade Molecular para ramificagéo
de terceira ordem (°X.) e o Indice de Conectividade Molecular para ramificagdes de

quarta ordem (4ch) podem trazer informagdes importantes. Porém, os indices de
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Conectividade Molecular de primeira ordem (*X) e o Indice de Conectividade

Molecular de segunda ordem (*X) devem ser considerados:

- ndo deve ser usado o Indice de Conectividade de ordem zero, (°X), quando este se

auto correlaciona com o indice de conectividade de primeira ordem ('X);

- para grupos contendo heterodtomos substituidos em diferentes posigdes, os indices
de Conectividade de valéncia de primeira ordem, (‘'X,), e o Indice de
Conectividade de valéncia de segunda ordem, (*X,), diferenciam esses
heteroatomos. J4, o indice de Conectividade de valéncia de quarta ordem, (4ch"),

indica a presenga, a posi¢#o e o tipo de substituinte.

2.5 Parimetros Estruturais Relacionados as Propriedades Fisico-Quimicas dos

Solutos na Rela¢do Estrutura-Retencio.

A correlagiﬁo entre estrutura e retengdo cromatografica (I) pode ser

expressa pela seguinte relag@o dada pela equagéo 2.6:

I=f (Parametro Estrutural) (2.6)

Onde, I é fungdo de algum Pardmetro Estrutural, como por exemplo,
nimero de 4tomos de carbono, massa molecular, volume molecular, volume molar,

superficie molecular, e outros.

O objetivo é determinar pardmetros experimentais ou calculados
teoricamente, que quando relacionados com a retengdo cromatografica para uma série
de moléculas, déem uma correlagdo satisfatéria, podendo entfio serem usados na

predigdo de outras estruturas moléculares.
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Um método bastante utilizado por Hansch nos estudos de correlagdo

quantitativa entre estrutura e atividade farmacologica (QSAR) € o da regressdo
multipla, atualmente utilizado nos estudos de correlagdo quantitativa entre estrutura e
retengdo cromatografica (QSRR). A correlagio entre estrutura e retengdo
cromatografica (I), pode ser descrita quantitativamente por uma série de pardmetros

moleculares experimentais ou tedricos (Xj).

I=f(Xi..zXi) @2.7)

Os coeficientes para os parametros individuais Xi , sdo calculados por

regressdo linear multipla.

Existem muitas equa¢des empiricas e semi-empiricas relacionando a
reten¢do cromatografica com alguns pardmetros de descrigdo molecular e propriedades

gerais dos solutos.

Abaixo, resumidamente a descri¢@o de alguns detes parametros:

2.5.1 Nimero de Atomos de Carbono

O namero de atomos de carbono tem sido utilizado com bastante
frequéncia em correlagdes lineares com a retengdo cromatografica, para diferentes séries
homoélogas. Na cromatografia gasosa a linearidade entre os dados de reten¢éo e niimero
de 4tomos de carbono para séries homélogas de hidrocarbonetos tem sido utilizada no
sistema de reten¢do de Kovats. Uma detalhada revisdo sobre as correlagdes envolvendo
numero de 4tomos de carbono, pode ser vista nos artigos de Haken'®, Yasuhara® e
Radecki®'.
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2.5.2 Massa Molecular (M)

E ocasionalmente utilizada como Pardmetro Estrutural nas correlagdes
multiplas. Correlaciona-se quantitativamente apenas para séries homologas, fornecendo
pouca informagéo para o estudo de correlagdo quantitativa entre estrutura e retengéo

cromatogréfica (QSRR).

2.5.3 Volume Molar (Vm)

E um pardmetro estrutural facilmente calculdvel e muito utilizado nos
estudos de correlagdo quantitativa entre estrutura e atividade farmacolégica(QSAR) e
nos estudos de correlagdo quantitativa entre estrutura e retengdo cromatografica
(QSRR)*84%:52

2.5.4 Volume Molecular ou Volume de Van der Waals (Vw) e Superficie Molecular
ou Superficie de Van der Waals (Aw)

O volume de Van der Waals foi amplamente discutido por Bondi*’, em
1964, sendo o primeiro a demonstrar a utilidade do volume da molécula na correlagéo

com as propriedades fisicas das substéancias.

Segundo Bondi, para calcularmos o volume de uma molécula, devemos
conhecer as distincias das liga¢des, os angulos das ligagdes e o raio de Van der Waals

dos atomos. Esses dados devem ser confiaveis e coletados da literatura.
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Para calcular o volume de Van der Waals (Ww), Bondi utiliza 0 método

descrito a seguir, onde os atomos sdo tratados como esferas (figura 2.1 e equagdes 2.8 a
2.13).

h, |

figura 2.1: Calculo do volume de Van der Waals pelo método de Bondi®’.
Onde:

r1,r2 = raio de van der Waals

I = distancia da ligagé@o

m = pardmetro auxiliar

h; ,h, = altura da esfera 1 e da esfera 2.
V= volume da esfera 1

V, = volume da esfera 2

AV = volume da esfera 2 menos o volume da esfera 1

Assim:
m=__r’—r’+P (2.8)
21
hij=r;+1-m 2.9

h:;=r;-m (2.10)
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Vi=nh;* (r1—hy) (2.11)
3
Vo= dnr’ (2.12)
3
AV = 7thy? (r;— hy) (2.13)
3

Assim, para uma molécula diatdmica, o volume de van der Waals pode

ser calculado pela expressdo da equagdo 2.14:

Vw =N, [Vi+V2-AV] (2.14)
Onde:
Na = 6,02 x 10%

Unidade = cm®/mol

Para calcularmos o volume de Van der Waals de uma determinada
molécula podemos utilizar o método proposto por Bondi, utilizando os valores dos

fragmentos das moléculas calculados pelo método acima descrito.

Na tabela II aparecem alguns valores determinados por Bondi® e na

tabela I1I algumas corregdes®.



Tabela 11 - Valores das contribuigbes do volume e da drea de Van der Waals para

alguns grupos e/ou fragmentos de moléculas

BB o B L

—C— 3,33
I
I
_CH 6,78 0,57
|
—CH, 10,23 1,35
I
—CH, 13,67 2,12
CH, 17,12 2,90
—OH 8,04 1,46
T 154

Tabela III - Corregdes para os volumes de Van derWaals.

Carbono quaternario ligado a carbono terciario +3,17

Carbono terciario ligado a carbono tercidrio +1,66
Carbono quaternario ligado a carbono quaternario +6,80"
»CH—OH -5,00
;CH—OH -8,00
3 C—CH,OH -3,00
C—CO00 ou COO—C -0,22"
Cicloexano ou ciclopentano -1,14
O—H -1,05

Onde:

(*) = valores calculados por Bondi*

18
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(**) = valores calculados por Saura e Garcia®®

»C = Carbono secundario

3C = Carbono tercidrio

A partir destes valores podemos calcular o volume de van der Waals,

para uma determinada molécula, como por exemplo, para o ciclohexanol.

OH
|
CH
/ \
CH, CH
| |
CH, CH,
\ /
CH,

Vw =5 Vwcnz) + Vwen) + Vwon) + y*
Vw=5x10,23 +6,78 + 8,04 + 2,19
Vw = 63,78 cm?® / mol

Onde, y* ¢ o fator de corregéo proposto por Bondi.

Os volumes de van der Waals calculados pelo método acima descrito ndo
levam em conta parte das interagdes entre as moléculas, ndo refletindo diferengas nas
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conformagdes isoméricas. Outros investigadores”™ tém modificado alguns valores

tabelados por Bondi, mas as limitagdes inerentes a0 método continuam.

Métodos ndo computadorizados tem sido usados para o célculo da Area e
do Volume Molecular**’. Esses métodos apresentam a desvantagem de niio avangarem
nos detalhes conformacionais do soluto. A édrea e o volume molecular calculados podem
ser usados para predizer propriedades fisicas das substancias, contudo, as desvantagens

desses métodos sdo Obvias.
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Para que o volume e a area de qualquer estrutura molecular sejam

determinados, o raio de Van der Waals e as coordenadas de cada 4tomo na molécula
devem ter valores precisos. Pearlmann® (1980), foi o primeiro a desenvolver um
algoritmo para computadores no calculo do volume acessivel de Van der Waals.
Pearlman® (1981), modificou o algoritmo para o volume da molécula num s6
programa, SAVOL**, que calcula simultdneamente, a 4rea e o volume das moléculas

com grande precisdo.

e O Volume Molecular total é calculado pela soma dos volumes de

cada atomo da molécula. O volume de cada 4tomo é calculado como

segue:

Um eixo € definido, passando pelos dois polos da esfera atdmica. Uma
parte do plano sofre rotagdio acima do eixo, desse modo, a esfera fica dividida em varios
segmentos duplamente divididos. Uma rotagdo de um grau resulta em 180 segmentos
duplamente divididos e os volumes de cada segmento valem exatamente 0,001 A3. O
volume de cada atomo que forma a molécula é calculado pela soma de todos os

segmentos da esfera atOmica. A area molecular é calculada de modo analogo.

Pearlman® fez uma interessante observagdo: “para solutos orgénicos a
drea e o volume molecular total sdo em grande extensdo lineares”. Fica dessa maneira

claro, que existe uma relagdo linear entre estes dois parametros.

2.5.5 Superficie Polar (Sp) e Superficie néio Polar (Sxp)

A Superficie Polar e a Superficie Ndo Polar sdo facilmente calculadas por
métodos computacionais, e, embora n3o tenha encontrado nenhum trabalho
correlacionando a superficie ndo polar com a retengdo cromatografica, no presente

trabalho as correlagdes obtidas sdo apresentadas.
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2.6 Algumas Consideragcdoes Relativas a Estrutura Base dos Ciclohexandis

Estudados

Os ciclohexanotis sdo compostos formados pela estrutura base do
ciclohexano (fig. 2.2), contendo um grupo hidroxila como substituinte. A partir dai

podemos obter derivados com outros grupos substituintes nas posi¢des 1,2, 3,4, 5 ¢ 6.

0)

figura 2.2: ciclohexanol

Os compostos derivados da estrutura basica do ciclohexano, tais como
os ciclohexanois anteriormente descritos, podem apresentar conformagdes como de
cadeira ¢ de barco. Sabe-se que devido as interagdes entre os atomos no ciclo a

conformag@o de cadeira € a mais estavel.

Figura 2.3: Cadeira Figura 2.4: Barco

Levando em considera¢do a conformagdo em cadeira, o grupo hidroxila

(OH), pode estar equatorialmente ou axialmente orientado. A figura 2.5, abaixo ilustra
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as duas posig¢des dos substituintes, axial ou equatorial para a conformagdo em cadeira

do ciclohexanol .

figura 2.5: Posi¢des axial e equatorial

Além disso, quando o grupo hidroxila estd na posi¢éo axial, ele exerce uma
tensdo estérica sobre os dois atomos de hidrogénio adjacentes que se encontram na
posi¢do axial do mesmo lado do plano médio. Por outro lado, quando o grupo hidroxila
esta na posigdo equatorial, ele ndo exerce, praticamente nenhuma tensdo estérica sobre
os atomos de hidrogénio adjacentes da molécula. Desta maneira, podemos concluir que
a conformagdo que apresenta o grupo hidroxila na posi¢do equatorial é, pois, mais
estivel e predomina sobre a outra numa situagdo de equilibrio entre as duas

conformacdes.

Isso realmente, fica confirmado, pois calculos de minimizagdo de energia
realizado por programas computacionais demonstram, que a estrutura mais estavel para
os ciclohexandis é sempre aquela que apresenta o grupo hidroxila equatorialmente

orientado.

O mesmo deve acontecer para outros grupos substituintes no ciclo que
também aparecerdo nas duas orientagdes acima descritas, axial ou equatorial. Assim,
quando calculamos os diferentes parametros estruturais, como por exemplo, area,

volume, etc, devemos considerar as duas orientagdes dos substituintes.

No caso de termos mais de um substituinte na estrutura basica do
ciclohexanol, formam-se estruturas cis e trans. Essas estruturas por sua vez, assumem

conformagdes diversas, de acordo com as orientagdes dos substituintes, axial ou
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equatorial. Por exemplo, no cis-2-metilciclohexanol, figura 2.6, teremos duas

conformagdes espaciais, uma, onde o grupo hidroxila e o grupo metila estardo

orientados axialmente, figura 2.7 e outra, onde o grupo hidroxila e o grupo metila

estar@o orientados equatorialmente ,figura 2.8.

OH
CH,

figura 2.6: cis-2-metilciclohexanol

OH
/I;) A\ou
| / ll
J'! J_'f/c“ 3
|(:H i L 7

figura 2.7: OH e CH; axiais Figura 2.8: OH e CHjequatoriais
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Da mesma forma para o trans-2-metilciclohexanol , figuras 2.9, 2.10 ¢ 2.11.

OH
CH,

-

figura 2.9: trans-2-metilciclohexanol

/?H OH
yd
/ f '
g L— cH,
Lo CH
figura 2.10: OH axial e CH3 equatorial figura 2.11: OH equatorial e CHj3 axial



IIT - PARTE EXPERIMENTAL

3. Materiais

3.1 Amostras e Padroes

A maioria dos compostos utilizados no trabalho experimental, foram

adquiridos comercialmente e alguns foram sintetizados.

Os compostos adquiridos comercialmente sdo provenientes da Aldrich
Chemical Company Inc, sendo os seguintes: ciclohexanol, 1-metilciclohexanol, cis-2-metil-
ciclohexanol, trans-2-metilciclohexanol, cis-3-metilciclohexanol, trans-3-metil-
ciclohexanol, cis-4-metilciclohexanol, trans-4-metilciclohexanol, cis-2-etilciclohexanol,
trans-2-etilciclohexanol, trans-2-etilciclohexanol, cis-4-etilciclohexanol, trans-4-etil-
ciclohexanol, 2,6-dimetilciclohexanol (mistura de 3 isdmeros), 2,3-dimetilciclohexanol

(mistura de 4 isdbmeros) e 3,3,5,5-tetrametil-ciclohexanol.

PadrGes analiticos fornecidos pelo Centro de Pesquisa da Petrobras: n-
dodecano (n-Cyy), n-tridecano (n-C;3) n-tetradecano (n-C;4) e n-pentadecano
(n-Cy5s).

Padrdes analiticos de procedéncia da Appied Since Laboratories Inc., n-

hexadecado (Ci¢) € n-heptadecano (n-C;7).
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3.2 Equipamentos

Os tempos de retengdo das amostras foram medidos através do uso de um
cromatografo a géas fabricado por Shimadzu, modelo CG - 14A, conectado a um registrador

fabricado por Shimadzu, modelo C - R6A.

As amostras foram injetadas na coluna utilizando-se uma microsseringa

Hamilton de 5,0 pl (microlitro) de capacidade.

Foi utilizada uma coluna capilar de silica fundida de 25m de comprimento por
0,25mm de didmetro, com um filme de 0,25 p (micron) e como fase estaciondria

propiletilenoglicol 2 molar (PEG-2M)

3.3 Técnicas Cromatogrificas Utilizadas

O gés de arraste utilizado foi o hidrogénio super-seco, com velocidade linear
de 40 cm/segundo. O detector utilizado foi o do tipo ionizagdo de chama, alimentado com
hidrogénio. As solug¢des foram diluidas em acetona de grau cromatografico em quantidades
constantes de 1,0 pl (microlitro), com uma atenuagio de 10% e velocidade do papel de 1

cm/min.

O tempo morto da coluna foi calculado empregando-se o método de Sharles

e Vernon'', utilizando o tempo da retengo do metano.

A coluna foi operada isotermicamente e os cromatogramas foram

determinados em temperaturas que resultassem em cromatogramas simétricos. As
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temperaturas foram selecionadas de acordo com o ponto de ebuli¢do e o comportamento do

grupo de compostos. As substancias foram eluidas nas condi¢des mostradas na tabela I'V.

Tabela IV: Temperaturas da coluna, do injetor e do detector.

80" C 200° C 210°C
105° C 200° C 210°C
130°C 200° C 210°C

O tempo de reteng@o do metano foi sempre medido com a coluna a 30° C e
nas mesmas condi¢gdes acima descritas, ou seja o injetor a 200° C e detector a 210° C,
sendo obtido sempre um tempo constante de 75 segundos, que foi sempre medido antes de
cada operag@o com o cromatografo. A tabela V apresenta todos os compostos utilizados nas

correlagdes e a sequéncia numérica para todos os compostos em questio.

Tabela V - Compostos utilizados nas correlagdes.

Ciclohexanol 01
1-metilciclohexanol 02
cis-2-metilciclohexanol 03
trans-2-metilciclohexanol 04
cis-3-metilciclohexanol 05
trans-3-metilciclohexanol 06
cis-4-metilciclohexanol 07
trans-4-metilciclohexanol 08
cis-2-etilciclohexanol 09
trans-2-etilciclohexanol 10
cis-4-etilciclohexanol 11
trans-4-etilciclohexanol 12
cis-2,6-dimetilciclohexanol 13
cis-trans-2,6-dimetilciclohexanol 14
trans-2,6-dimetilciclohexanol 15
cis-2,3-dimetilciclohexanol 16
trans-2,3-dimetilciclohexanol 17
cis-trans-2,3-dimetilciclohexanol 18
trans-cis-2,3-dimetilciclohexanol 19
3,3,5,5-tetrametilciclohexanol 20
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Os resultados experimentais dos tempos de retengdo foram obtidos

utilizando a média aritmética de trés medidas , sendo que , os desvios calculados ficaram na
faixa de 0,1 a 0,01.

As tabelas VI, VII e VIII apresentam o tempo de retengdo medido
experimentalmente, o tempo de reteng@o ajustado e o indice de Kovats para a série de
compostos apresentados na tabela V, com a temperatura da coluna a 80°C,a105°Cea
130° C, respectivamente. Os tempos de retengdo ajustados foram obtidos através da
equagdo 2.2, e os indices de retengdo, ou indices de Kovats foram calculados utilizando a

equagdo 2.3 de Kovats apresentadas no capitulo II do presente trabalho.

Tabela VI - Tempos de Retengdo Experimentais (tg), Tempos de Retengdo Ajustados (t'g) e
indices de Kovats (1) obtidos em fase estaciondria PEG 2M na temperatura de 80° C para
os compostos da tabela V.

01 632,5 557,5 1412
02 415.4 340,4 1328
03 647,4 572,4 1415
04 678,9 603.9 1423
05 738,2 663,2 1438
06 820,9 745.9 1458
07 7552 680,2 1442
08 841,1 766,1 1462
09 1085,3 1010,3 1507
10 1260,2 1185,2 1532
11 1451,7 1376,7 1557
12 1669,3 1594,3 1578
13 596,9 521,9 1400
14 666,5 591,5 1419
15 953,0 878,0 1485
16 864,2 789,2 1469
17 1010,5 935,5 1496
18 1333,7 1258,7 1543
19 1509,5 1434,5 1564
20 1922,1 1847,1 1605
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Tabela VII - Tempos de Retengdo Experimentais (tg), Tempos de Retengdo Ajustados (t'g)
e indices de Kovats (I) obtidos em fase estaciondria PEG 2M na temperatura de 105° C
para os compostos da tabela V.

01 297,1 222,1 1422
02 221,3 146,3 1338
03 303,2 2282 1426
04 317,7 242,7 1435
05 331,8 256,8 1448
06 359,1 284,1 1465
07 340,4 2654 1451
08 371,5 296,5 1470
09 446,7 371,7 1517
10 501,1 426,5 1542
11 567,2 492,1 1562
12 634,5 559,5 1592
13 285,0 210,0 1403
14 308,5 233,5 1430
15 402,8 327,9 1496
16 373,4 2984 1470
17 419,5 344,5 1503
18 532,2 448,2 1546
19 576,2 501,2 1571
20 699,3 624,3 1612

Tabela VIII - Tempos de Reten¢do Experimentais (tg), Tempos de Retengdo Ajustados (t'g)
e indices de Kovats (I) obtidos em fase estaciondria PEG 2M na temperatura de 130° C
para os compostos da tabela V.

01 182,9 107,9 1432
02 153,6 78,6 1347
03 188,1 113,1 1433
04 191,8 116,8 1444
05 198,1 123,1 1455
06 207,8 132,8 1472
07 201,0 126,0 1461
08 211,5 136,5 1483
09 241,7 166,7 1526
10 260,8 185,8 1553
11 286,3 211,3 1579
12 310,1 235,1 1604
13 180,2 105,2 1417
14 189,7 114,7 1439
15 226,3 151,3 1504
16 216,8 141,8 1489
17 233,2 158,2 1517
18 272,2 197,2 1567
19 290,8 215,8 1589
20 331,5 256,5 1626
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A tabela IX apresenta o tempo de reteng@o experimental e o tempo de retengdo

ajustado para a série de parafinas que foram utilizadas como padrdo, nas temperaturas da
coluna de 80° C, 105°C e 130°C , com o injetor e o detector nas temperaturas de 200°C e
210° C, respectivamente. Os valores obtidos para o tempo de retengio ajustado foram

obtidos utilizando a equagéo 2.2 do capitulo II do presente trabalho.

Tabela IX - Tempo de retengdo experimental (tg), tempo de retengdo ajustado (t'y), nas
temperaturas de 80° C, 105° C e 130° C, obtidos em fase estaciondria PEG 2M para as

parafinas utilizadas como padrao.

n-dodecano 226,2 151,2 147.9 72,9 122,6 47,6
n-tridecano 3519 276.,9 192,4 1174 141,6 66,6
n-tetradecano 599,3 5243 274,3 1993 173,3 98.3
n-pentadecano 1041,1 966,1 411,7 336,7 2225 147,5
n-hexadecano 1919,9 1844,9 661,1 586,1 305,2 230,2
n-heptadecano 3048.0 2973,0 1096,3 1021,3 431,0 356,0




IV - RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Influéncia da Temperatura Sobre os indices de Reten¢iio Experimentais

A influéncia da temperatura sobre os Indices de Retengdo ja foi
amplamente discutida em vérios trabalhos. Examinando a relagdo entre o indice de
Retengdo experimental (I), e a Temperatura (T), foi demonstrado que em grandes

intervalos de temperatura o Indice de Retengéo ¢ uma fungéo hiperbdlica da mesma.

Em 1969 foi desenvolvida uma relagdo hiperbélica tipo a de Antoine, sendo mais tarde
aceita pela maioria dos pesquisadores. Esta relagdo pode ser descrita pela equagdo 4.1
abaixo:

I(T)=A+ B/T+C @.1)
Onde:

T = temperatura da coluna em Kelvin

A, B, C = constantes

Esse tipo de curva pode ter uma significativa parte linear, cujo
comprimento vai depender da polaridade dos compostos em estudo, da polaridade da

fase estacionaria e das interagdes entre essas duas fases.

A tabela X apresenta as correlagdes simples entre os Indices de Retengiio
experimentais calculados pelo método de Kovats e as diferentes temperaturas da coluna.

Observa-se uma excelente linearidade com 6timos coeficientes de correlagio .
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Tabela X — Correlagao linear simples (r) entre os Indices de Retencdo (I) calculados
pelo método de Kovats obtidos em fase estaciondria PEG 2M e as diferentes

Temperaturas da coluna (1).
01 1412 1422 1432 1,0000

02 1329 1338 1343 0,9866
03 1415 1465 1433 0,9918
04 1423 1435 1444 0,9966
05 1438 1448 1455 0,9948
06 1458 1465 1472 1,0000
07 1442 1451 1461 0,9995
08 1462 1470 1483 0,9906
09 1507 1517 1526 0,9995
10 1532 1542 1553 0,9996
11 1557 1562 1579 0,9538
12 1578 1592 1604 0,9990
13 1400 1403 1417 0,9367
14 1419 1430 1439 0,9983
15 1485 1496 1504 0,9958
16 1469 1470 1489 0,8873
17 1496 1503 1517 0,9819
18 1543 1546 1567 0,9176
19 1564 1571 1589 0,9692
20 1605 1612 1626 0,9819

4.2 Anilise da Correlaciio entre os indices de Retenciio Experimentais e os Indices

Topolégicos

Como ja foi discutido anteriormente, apesar da analise topologica ignorar

consideragdes estruturais importantes, em alguns casos tem se mostrado eficiente.

As correlagdes entre estrutura e reteng@o cromatografica sdo a base para a
escolha de sistemas cromatograficos adequados, sdo também de grande importancia na
resolucdo de problemas envolvendo a identificagdio de componentes em misturas

complexas, como por exemplo, no caso de isdmeros do tipo cis- trans ou geométrica.

Os Indices Topolégicos descrevem a molécula através de um ntimero
caracteristico. Muitos Indices Topologicos tem sido propostos nos tdltimos anos. As

correlagdes dos fndices Topoldgicos com os Indices de Retengdo para alguns grupos de
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compostos sdo excelentes como nos artigos ja citados . Desses indices os mais usados

sdo os de Conectividade Molecular, introduzidos por Randic, ampliado e desenvolvido
por Kier e Hall****,

Os compostos em estudo s3o formados por ciclohexan6is com grupos
metilas e etilas ligados em diferentes posi¢des do ciclo, podendo apresentar estruturas
cis, trans, cis-trans ou trans-cis, dependendo das posi¢des dos substituintes em relagéo

ao grupo OH ligado ao ciclo.

A tabela XI apresenta os valores dos indices topolégicos selecionados

para as correlagdes , os referidos indices foram calculados pelo programa de

computador MOLCONN-X>* (Licenca n°® 43122445). Nesta tabela também aparecem os-

Indices de Retengdo (I), calculados pelo método Kovats para as trés temperaturas da

coluna.

Tabela XI- Valores dos Indices Topolégicas, determinados através do programa de

computador MOLCONN-X, para os compostos da tabela V

01 3,3938 |2,7432|1,8938 | 3,0747 | 2,2918 | 1,5747 | 1,0810'| 06,1291 | 0,1826 | 5,143 |2,344 |1,500
02 3,7071 {3,7249 | 2,2071 | 3,4307 | 3,0576 | 1,9307 | 1,3134 | 60,6780 | 0,7357 | 6,125 |2,083 |1,800
03 3,8045 |3,2390 | 2,5403 | 3,4854 | 2,8291 | 2,0662 | 1,2967 | 0,3411 | 0,6932 | 6,125 |2,520 | 1,488
04 3,8045 |3,2390 | 2,5403 | 3,4854 | 2,8291 | 2,0662 | 1,2967 | 0,3411 | 0,6932 | 6,125 |2,520- | 1,488
05 3,7877 |3,3769 | 2,1986 | 3,4685 | 2,9256 | 1,9087 | 1,4021 | 0,4178 | 0,5366 | 6,125 |2,520 |1,800
06 3,7877 |3,3769 | 2,1986 | 3,4685 | 2,9256 | 1,9087 | 1,4021 | 0;:4178 | 0,5366 | 6,125 |2,520 |1,800
07 3,7877 |3,3650 | 2,3045 | 3,4685 | 2,9137 | 1,9854 | 1,2425 | 0,4178 | 0,5908 | 6,125 | 2,520 | 1,800
08 3,7877 |3,3650 | 2,3045 | 3,4685 12,9137 | 1,9854 | 1,2425 [ 0,4178 | 0,5968 | 6,125 | 2,520 | 1,800
09 4,3425 |3,4301|2,8135 14,0234 |3,0201 | 2,3933 | 1,6643 | 0,2721 | 0,7005 | 7,111 |3,300 |1,704
10 4,3425 |3,4301|2,8135|4,0234 | 3,0261 | 2,3933 | 1,6643 | 0,2721 | 0,7005 | 7,111 | 3,300 |1,704 -
It 4,3257 |3,5341|2,7128 | 4,0065 | 3,0828 | 2,3936 | 1,5531 | 0,3332|0,6754 | 7,111 |3,300 |2,000 -
12 4,3257 |3,5341 | 2,7128 | 4,0065 | 3,0828 | 2,3936 | 1,5531 10,3332 | 0,6754 | 7,111 | 3,300 |[2,000
13 421521 3,7446 | 3,1141 | 3,8961 | 3,3761 | 2,4850 | 1,6642 | 0,5575 | 1,1102 | 7,111 |2,722 |1,469
14 42152 13,7446 | 3,1141 | 3,8961 | 3,3761 | 2,4850 | 1,6642 | 0,5575 | 1,1102 | 7,111 | 2,722 |1,469
15 4,2152 13,7446 | 3,1141 | 3,8961 | 3,3761 | 2,4850 | 1,6642 | 0,5575|1,1102 | 7,111 |2,722 | 1,469
16 42152 |3,7446 | 3,1141 | 3,8961 | 3,3347 | 2,6638 | 1,5540 | 0,5536 | 1,3299 | 7,111 |2,722 | 1,469
17 4,2152 |3,7446 | 3,1141 | 3,8961 | 3,3347 | 2,6638 | 1,5540{0,5536 | 1,3299 | 7,111 |2,722 | 1,469
18 4,2152 |3,7446 | 3,1141 | 3,8961 | 3,3347 | 2,6638 | 1,5540 | 0,5536 | 1,3299 | 7,111 |2,722 |1,469
19 4,2152 | 3,7446 | 3,1141 | 3,8961 | 3,3347 | 2,6638 | 1,5540 | 0,5536 | 1,3299 | 7,111 |2,722 | 1,469
20 4,8081 |6,0186|2,7592 | 4,4889 | 5,5673 | 2,5335 | 2,7877 | 2,5433 | 1,9683 | 9,091 | 2,500 |2,500

42
59
60
60
61

161

62
62
86
86
90
90
82
82
82
82
82
82
82
13
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Analisando a tabela XI, podemos fazer varias observagdes relativas aos

Indices de Retencdo (I), dos compostos estudados:

- Observa-se, por exemplo, que o Indice de Retengdo, diferencia todos os compostos
estudados.

- Os valores dos Indices de Retengdio, aumentam, quando o grupo metila ligada a
estrutura base do ciclohexanol, muda da posi¢éo 2, no 2-metil-ciclohexanol para a
posi¢do 3, no 3-metil-ciclohexanol e para a posi¢io 4, no 4-metil-ciclohexanol. Esse
aumento no indice de retengfio obedece a ordem: 2<3<4, como: podemos observar na
tabela XII.

- Pode-se observar, na tabela XII que as estruturas trans ficam mais tempo retidas que
as estruturas cis, isto se deve a maior ou menor interagdo da substdncia com a fase
estaciondria. Podemos entfio concluir, que as estruturas trans apresentam uma maior
interagcdo com a fase estaciondria ficando mais tempo retidas na coluna, portanto,

apresentam os maiores Indices de Retengo.

Tabela XIT — fndices de Retengdo (I) obtidos em fase estaciondria PEG 2M nas
diferentes temperaturas da coluna para os compostas 3, 4, 5, 6, 7 e 8 da tabela V.

cis-2-metil-ciclohexanol 1415 1426 1433
trans-2-metil-ciclohexanol 1423 1435 1444
cis-3-metil-ciclohexanol 1438 1448 1455
trans-3-metil-ciclohexanol 1458 1465 1472
cis-4-metil-ciclohexanol 1442 1451 1461
trans-4-metil-ciclohexanol 1462 1470 1483

Observando a tabela XTI, podemos observar que o Indice de Retencdo
aumenta com a adi¢do de grupos metila e etila no ciclo, pois, temos um aumento na

massa ou peso molecular do composto, consequentemente, uma maior retengdo na
coluna.
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Tabela XIII - Jndices de Retengdo (I) obtidos em fase estaciondria PEG 2M nas
diferentes temperaturas para os compostos 1, 3, 9 e 20 databela V.

ciclohexanol
cis-2-metil-ciclohexanol

cis-2-etil-ciclohexanol
3,3,5,5-tetrametil-ciclohexanol

Outra observagiio importante, é a de que os Indices de Retenciio do 1-metil-
ciclohexanol nas diferentes temperaturas, sio menores do que os Indices de Retengfio do
ciclohexanol. Compare a seguir:

ciclohexanol - Ig)’c = 1412, kos’c=1422, Iiz’c=1432

I-metil-ciclohexanel — Igy’c = 1328, los’c = 1338, Lizp’c=1347

Essa menor retengdo do I-metil-ciclohexanol é devida a uma menor
interagdo com a fase estaciondria, pois, o grupo metila e o grupo hidroxila estdo ligados
a um mesmo atomo de carbono. O grupamento metila na posi¢do 1 do ciclo deve
dificultar a intera¢do da hidroxila com a fase estacionaria, resultando, numa menor
reten¢do deste composto.

Consultado a tabela XI, podemos fazer outras observagdes relativas aos
Indices Topolégicos caleulados:

- Os Indices Topolégicos diferenciam varias estruturas mas ndo diferenciam as
estruturas cis das trans. Essa falha é devida ao que ja foi comentado anteriormente em
relagfio a esses indices, pois eles definem a molécula bidimensionalmente, n#o levando

em conta as formas espaciais tridimenecionais, observe as figuras 4.1 ¢ 4.2, abaixo:
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figura 4.1: trans-4-metilciclohexanol figura 4.2: cis-4-metilciclohexanot
X =37877 X =3,7877
Is0°C = 1462 Igo"C = 1442

- Emrelagéo as mudangas do grupo metila da posigdo I, no 1-metil-ciclohexanol para a
posi¢do 2, no 2-metil-ciclohexanol, deste para a posi¢do 3, no 3-metil-ciclohexanol e
deste para a posi¢do 4, no 4-metil-ciclohexanol, foram observadas a seguinte ordem,
relativa aos fndices Topelégicos:

- para o indice 'X, 2 > 3 =4; - para o indice X, 2 <4 <3;

- para o indice *X, 2 > 4> 3; - para o indice 'X¥, 2 >4 =3;
- para o indice *X", 2 <4 <3; - para o indice *X",, 2> 4> 3;
- para o indice *X"pc, 2> 4> 3; - para o indice °X"., 2 <4 =3;
-parao-indice4va,2<4<3; - para o indice 'K, 2=3=4;

- para o indice ’K, 2 =3 =4; - para o indice ’K, 2 <3 = 4;

- para o indice W, 2 <3 <4,

- Os Indices Topol6gicos aplicados aos compostos ndo distinguiram vérias estruturas,
como podemos observar pela tabela XI.

- O indice 'X, ndo foi capaz de distinguir o 3-metil-ciclohexanol do 4-metil-
ciclohexanol e nem o 2,6-dimetil-ciclohexanol do 2,3-dimetil-ciclohexanol.
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O indice *X, no foi capaz de distinguir o-2,6-dimetil-ciclohexanol do-2,3-dimetil-

ciclohexanol.

O indice *X, ndo foi capaz de diferenciar o 2,6-dimetil-ciclohexanol do- 2,3-dimetil-
ciclohexanol.

O indice 'X", nfo foi capaz de diferenciar o 3-metil-ciclohexanol do 4-metil-
ciclohexanol, tambénr nfo diferencia o 2,6-dimetil-cilcohexanot do 2,3-dimetil-

ciclohexanol.

O indice X", ndo foi capaz de difereneiar o-2,6~dimetil-ciclohexanel do-2,3-dimetil-
ciclohexanol.

O indice 3X",, , diferenciou todas-as-estruturas, mas-ndo foi capaz de distinguir as

estrutras cis das trans.

O indice 4va , diferenciou todas as estruturas, mas nfio foi capaz de distingyir as
estruturas cis das trans.

O indice *X"; , ndo foi capaz de distinguir o 3-metit-ciclohexanot do 4—metﬂ-

ciclohexanol.

O indice *X"y , diferenciou todas as estruturas, mas ndo- foi capaz de- distingyir as

estrutras cis das trans.

O indice 'K, ndo foi capaz de distinguir entre os compeostos 2,3,4,5,6,7.8, e entre os
compostos 9,10,11,12,13,14,15,16,17,18 e 19.da tabela V.

O indice ’K, ndo foi capaz de distinguir entre os compostos 3,4,5,6,7,8, entre os
compostos 9,10,11,12 e entre os compostos 13,14,15,16,17,18,19 da tabela V.
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- O indice’K, ndo foi capaz de distinguir entre-o- 3-metil-ciclohexanot e o 4-metil-
ciclohexanol, entre o 2,6-dimetil-ciclohexanol e o 2,3-dimetil-ciclohexanol.

- O indice W, ndo foi capaz de distinguir o-2,6-dimetil-ciclohexanel do-2,3-dimetil-
ciclohexanol.

Observa-se que o maior problema na aplicagio desses [ndices
Topoldgicos € na distingdo entre as estruturas cis e-trans.

Os Indices Topolégicos acima mencionados forart correfacionadas com
os Indices de Retenciio experimentais nas diferentes temperaturas, eujos resultados
serdo-discutidos a seguir.

4.2.1 Correlacio Linear Simples

Os coeficientes-de correlagio e os coeficientes angulares e Lineargs da
equagdio linear simples. nas correlagées utitizando os fndices Topologicos erisfqdices
de Retencdo- experimentais- calculados pelo- método- de Kovats nas diferentes
temperaturas para todos os compostos estudados estfio apresentados nas tabelas XIV,
XV e XVL Os resultados apresentados nas tabelas  demonstram; que; quando
correlacionados todos os-compostos-da tabela- V, ndo sdo obtidas boas correlagSes.como
era de se esperar, visto que, esses ndices fathanT ao descrever isGmeros geométricos €
compostos com estruturas-mais-complexas.
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Tabela XIV — Correlagdes entre os ﬁ%ﬁees de Retengdo calculados pelo método de
Kovats-na temperatura de 86°C conr os Indices- Topologicos calculadas pelo programa

computacional MOLCONN-X, para os compostes da tabela V.

813,4828 162,7172 20 0,7498
% 1280,6175 54,0115 20 0,4720
x%: 1280,3045 72,4915 20 - 0,4070
X 867,9483 161,9499 20 0,7407
D' 1292,7865 57,5235 20 0,5038
5 4 1180,3407 129,8364- 20 08,5940
= 1288,1226 - 122,7868 20 9,594
% 1448,4521 52,2121 20 0,3619-
XK 1406,9869 77,7065 20 90,4560
K 1063,3548 61,0792 20 0,6924 -
K% 1092,7364 . 141,9520 20 0,6416
k 1279,1972 117,2898 20 0,4446
W 1259,6668 2,8494 20- 0,7482

Tabela XV — Corretagdes entre os Indices de Retengéo calculado pelo método de
Kovats na temperatura de 105°C com os indices topolégices calculados pelo programa

computacional MOLCONN-X, para-os-compostos da tabela V.

x 833,1797 159,8841 20 0,7412
X 1293,8364 52,6150 20 0,4626
5 1289,1940 | 72,7184 20 0,4100

2o o 886,7576 159, 1140 20 0,7322
. =4 1305,7218 56,0264 20 0,4937
5. 2 1199,4034- 125,0547 20 0,5756
=~ 1299,4751 120,7010 20 0,5880°
6. o8 14573232 50,8768 20 0,3548
e 1418,6542 73,7832 20 0,4356
K 1100,792 59,7926 20 0,6820
K 1080210 59,792 20 0,6474
i 1284,429 119,022 20 0,4540
W 1271,433 2,80193 20 0,7402
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Tabela XVI — Correlagdes entre os I’m;ﬁees de Retengdo calculado pelo método de
Kovats na temperatura de 130°C com os Indices Topolégicos calculados pelo programa
computacional MOLCONN-X, para os compostos da tabela V.

lX 819,9578 166,0849 20 0,7466

% 1298,3772 54,6839 20 0,4662
X 1284,4724 78,9534 20 0,4317
I 875,398t 165,3422 20 0,7378
L g 1310,7655 58,2184 200 10,4974
g o 1191,2837 133,8926 20 0,5976
- 1306,4464 1124,0087 20 0,5858
= 1468,4659 52,5568 20 0,3554
e 1425,4394 79,6557 20 0,4560
x 1076,9292 62,0510 20 0,6872
x 1099,4447 147,0221 20 0,6428
%= 1298,0489 118;0908 20 0;4368
W 1275,5778 2,9055 20 07444

Comeo ja foi mencionades anteriormente, esses indices nio diferenciam as
estruturas cis das trans, alémr disso, os indices 'X e 'X" nfio diferenciam o 3-metil-
ciclohexanol do 4-metil-ciclohexanol e o 2,6-dimetil-ciclohexanol do 2,3-dimeti-
Iciclohexanol. Desse modo, para melhor estudar as correlagdes separou-se os
compostos: em dois grupos: os de estrutura cis, € os de estrutura trans . Nestes dois -
grupos de compostos foram incluidos o ciclohexanol e o tetrametil-ciclohexanel que
ndo apresentam tal isomeria,

Grupe | — Compostes 1,3,5,7,9,11,13,16 e 20 da tabela V. Observe que, com excegdo
do composto- 1 e 20 todos os outros sdo estruturas cis.

Grupo I - Compostos 1,4,6,8,10,12,15,17 e 20 da tabela V. Observe que, com
excecdo dos compostos 1 e 20 todos os outros sfo estruturas trans.

Aplicando- os diferentes indices para as estruturas cis e trans,
separadamente, obtem-se uma sensivel melhora nas correlagdes simples. Observa-se
também que as estruturas trans ddo as melhores correlagdes. Devemeos considerar que o
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indice W ndo diferencia o 2,6-dimetil do 2,3-dimetil ciclohexanol e o indice "X nfo
diferencia o 3-metil-ciclohexanol do 4-metilciclohexanol e também o 2,3-dimetil-
ciclohexanol do 2,6-dimetil-ciclohexanol, apesar dos coeficientes de correlagdo serem
bons. Esses resultados estfo resumidos na tabela X VII.

Tabela XVII — Correlagdes entre os Indices de Reten¢do calculados pelo método. de.
Kovats nas diferentes temperaturas com os Indices Topolégicos 'X, 'X* ¢ W,
calculados pelo programa computacional MOLCONN-X para os compostos do grupo |
(estruturas cis), e do grupo II (estruturas trans).

I C 917,0641 136,0788 9 0,8065

T10s”C % 940,7317 132,0709 9 0,7882

Compostos Fr00” € 929.8251 137,6644 9 0,8013
I’ C 960,5048 136,0775 9  |0,8065

do Tia”C = 1 972,8946 1132,0674 9 0,7882
, Tias* € | 1973,7719 137,6609 9 0,8013
| Grupo I Fy® _ 1278,7082 2,3822 9 0,8484
haC - W 1299,5910 12,3233 9 10,8332

Lz C , 1304,6070 2,4123 9 10,8438

1" C 899,9449 145,8952 9 [0,9273

LT - x 912,0442 145,1893 9 0,9209

Compostos- Hhse® C 909,8116 148,4906 9 10,9226
 do Jeo” C i 1397,8056 19,3500 9 [0,8013
: Lis® C xv | 1408,6111 1 19,0333 9  |0,7865
Grupo IL ha®C , 1416,6667 19,6667 9 10,7961
Too” C : | 1306,7202 2.,4324 9 0,9290

Yiu® € W 1317,2504 12,4155 9 0,9206

Iin® C 1324,0914 12,4722 9 10,9230

As melhores correlagdes obtidas, foram as que utilizaram os compostos do
grupo-II com os Indices de Conectividade Molecular de primeira ordem (‘X ), (0,9273)
¢ o Numero de Wiener (W), (0,9290) na temperatura de 80°C, cujos graficos aparecem
nas figuras 4.3 ¢ 4.4.
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180°C

Fig.4.3: Indices de Kovats ( Ip°c ) para os compostos do grupo I com os Indices de
Conectividade Molecular de primeira ordem ('X).

Fig.4.4: Indices de Kovats ( Iso°c ) para os compostos do grupo-II com os Indices de
Wiener (w).



43
4.2.2 Correlagdo Linear Miltipla

Analisando as correlagdes lineares simples obtidas no presente capitulo
observamos que, quando os Indices Topolégicos sdo correlacionados com os Indices
de Retengdo Experimentais, nfo discriminam muitas estruturas, em especial as
estruturas cis e trans. Isso demonstra que esses indices ndo sdo apropriados para a
predi¢do dos indices de reten¢éio deste grupo de compostos. Assim, foi utilizada uma

correlagdo multipla com duas variaveis, tentando com isso uma melhora na correlagéo.

Nessas correlagdes foram utilizados os indices 'X, 'X¥ e W, que foram os
que melhores coeficientes de correlagdo simples apresentaram. Primeiramente foram
feitas correlagdes multiplas para todos os compostos em estudo, cujos resultados estédo

apresentados na tabela XVIII.

Tabela XVIII — Correlagdes multiplas entre os Indices de Retengdo calculados pelo
método de Kovats nas diferentes temperaturas com os indices 'X, 'X* e W, para todos
os compostos da tabela V.

Igo’ C 140,1962 2504,7908 -2360,4716 0,8103
X e'X" I 0s°C 165,9250 2480,9750 -2339,3242 20 0,8021
I13°C 147,0097 2506,9807 -2359,2847 20 0,8045
Igo° C 1010,3809 90,0450 1,3038 20 0,7531
'XeW I0s° C 1034,0750 85,7365 1,3302 20 0,7448
I13°C 1011,6776 95,3239 1,2695 20 0,7497
Is’ C 1152,9571 43,3782 2,1097 20 0,7492
'X"e W T’ C 1174,6099 39,3592 2,1307 20 0,7412

Ii30° C 1155,4471 48,8339 2,0730 20 0,7457
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Apesar dos valores dos coeficientes de correlagdo melhorarem

sensivelmente em relagdo as correlagdes simples, ndo houve diferenciagdo entre

estruturas cis e trans .

Como ja4 era previsto, fazendo-se essas correlagdes multiplas
separadamente para os compostos do grupo I e, para os compostos do grupo II, os
coeficientes de correlagdo melhoraram muito em relagéo as mesmas correlagdes simples

como € mostrado nas tabelas XIX e XX.

Tabela XIX — Correlagdes miiltiplas entre os Indices de Retengdo calculados pelo
método de Kovats nas diferentes temperaturas com os Indices 'X, 'X* e W, paras os
compostos do o L

Igo -150594,0043 475038,3252 |-474915,9149 9 0,8766
X e'X" I0s° C -155566,9022 490695,7483 | -490577,7966 9 0,8654
I13° C -152803,2038 482004,3250 | -481880,7154 9 0,8714
Igo’ C 1596,9120 -109,8158 4,1739 9 0,8580
'XeW Iips°C 1647,7691 -123,6577 4,3409 9 0,8458
I13°C 1627,3934 -114,6397 4,2827 9 0,8539
Iy’ C 1562,0578 -109,8908 4,1751 9 0,8581
X'e W I 0s° C 1608,4959 -123,7319 4,3420 9 0,8458
Ii3° C 1482,5443 -165,4901 3,2635 9 0,8255

Tabela XX - Correlagbes miiltiplas entre os Indices de Retengdo calculados pelo
método de Kovats nas diferentes temperaturas com os Indices 'y e W, paras os

compostos do

upo 11.

Is’ C -98253,4033 310936,0461 | -310799,0959- 9 0,9581
X e'X I0s°C -97329,4278 308077,1195  |307940,7932 9 0,9512
I;3°C -96980,2794 306979,0386 | -306839,3791 9 0,9545
Igo° 1118,2373 66,9410 1,3402 9 0,9328
'XeW Iips° C 1107,5855 74,4639 1,2005 9 0,9253
Ii3° C 1117,4104 73,4041 1,2745 9 0,9273
Igo’ 1139,8791 66,8282 1,3421 9 0,9327
'X"e W I10s° C 1131,6367 74,3476 1,2025 9 0,9253
I13°C 1141,1183 73,2899 1,2765 9 0,9273
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O melhor coeficiente de correlagdo obtido foi utilizando os compostos do

grupo II com os indices 'X e 'Xv (0,9581), na temperatura de 80°C (veja a figura 4.5).
Observe que neste grupo, com exce¢do dos compostos 1 e 20 todos os outros sédo
estruturas trans. Observa-se que para as estruturas cis as correlagdes ainda ndo séo

satisfatorias.

Finalmente as correlagdes lineares multiplas com os indices *X", *X", e
4X"pc que diferenciam todos os compostos cis e trans separadamente, ndo
apresentaram coeficientes de correlag@o aceitaveis quando foram correlacionados entre

si e com outros fndices Topolégicos.

4889
1592
1572
1552
L 1532 34
€ 1512
1492
= 1472
1452
1432
1412
O M~ M D N N NN D
- S
BRREINGDSE
MO MO O O &~ & < <
X

figura 4.5: Indices de Kovats (Iso’c) com os Indices Topolégicos 'X e 'X", para os

compostos do grupo II.

4.3 Anilise da Correlagio entre o Volume Molecular ¢ a Area Total dos

Compostos Estudados.

Alguns grupos de investigadores tem dedicado especial atengdo na

observagdo de que, a Area Total ou o Volume Total de uma molécula sdio 6timos
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pardmetros que podem ser usados para prever a solubilidade e os indices de retengéo de

varios grupos de compostos. Diferentes conclusdes foram discutidas na literatura®. Um
exemplo disso foi comparar correlagdes obtidas com os valores de Pardmetros
estruturais calculados por diferentes métodos ndo computacionais, com o método

desenvolvido por Bondi®.
Um grupo de pesquisadores concluiu que:

"As interag¢des entre soluto-solvente em fase aquosa sdo refletidas na
drea total da molécula, e sdo mais significativas que o volume total da molécula na

previsdo do comportamento de moléculas organicas."

Em comparagdo, um segundo grupo, comparando volumes e é&reas

moleculares calculados pelo método de Bondi modificado concluiram que:

"A superioridade do volume sobre a drea molecular em correlagdes com

o coeficiente de parti¢do foi observada".

Um terceiro grupo, comparando o coeficiente de correlagdo entre o
coeficiente de partigdo e a area molecular e 0 mesmo coeficiente de particdo com o
volume molecular, ambos calculados pelo método desenvolvido por Bondi®, obtiveram

coeficientes de 0,985 e 0,990, respectivamente e concluiram que:

"O volume ¢é o melhor pardmetro para a previsGo de moléculas

orgdnicas".

No caso dos ciclohexanbéis estudados, foi observada uma 6tima
correlagdio entre o volume e a drea molecular (0,9749), como mostra a figura 4.6. A
tabela XXI mostra os volumes e as areas moleculares calculados pelo método
computacional PC-MODEL for Windows (Licenga n° 43122445 A) para o grupo de
compostos estudados. Observe que os valores da Area Total ¢ do Volume Molecular
utilizados nas correlagdes foram os valores obtidos para as estruturas com a menor

energia de estabilizagdo, portanto, para as estruturas mais estaveis.




47

Tabela XXI — Area Total (A7) e Volume Molecular (Vyy), calculados por método
computacional para os compostos da tabela V, considerando as estruturas com menor

energia de estabil izaido.

01 201 148
02 226 158
03 224 162
04 226 165
05 227 161
06 227 161
07 228 158
08 226 158
09 251 179
10 252 180
11 256 180
12 254 183
13 253 177
14 253 175
15 253 181
16 252 173
17 250 181
18 250 177
19 251 174
20 305 208

301 +—
291 FEEEE
281
271
261
251
241 +
231
221
211
201

Ar

148
158
158
161
181
179
180
177
181
180

Vm

Fig. 4.6: Area Total (Ar) com o Volume Molecular (Vi) para todos os compostos
estudados
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4.4 Analise da Correlacio entre os Indices de Reten¢io Experimentais e os

Parametros Estruturais.

2223.4849.52.53.54  tam demonstrado que existe

Alguns trabalhos recentes
uma relagdo bastante intima entre a retengdo cromatografica dos solutos e seus

Pardmetros Estruturais, como por exemplo, volume e area molecular.

Saura e Garcia*® demonstraram a influéncia do volume de Van der Waals
na retengdo cromatografica de um grupo de ésteres e alcdois aciclicos, obtendo boas

correlagdes.

No presente trabalho, a andlise € feita para um grupo de compostos com
estruturas complexas. Alguns dos compostos existem como misturas de 2,3, até 4
isdmeros do tipo cis e trans. Na tabela XXII aparecem os paradmetros estruturais
calculados pelo programa computacional PC-MODEL, o volume molecular calculado
pelo método desenvolvido por Bondi®® e os indices de retengiio experimentais nas

diferentes temperaturas.
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Tabela XXII - /ndices de Retengdo experimentais calculados pelo método de Kovats
nas diferentes temperaturas e Pardmetros Estruturais calculados para os compostos da
tabela V, considerando o grupo hidroxila dos ciclohexandis nas posigdes axial e
equatorial.

eq 148 [201  |120 130 |18

02 1328 |1338 | 1347 |ax 158|226 |135 |74,00 |143 |15
eq 154 [224  |134 137 |17

03 1415 |1426 |1433 |ax 162|224 [134 |74,00 [146 |16
eq 157|222 [133 140 |17

04 1423|1435 |1444 |ax 159  [225 [135 |74,00 [143 |16
| eq 165  [226  |135 147 |18
05 1438|1448 | 1455 |ax 155|224  [134 [74,00 [140 |15
eq 161 |27 |136 142 |19

06 1458 | 1465 |1472 |ax 161|227 |136 |74,00 [144 |17
eq 156|225  [135 136 |20

07 1442 1451 |1461 |ax 158 [228 [136 |74,00 [142 |16
eq 159|228  [138 141 |18

08 1462 1470 |1483 |ax 156|224 |134 74,00 [139 |17
eq 159 [226  |135 140,5 |18,5

09 1507 |1517 |1526 |ax 179|251 |150 84,23 [163 |16
eq 177|254  [152 159 |18

10 1532|1542 |1553 |ax 176 249  [149 84,23 [160 |16
eq 180 252|151 163 |17

11 1557 |1562 |1579 |ax 180|256  |153 |84,23 [163 |17
eq 172|252 151 154 |18

12 1578 [1592 |1604 |ax 175|252 |151 8423 [159 |16
eq 183|254  |152 164,5 [18,5

13 1400 |1403 |1417 |ax 177|253 |151 |84,22 [163 |14
eq 174|251 [150 157 |17

14 1419 [1430 [1439 |ax 178|252 |151 8422 162 |16
eq 175|253 |151 158,5 |16,5

15 1485 1493 |1504 |ax 173|251  [150 84,22 [157,5 |15,5
eq 181 [253  [151 164 |17

16 1469 |1470 |1489 |ax 173|252 |151 8422 [158 |15
eq 172|252 151 156 |16

17 1496 [1503 [1517 |ax 175|252 [151 |8422 161 |14
eq 181|250  |150 164 |17

18 1543|1546 |1567 |ax 170 [251  |150 84,22 |[154 |16
eq 177|250  |150 160 |17

19 1564|1571 [1589 |ax 167  [251  |150 |84,22 |[154 |13
eq 174 [251  |150 157 |17

20 1605 |1612 |1626 |ax 200 |305 183 |104,6 [187 |14
eq 208 [305 183 |6 190 |17




50
Considerando os resultados mostrados na tabela XXII, podemos fazer as

seguintes observagdes:

1- Para o grupo hidroxila ligado ao ciclo axialmente, veja a tabela XXIII.

Tabela XXIII — Indices de Retengdo experimentais calculados pelo método de Kovats
nas diferentes temperaturas e Pardmetros Estruturais calculados pelo programa
computacional PC-MODEL para os compostos da tabela V, considerando o grupo
hidroxila dos ciclohexanois na posi¢do axial.

02 1328 1338 1347 158 226 135 143 15 8,86

03 1415 1426 1433 162 224 134 146 16 8,78

04 1423 1435 1444 159 225 135 143 16 10,15
05 1438 1448 1455 155 224 134 140 15 10,75
06 1458 1465 1472 161 227 136 144 17 8,39

07 1442 1451 1461 158 228 136 142 16 8,39

08 1462 1470 1483 156 224 134 139 17 10,18
09 1507 1517 1526 179 251 150 163 16 10,33
10 1532 1542 1553 176 249 149 160 16 11,92
11 1557 1562 1579 180 256 153 163 17 10,12
12 1578 1592 1604 175 252 151 159 16 11,88
13 1400 1403 1417 177 253 151 163 14 9,53

14 1419 1430 1439 178 252 151 162 16 10,92
15 1485 1493 1504 173 251 150 157,5 15:5 13,98
16 1469 1470 1489 173 252 151 158 15 10,34
17 1496 1503 1517 175 252 151 161 14 12,95
18 1543 1546 1567 170 251 150 154 16 11,62
19 1564 1571 1589 167 251 150 154 13 12,58
20 1605 1612 1626 200 305 183 187 13 17,62

1.1) Em relagdo as mudangas da posicdo do grupo metila no metil-ciclohexanol,

considerando as estruturas cis, podemos observar a seguinte ordem.

-para At,2>4>3

-para Vy,2=3<4
-para Vp, 2=3<4
-parao V¥,2=3=4
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-para a Snp,2 > 4> 3

-para Sp,2=4>3

1.2) A mesma observagdo acima, é agora feita considerando as estruturas trans .

-para At,3>2>4
-para Vum,3>2>4
-para Vpp, 3>2>4
-para V¥,3=2=4
-para Snp, 3>2>4
-para Sp, 3<2=4

1.3) Em relagdo a todos os pardmetros calculados da tabela XXIII podemos fazer as

seguintes observagdes.

- A Ar, ndo foi capaz de distinguir o 1-metil-ciclohexanol do cis-4-metil-
ciclohexanol; o trans-4-etil-ciclohexanol do trans-2,3-dimetil -ciclohexanol; e o trans-

2,6-dimetil-ciclohexanol do cis-2,3-dimetil-ciclohexanol.

- O Vy, ndo foi capaz de distinguir o cis-2-metil-ciclohexanol do cis-3-
metil-ciclohexanol do trans-4-metil-ciclohexanol; o cis-2-etil-ciclohexanol do trans-
2,6-dimetil-ciclohexanol do trans-cis-2,3-dimetil-ciclohexanol do cis-trans-2,3-dimetil-
ciclohexanol e ainda ndo distingue o trans-4-etil-ciclohexanol do cis-trans-2,6-dimetil-
ciclohexanol do cis-2,3-dimetil-ciclohexanol do trans-2,3-dimetil-ciclohexanol.

Observa-se que este pardmetro diferencia todas as estruturas cis e trans.

- O Vp, ndo foi capaz de distinguir o 1-metil-ciclohexanol do trans-2-
metil-ciclohexanol; o cis-2-metil-ciclohexanol do cis-3-metil-ciclohexanol do trans-4-
metil-ciclohexanol; o trans-3-metil-ciclohexanol do cis-4-metil-ciclohexanol; o cis-2-
etil-ciclohexanol do trans-2,6-dimetil-ciclohexanol do trans-cis-2,3-dimetil-ciclohexanol
;o trans-4-etilciclohexanol do cis,trans-2,6-dimetilciclohexanol do cis-2,3-

dimetilciclohexanol do cis-2,3-dimetilciclohexanol e do trans-2,3-dimetilciclohexanol.
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- A Snp, ndo foi capaz de distinguir o 1-metil-ciclohexanol do trans-2-metil-

ciclohexanol; cis-2-etil-ciclohexanol do cis-4-etil-ciclohexanol do cis-2,6-dimetil-
ciclohexanol; o trans-cis-2,3-dimetil-ciclohexanol do cis-trans-2,3-dimetil-ciclohexanol.

Observa-se pela tabela que este parametro diferencia todas as estruturas cis e trans.

- A Sp, ndo foi capaz de diferenciar o 1-metil-ciclohexanol do cis-3-metil-
ciclohexanol; os compostos 3,4,7,9,10,12,14 e 18 da tabela V; os compostos 6,8 e 11 da
tabela V; os compostos 13 e 17 da tabela V, e ainda os compostos19 e 20 da tabela V.

- No entanto, quando analisamos o grupo de compostos monosubstituidos, observamos
que a At, 0 Vi, 0 Vim € a Syp diferenciam todas as estruturas cis das trans. Isso é
esperado, pois no calculo desses Pardmetros Estruturais , o computador simula todas as
possiveis conformagdes da estrutura, fazendo com que cada uma tenha um volume e
uma area diferentes. O mesmo ndo ocorre com os valores calculados pelo método
desenvolvido por Bondi®’, que falha justamente por ndo considerar as diferentes
conformagdes espaciais, apresentando o mesmo problema ja discutido anteriormente em

relagdo aos Indices Topologicos.

2- Para o grupo hidroxila ligado ao ciclo equatorialmente, veja a tabela XXIV

til-
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Tabela XXIV - [ndices de Retengdo experimentais calculados pelo método de Kovats nas
diferentes temperaturas e Pardmetros Estruturais calculados pelo programa
computacional PC-MODEL para os compostos da tabela V, considerando o grupo
hidroxila dos ciclohexandis na posigdo equatorial.

02 1328 1338 1347 154 224 134 137 17 10,01
03 1415 1426 1433 157 222 133 140 17 10,00
04 1423 1435 1444 165 226 135 147 18 8,20
05 1438 1448 1455 161 227 136 142 19 7,82
06 1458 1465 1472 156 225 135 136 20 9,59
07 1442 1451 1461 159 228 138 141 18 9,61
08 1462 1470 1483 159 226 135 140,5 18,5 |7.85
09 1507 1517 1526 177 254 152 159 18 11,78
10 1532 1542 1553 180 252 151 163 17 9,98
11 1557 1562 1579 172 252 151 154 18 11,33
12 1578 1592 1604 183 254 152 164,5 18,5 (9,49
13 1400 1403 1417 174 251 150 157 17 14,49
14 1419 1430 1439 175 253 151 158,5 16,5 |10,79
15 1485 1493 1504 181 253 151 164 17 9,01
16 1469 1470 1489 172 252 151 156 16 12,29
17 1496 1503 1517 181 250 150 164 17 9,96
18 1543 1546 1567 177 250 150 160 17 11,42
19 1564 1571 1589 174 251 150 157 17 11,51
20 1605 1612 1626 208 305 183 190 18 15,38

2.1) Em relagfio as mudangas na posi¢do do grupo metila no ciclohexanol, considerando as
estruturas cis, podemos observar a seguinte ordem

-para Ar,2<4<3

-para Vp, 2<3<4

-para Vp,2<3<4

-paraV¥,2=3=4

- para Snp, 2<4<3

- paraSp,2<4<3

2.2) A mesma observagdo acima, ¢ agora feita considerando as estruturas trans .

- para A1,2>4>3
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-paraVpy,2=4>3

-para Vp,2=4=3
-para V¥,2=4=3
- para Snp, 2>4>3

-paraSp,2<4<3

2.3) Em relagdo aos demais compostos algumas observagdes podem ser feitas,

- A Ar, ndo foi capaz de distinguir o cis-4-metil-ciclohexanol do trans-4-
metil-ciclohexanol; o cis-2-etil-ciclohexanol do cis-trans-2,3-dimetil-ciclohexanol; o cis-4-
etil-ciclohexanol do cis-2,3-dimetil-ciclohexanol; o cis-2,6-dimetil-ciclohexanol do trans-
cis-2,3-dimetil-ciclohexanol; o trans-2,6-dimetil-ciclohexanol do trans-2,3-dimetil-

ciclohexanol.

- O V, ndo foi capaz de distinguir o o trans-2-metil-ciclohexanol do trans-4-
metil-ciclohexanol; o cis-2-etil-ciclohexanol do trans-4-etil-ciclohexanol; o trans-2-etil-
ciclohexanol do cis-4-etil-ciclohexanol do cis-2,3-dimetil-ciclohexanol; o cis-2,6-dimetil-
ciclohexanol do trans-cis-2,3-dimetil-ciclohexanol; o cis-trans-2,6-dimetil-ciclohexanol do
trans-2,6-dimetil-ciclohexanol e ainda o trans-2,3-dimetil-ciclohexanol do cis-trans-2,3-

dimetil-ciclohexanol.

- O Vp, néo foi capaz de distinguir o trans-2-metil-ciclohexanol do trans-3-
metil-ciclohexanol do trans-4-metil-ciclohexanol; o cis-2,6-dimetil-ciclohexanol do trans-
2,3-dimetil-ciclohexanol do trans-cis-2,3-dimetil-ciclohexanol do cis-trans-2,3-dimetil-
ciclohexanol; o trans-2-etil-ciclohexanol do cis-4-etil-ciclohexanol do cis-trans-2,6-dimetil-
ciclohexanol do trans-2,6-dimetil-ciclohexanol do cis-2,3-dimetil-ciclohexanol; o cis-2-etil-

ciclohexanol do trans-4-etil-ciclohexanol.

- A Snp, ndo foi capaz de distinguir o trans-2,6-dimetil-ciclohexanol do trans-
2,3-dimetil-ciclohexanol; cis-2,6-dimetil-ciclohexanol do  trans-cis-2,3-dimetil-

ciclohexanol. Observa-se que este pardmetro diferencia todas as estruturas cis e trans.
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- A Sp, ndo foi capaz de distinguir a maioria dos compostos da tabela V .

- No entanto, quando analisamos o grupo de compostos monosubstituidos

observamos que 0 Vi, 0 Vi, € a Syp diferenciam todas as estruturas cis das trans.

3) Considerando as estruturas com menor energia de estabilizagdo. Veja a tabela XXV.

Tabela XXV — Indices de Reten¢do experimentais calculados pelo método de Kovats nas
diferentes temperaturas e Pardmetros Estruturais calculados pelo programa
computacional PC-MODEL para os compostos da tabela V, considerando as estruturas
com menor energia de estabilizagdo.

02 1328 1338 1347 158 226 135 143 15 8,86
03 1415 1426 1433 162 224 134 146 16 8,78
04 1423 1435 1444 165 226 135 147 18 8,20
05 1438 1448 1455 161 227 136 142 19 7,82
06 1458 1465 1472 161 227 136 144 17 8,39
07 1442 1451 1461 158 228 136 142 16 8,39
08 1462 1470 1483 159 226 135 140,5 18,5 |7.85
09 1507 1517 1526 179 251 150 163 16 10,33
10 1532 1542 1553 180 252 151 163 17 9,98
11 1557 1562 1579 180 256 153 163 17 10,12
12 1578 1592 1604 183 254 152 164,5 18,5 9,49
13 1400 1403 1417 177 253 151 163 14 9,53
14 1419 1430 1439 175 253 151 158,5 16,5 10,79
15 1485 1493 1504 181 253 151 164 17 9,01
16 1469 1470 1489 173 252 151 158 15 10,34
17 1496 1503 1517 181 250 150 164 17 9,96
18 1543 1546 1567 177 250 150 160 17 11,42
19 1564 1571 1589 174 251 150 157 17 11,51
20 1605 1612 1626 208 305 183 190 18 15,38

3.1) Em relagdo as mudangas do grupo metila no metil-ciclohexanol, considerando as

estruturas cis, observamos a seguinte ordem:

-Paraa Ar,2>3>4
-Parao Vy,2<3 <4
-Parao Vp, 2<3=4
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-ParaaV*,2=3=4

-ParaaSNp,2>3=4

- ParaaSp,2=4<3

3.2) Em relagdo as mudangas do grupo metila no metil-ciclohexanol, considerando as
estruturas trans, observamos a seguinte ordem:

-Paraa Ar,2>3>4

-Parao Vy,2=4<3

-Parao Vy,2=4<3

-Parao V¥,2=4=3

-ParaaSyp,2>3>4

-ParaaSp,4>2>3

3.3) Em relagdo aos demais compostos podemos fazer as seguintes observagdes:

- A Ar, ndo foi capaz de distinguir o 1-metil-ciclohexanol do cis-4-metil-
ciclohexanol, o cis-3-metil-ciclohexanol do trans-3-metil-ciclohexanol, o trans-2-etil-
ciclohexanol do cis-4-etil-ciclohexano,o cis-2,6-dimetil-ciclohexanol do cis-trans-2,3-

dimetil-ciclohexanol, o trans-2,6-dimetil-ciclohexanol do trans-2,3-dimetil-ciclohexanol.

- O Vu, ndo foi capaz de distinguir o 1-metil-ciclohexanol do trans-2-metil-
ciclohexanol e do trans-4-metil-ciclohexanol, o cis-3-metil-ciclohexanol do trans-3-metil-
ciclohexanol, o trans-2-etil-ciclohexanol do cis-2,3-dimetil-ciclohexanol, o cis-2,6-dimetil-
ciclohexanol do cis-trans-2,6-dimetil-ciclohexanol e do trans-2,6-dimetil-ciclohexanol e

cis-2-etil-ciclohexanol do trans-cis-2,3-dimetil-ciclohexanol.

- O Vp, ndo foi capaz de distinguir o 1-metil-ciclohexanol do trans-2-metil-
ciclohexanol e do trans-4-metil-ciclohexanol, o cis-3-metil-ciclohexanol do trans-3-metil-
ciclohexanol e do cis-4-metil-ciclohexanol, o cis-2-etil-ciclohexanol do trans-2,3-dimetil-
ciclohexanol do cis-trans-2,3-dimetil-ciclohexanol e do trans-cis-2,3-dimetil-ciclohexanol, o trans-

2-etil-ciclohexanol do cis-2,6-dimetil-ciclohexanol do cis-trans-2,6-dimetil-ciclohexanol do
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trans-2,6-dimetil-ciclohexanol e do cis-2,3-dimetil-ciclohexanol. Observa-se que este

parametro ndo diferencia as estruturas cis e trans no 3-metil-ciclohexanol e no 2,6-dimetil-

ciclohexanol.

- A Snp, ndo foi capaz de distinguir o cis-2-etil-ciclohexanol do trans-2-etil-
ciclohexanol do cis-4-etil-ciclohexanol e do cis-2,6-dimetil-ciclohexanol, o trans-2,6-

dimetil-ciclohexanol do trans-2,3-dimetil-ciclohexanol.

- A Sp, ndo foi capaz de distinguir a maioria dos compostos da tabela V .

4.4.1 Correlacio Linear Simples

As correlagdes lineares simples entre os Indices de Retengdio Experimentais
nas diferentes temperaturas e os Pardmetros Estruturais calculados pelo método
computacional PC-MODEL estéo apresentadas nas tabelas XXVI, XXVII e XXVIII. Note
que nessas correlagdes os Parametros Estruturais foram calculados para todos os compostos
considerando, em primeiro lugar as estruturas com o grupo hidroxila orientado axialmente,
a seguir com o grupo hidroxila orientado equatorialmente, e por ultimo independente da
orientagdo do grupo hidroxila, ou seja, para a estrutura com menor energia de

estabilizagdo. Observa-se que os coeficientes de correlagdo obtidos néo sdo satisfatorios.
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Tabela XXVI — Correlagdes entre os Indices de Retengdo experimentais calculados pelo
método de Kovats na temperatura de 80°C com Pardmetros Estruturais calculados pelo
programa computacional PC-MODEL para os compostos da tabela V, considerando a
hidroxila nas posigdes, axial(a), equatorial (e) e para as estruturas com menor energia de
estabilizagdo (<).

A 857,2487 3,6672 20 0,6329

Ta
At 822,7260 3,8320 20 0,7415
Aq 800,7743 3,9295 20 0,7372
VMa 925,4946 2,2714 20 0,6890
Ve 912,5400 2,3233 20 0,7027
V< 912,1868 2,3205 20 0,6957
Vise 925,9381 3,7928 20 0,6905
Vi 911,2817 3,8884 20 0,7063
Ve 914,0205 3,8669 20 0,7004
Snpa 953,8463 3,4098 20 0,6226
Snpe 900,3338 3,7699 20 0,7218
Snp< 902,6849 3,7000 20 0,6960
Spa 1678,9759 12,9904 20 -0,2406
Spe 1361,3521 6,5697 20 0,0963
Spe< 1100,8374 22,704 20 0,4048

Tabela XXVII — Correlagdes entre os Indices de Retengdo experimentais calculados pelo
método de Kovats na temperatura de 105°C com Pardmetros Estruturais calculados pelo
programa computacional PC-MODEL para os compostos da tabela V, considerando a
hidroxila nas posigdes, axial(a), equatorial (e) e para as estruturas com menor energia de
estabilizagdo (<).

A 877,5396 3,5954 20 0,6244

Ta
Are 838,2025 3,7890 20 0,7378
Arc 818,2743 3,8751 20 0,7315
VMa 946,0355 2,2203 20 0,6775
Ve 931,4977 2,2788 20 0,6935
Ve 931,9662 2,2727 20 0,6855
Vina 946,2264 3,7092 20 0,6795
Vine 930,3733 3,8131 20 0,6969
Vinc 933,8021 3,7869 20 0,6901
Snpa 972,9187 3,3385 20 0,6134
Snpe 915,8537 3,7216 20 0,7170
Sp< 920,8746 3,6353 20 0,6881
Spa 1676,4960 -12,3079 20 -0,2294
Spe 1347,3179 7,8337 20 0,1156
Sp< 1089,7304 23,4115 20 0,4282
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Tabela XXVIII — Correlagdes entre os Indices de Retengdo experimentais calculados pelo
método de Kovats na temperatura de 130°C com Pardmetros Estruturais calculados pelo
programa computacional PC-MODEL para os compostos da tabela V, considerando a
hidroxila nas posigdes, axial(a), equatorial (e) e para as estruturas com menor energia de
estabilizagdo (<).

Ar, 841,2405 3,8976 0,6680
Are 828,3449 3,9174 20 0,7396
Arc 807,5657 4,0075 20 0,7335
VMa 935,4258 2,3137 20 0,6847
Ve 922,0329 2,3675 20 0,6986
Ve 921,8883 2,3637 20 0,6913
Ve 935,8501 3,8636 20 0,6863
Vine 920,9478 3,9608 20 0,7019
Vine 023,8241 3,9383 20 0,6959
Snpa 965,7230 3,4640 20 0,6171
Snre 906,6817 3,8605 20 0,7211
Snp< 911,8718 3,7710 20 0,6921
Sea 1704,3298 -13,3221 20 -0,24073
Spe 1393,7384 7,3840 20 0,08404
Sp< 1109,2282 22,9702 20 0,40739

Quando aplicamos os pardmetros estruturais para o0s compostos
1,3,4,5,6,7,8,9,10,11,12 ¢ 20 da tabela V, que com exce¢do dos compostos 1 e 20, sdo
monosubstituidos, os coeficientes de correlagdo melhoram de maneira significativa. Essas
correlagdes estdo nas tabelas XXIX, XXX e XXXI.

Para este grupo de compostos os melhores coeficientes de correlagdo obtidos
foram com a area total (At), 0,9172, a 80°C; 0,9178, a 105°C e 09113 a 130°C,
considerando os valores para a estrutura com menor energia de estabilizagdo. Com a
superficie ndo polar (Snp), 0,9101, a 80°C; 0,9102 a 105°C e 0,9052 a 130°C, considerando

os valores para a estrutura com menor energia de estabilizagéo.

Observe as figuras 4.7 e 4.8, que mostram os graficos das correlagdes simples
entre os Indices de Kovats na temperatura de 105°C com a Area Total, ¢ entre os fndices
de Kovats na temperatura de 105°C com a Superficie ndo Polar, que tiveram os melhores

valores de coeficiente de correlag@o simples para os compostos monosubstituidos.
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Tabela XXIX — Correlagdes entre os Indices de Retengdo experimentais calculados pelo método
de Kovats na temperatura de 80°C com Pardmetros Estruturais calculados pelo programa
computacional PC-MODEL para os compostos 1, 3, 4, 5,6, 7, 8, 9, 10, 11, 12 e 20 da tabela V,
considerando a hidroxila nas posigoes, axial(a), equatorial (e) e para as estruturas com menor
energia de estabilizagdo (<).

Ar, 800,6424 4,0963 12 0,9055
Ar, 872,0082 3,6927 12 0,8994
Arc 834,1926 3,8252 12 0,9172
ViMa 937,9102 2,2946 12 0,8985
Ve 949,1719 2,2813 12 0,8970
Ve 926,9017 2,3310 12 0,9055
Vina 940,0647 3,8182 12 0,8980
Vine 954,0441 3,7731 12 0,8934
Vi< 933,5896 3,8500 12 0,9045
Snpa 906,4003 3,8325 12 0,89947
Snpe 494,2110 3,6256 12 0,8932
Snp< 905,5665 3,7941 12 0,9101
Spa 1844,0094 -22,1604 12 -0,4153
Spe 1620,2209 -6,8837 12 -0,0827
Spe< 1368,9765 6,7047 12 0,1053

Tabela XXX — Correlagdes entre os Indices de Retengdo experimentais calculados pelo método de
Kovats na temperatura de 105°C com Pardmetros Estruturais calculados pelo programa
computacional PC-MODEL para os compostos 1, 3, 4, 5,6, 7, 8, 9, 10, 11, 12 e 20 da tabela V,
considerando a hidroxila nas posigdes, axial(a), equatorial (e) e para as estruturas com menor
energia de estabilizag¢do (<).

Ar, 817,0158 4,0547 12 0,9023
Are 872,0082 3,6927 12 0,8594
A 847,5349 3,8021 12 0,9178
Va 953,4780 2,2688 12 0,8944
Ve 945,1719 2,2813 12 0,8970
Ve 942,1841 2,3065 12 0,9020
. 955,5198 3,7760 12 0,8941
Vo 954,0441 3,7731 12 0,8934
Vine 948,7949 3,8097 12 0,9011
Sxpa 921,4317 3,7954 12 0,8520
Axpe 949,2110 3,6256 12 0,8532
Anp< 918,7651 3,7694 12 0,9102
Sea 1853,2736 -22,1510 12 -0,4179
Spe 1620,2209 -6,8837 12 -0,0827
Sp< 1371,4966 7,1007 12 0,1123
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Tabela XXXI — Correlagdes entre os Indices de Retengio experimentais calculados pelo método
de Kovats na temperatura de 130°C com Pardmetros Estruturais calculados pelo programa
computacional PC-MODEL para os compostos 1, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12 e 20 da tabela V,
considerando a hidroxila nas posigdes, axial(a), equatorial (e) e para as estruturas com menor
energia de estabilizagdo (<).

Ar, 808,5677 4,1680 0,8995
Are 866,3167 3,7887 12 0,8938
Arc 840,5462 3,9048 12 0,9113
VMa 948,3951 2,3341 12 0,8913
Ve 944,5784 2,3444 12 0,8930
Vi< 936,8792 2,3724 12 0,8988
Ve 950,5361 3,8843 12 0,8909
Vine 949,6249 3,8771 12 0,8893
Vine 943,8269 3,9175 12 0,8976
Snea 916,4383 3,8979 12 0,8874
Sxre 945,3146 3,7212 12 0,8880
Snp< 913,8911 3,8699 12 0,9052
Spa 1865,6038 -22,2642 12 -0,4069
Spe 1644,6628 -7,6512 12 -0,0890
Sp< 1373,5805 7,5839 12 7,5839

1602 F—
1587
1572
1557
1542
1527
1512 4
1497
1482
1467
1452
1437
1422

1105°C

148
158
159
161
161
162
165
179
180
180
183
208

Fig. 4.7: Indice de Kovats (I;0s°c) para os compostos monosubstituidos com a 4rea total
(A7), considerando as estruturas com menor energia de estabilizagéo.
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1602
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1105°C

1482

1452

1422

130
141
142
142
144
146
147
163
163
163
165

Fig. 4.8: Indices de Kovats (I;0s°c) para os compostos monosubstituidos com a Superficie
Nao Polar (Sxp).

4.4.2 Correlagio Linear Miltipla.

Nas correlagdes lineares multiplas foram utilizadas duas variaveis. Observe
que para essas correlagdes foram utilizados somente os Indices de Retengio determinados
na temperatura de 105°C, pois, de acordo com as correlagdes simples foi o indice que

apresentou melhores coeficientes de correlagéo.

Essas correlagdes foram feitas separadamente com os Parémetros
Estruturais considerando o grupo hidroxila axialmente orientado, equatorialmente orientado

e considerando os valores obtidos para as estruturas com menor energia de estabilizagdo.

As correlagdes miultiplas foram primeiramente feitas com todos os
compostos e os resultados estdio sumarizados na tabela XXXII, onde podemos observar que
ndo foi obtido nenhum indice de correlagéo significativo quando sdo correlacionados todos

os compostos estudados.
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TABELA XXXII — Correlagdes miltiplas entre os Indices de Retengdo experimentais obtidos em
fase estaciondria PEG 2M na temperatura de 80°C com os Pardmetros Estruturais calculados para
os compostos da tabela V. Observe que os valores dos Pardmetros Estruturais, foram obtidos com
o OH na posi¢do axial (a), equatorial(e) e para a estrutura com menor energia de estabiliza¢do

(<)-

Are Sy a 719,0466 9,5678 -5,5986 0,6393
e 368,8171 26,3188 -22,1106 20 0,7947

< 449,1731 24,7343 20,8048 20 0,8336

AreSp a 719,0466 3,9692 5,5986 20 0,6393

e 368,8171 4,2082 22,1106 20 0,7947

< 445,6949 3,8878 21,4665 20 0,8341

Vume Vi a 935,2273 23,5023 -11,8323 20 0,6942
e 918,7087 18,8719 -9,0035 20 0,7123

< 1000,5070 61,5115 -34,8357 20 0,7338

Vu e Snp a 985,0791 5,9687 5,7808 20 0,7276
e 912,7120 3,2480 0,2756 20 0,7215

< 900,9689 1,9144 1,1458 20 0,6997

VueSp a 497,8799 17,1806 2,9309 20 0,7321

e 464,1738 22,0079 2,5724 20 0,7579

< 475,8576 24,5969 2,4079 20 0,8265

Vi € Snp a 993,4762 6,0746 9,7421 20 0,7308
e 908,9846 2,8993 8,8528 20 0,7224

< 904,1456 1,3474 2,4982 20 0,7024

Vme Sp a 503,7711 17,0081 4,8759 20 0,7329

e 482,9379 21,3929 4,2448 20 0,7570

< 484,9381 24,3347 3,9936 20 0,8281

Sne € Sp a 719,0466 9,5678 3,9692 20 0,7329

e 383,7605 25,9553 4,1567 20 0,7570

< 678,8851 25,4482 3,8797 20 0,8281

Apbs, essas mesmas correlagdes foram feitas para o mesmo grupo de
compostos que foram utilizados anteriormente nas correlagdes simples, ou seja, para as
estruturas monosubstituidas, cujos resultados sdo apresentados na tabela XXXIII. Observa-

se uma melhora significativa nos indices de correlagéo.

Observa-se ainda que, com excegiio das correlagdes dos Indices de Retengio
() com o Volume Molecular (Vi) € Superficie ndo Polar (Sxp), com o OH orientado
axialmente (r=0,9474) e do Volume Molar (V.,) com a Superficie Polar (Sp) com o OH
orientado axialmente (r=0,9476), as demais correlagdes consideradas satisfatorias foram

utilizando os valores dos pardmetros estruturais para as estruturas com menor energia de
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estabilizagdo: At e Sxp (0,9207), At e Sp (0,9207), Viy € Vi (0,9083), Vi e Sxp (0,9112),

Vum e Sp (0,9103), Vime Snp (0,9114), Vime Sp (0,9089) e Snp € Sp (0,9207).

TABELA XXXIII — Correlagdes Miitiplas entre os Indices de Retengdo experimentais
obtidos em fase estaciondria PEG 2M na temperatura de 80°C com os Parametros
Estruturais calculados para os compostos 1, 3, 4, 5, 6, 7, 8 9, 10, 11 e 20 da tabela V.
Observe que os valores dos Parametros Estruturais, foram obtidos com o OH na posi¢do
axial (a), equatorial(e) e para a estrutura com menor energia de estabilizag¢do (<).

a 520,2371 15,8504 -11,1497
e 662,0261 13,7945 -9,9884 12 0,9033
< 747,5563 8,8815 -5,0657 12 0,9207
AreSp a 520,2371 4,7007 11,1497 12 0,9186
e 662,0261 3,8060 9,9884 12 0,9007
< 747,5563 3,8159 5,0657 12 0,9207
Vme Vi a 935,0237 6,0359 -6,2299 12 0,8989
e 925,5065 10,5065 -13,6298 12 0,9047
< 889,9262 16,6004 23,5965 12 0,9083
Vum € Sy a 922,7940 1,4840 1,3803 12 0,9008
e 930,6068 1,7156 0,9599 12 0,9008
< 908,8416 0,7973 2,5226 12 0,9112
Vue Sp a 332,3895 3,1634 24,7527 12 0,9474
e 830,9897 2,3278 5,3753 12 0,9016
< 824,7972 2,3277 5,9080 12 0,9103
Vi € Sne a 923,0539 2,3759 1,4761 12 0,9001
e 932,2454 2,4696 1,3236 12 0,8991
< 910,3688 1,1911 2,6457 12 0,9114
Ve Sp a 329,4190 5,2803 24,9754 12 0,9476
e 838,1964 3,8500 5,2512 12 0,8982
< 836,2307 3,8431 5,6472 12 0,9089
Sxp € Sp a 520,2371 4,7007 15,8504 12 0,9186
e 662,0207 3,8060 13,7945 12 0,9033
< 747,5563 3,8159 8,8815 12 0,9207

Observe as figuras 4.9, 4.10 e 4.11 que mostram os graficos das
Correlagdes Multiplas entre os Indices de Retengéio (I) com os Pardmetros Estruturais.
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fig. 4.9: Indice de Kovats (I;0s°C) com a Area total (Ar) e Superficie N&o Polar (Sxp),
considerando as estruturas com menor energia de estabilizagdo.
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fig.4.10: Indice de Kovats (I;0s°C) com o Volume Molecular (Vy) e a Superficie No Polar
(Snp), considerando as estruturas com menor energia de estabilizagdo.
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fig. 4.11: indice de Kovats (I10s°C) com o Volume molar (Vy) e a Superficie Nao Polar
(Snp), considerando as estruturas com menor energia de estabilizagfo.



5- CONCLUSAO

Analisando os resultados obtidos no presente trabalho podemos chegar a

seguintes conclusdes:
1°) Em relagdo aos Indices Topolégicos.

- Todos os Indices Topologicos utilizados nesse estudo ndo diferenciam as estruturas cis

das trans.

- Dos Indices de Conectividade molecular estudados os que diferenciam todas as estruturas

cis e todas as estruturas trans, separadamente, foram os indices *X"p, *X"p € *X"pc.

- Os Indices de Wiener quando analisados para o grupo das estruturas cis e para o grupo das
estruturas trans, separadamente, nio diferenciou apenas os compostos 2,3-dimetill-

ciclohexanol do 2,6-dimetil-ciclohexanol.
- Os Indices de Kappa ndio diferenciam a maioria dos compostos analisados.

- As melhores correlagdes lineares simples, obtidas para os grupos de estruturas cis ¢
estruturas trans, separadamente, foram com os indices X, X" e W para as estruturas trans.
Observa-se, porém, que esses indices ndo diferenciam todos os compostos do grupo das

estruturas cis € do grupo das estruturas trans.

- Nas correlagdes linerares multiplas, o melhor coeficiente de correlag@io obtido foi com os
indices "X e 'X' para as estruturas trans a 80°C (r=0,9581), porém esses indices ndo

diferenciam todos os compostos dos grupos cis € trans separadamente.
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- Apesar dos indices *X"p, *X", e 4X". terem diferenciado todas as estruturas dos grupos

cis e trans, separadamente, os coeficientes de correlagfio obtidos através de correlagdes

miultiplas com outros indices ndo foram aceitaveis.

- foi observado que os melhores coeficientes de correlagdo obtidos foram para o grupo das

estruturas trans.

-Apesar desses Indices Topologicos serem eficientes na predicdo da retengdo
cromatografica de uma série de compostos com estruturas similares, como por exemplo,
alcanos, alcoois, etc., para o caso dos compostos analisados, observou-se que esses indices

ndo servem para diferenciar as estruturas cis das trans.
2°) Em rela¢do aos Pardmetros Estruturais

- Para as estruturas com o grupo OH orientado axialmente, a At ¢ a Snp, ndo diferenciam o |
2,3-dimetil-ciclohexanol do 2,6-dimetil-ciclohexanol que sdo estruturas dissubstituidas. No
entanto, quando analisamos o grupo de compostos monosubstituidos, observamos que a At
diferencia todas as estruturas cis ¢ trans e todos os compostos do grupo. Os demais

parametros ndo diferenciam muitos compostos.

- Para as estruturas com o grupo OH orientado equatorialmente, foi observado que a Snp
ndo diferenciou os compostos disubstituidos, 2,3-dimetil-ciclohexanol e o 2,6-dimetil-
ciclohexanol. No entanto, quando analisamos o grupo de compostos monosubstituidos
observamos que a Syp diferencia todas as estruturas cis e trans, e todos os compostos do

grupo de monosubstituidos.

- Considerando os valores para a as estruturas com menor energia de estabilizagéo,
observamos que nenhum pardmetro diferencia todos os compostos, nem mesmo o0s

monosubstituidos.
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- Os melhores coeficcientes de correlagdo linear simples foram para o grupo de compostos

monosubstituidos, com a Ar< (r=0,9172), com 0 V< (= 0,9055), com 0 V< (r=0,9045) ¢
com a Snp< (r=0,9101).

- Os melhores coeficientes de correlagio multipla para o grupo de compostos
monosubstituidos foram com 0 Vi, € a Sp, (r=0,9474) € com 0 Vi, € a Sps (r=0,9476). No

entanto, esses pardmetros ndo diferenciam muitos compostos.

- Os melhores coeficientes de correlagdo multipla utilizando os pardmetros que diferenciam

todos os compostos monosubstituidos foram obtidos com a Ar, € a Snpa, (r=0,9186).

- A Ar e a Snp, seguem a ordem de eluicdo cromatografica para a maioria dos compostos,

falhando no caso dos compostos disubstituidos.

- Apesar desses pardmetros estruturais, Ar € a Snp diferenciarem as estruturas cis e trans,
os melhores coeficientes de correlagdo obtidos, foram para os compostos
monosubstituidos, concluindo-se, que esses pardmetros servem apenas para oOs

ciclohexandis monosubstituidos.

- Por ultimo, podemos concluir que as for¢as de coesfo ou forgas intermoleculares que
prevalessem para estas estruturas analisadas, sdo as for¢as de Van der Waals, tipicamente

apolares.
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