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RESUMO

O interesse pela sintese de porfirinas e derivados vem se tornando cada vez
mais crescente, devido a grande eficiéncia catalitica de seus derivados metalados
em reagdes de oxidagao de hidrocarbonetos e detecgao de oxigénio, entre outras.
Neste sentido foi realizado um estudo visando a sintese de uma nova porfirina, a
TBMPP 27, e seus derivados metalados 28 e 29. A porfirina 27 foi preparada a partir
de um reagente acessivel e de baixo custo, a vanilina 22. A alquilagdo de 22 com
n-bromobutano levou ao precursor sintético 25 que foi entdo submetido as condicdes
de Adler-Longo, pirrol e acido propidnico, fornecendo a porfirina desejada 27. A
porfirina base livre purificada foi entdo submetida ao processo de metalacdo. Os
novos compostos sintetizados foram caracterizados por espectroscopia de 1V,

UV-Vis, RMN e RPE.

CHO

b
= ro~{))
OCHjs H4CO
OR

R=H,22
-
R = n-Buti, 25

Reagentes e condigdes: (a) K,CO;, n-BuBr, acetona, refluxo, 57,5%; (b) pirrol, acido propibnico,
refluxo; (c) O, 8,3%; (d) MnCl,, DMF, refluxo, 61,7%; FeCl,, DMF, refluxo, 62,2%; (e) Zn(OAc),, DMF,
refluxo, 83,8%; Cu(OAc),, DMF, refluxo, 80,6%.
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ABSTRACT

There has been substantial interest in the properties of substituted
meso-tetraarylporphyrins and metallo porphyrins as catalysts for oxidation of
hydrocarbons and oxygen detection, among others. This work describes the
synthesis of a new porphyrin, TBMPP 27, and its metallo complexes 28 and 29,
Herein it was used a readily available reactant as starting material 22, vanilin, which
was submitted to alkylation with n-bromobutane affording the synthetic precursor 25.
The desired porphyrin 27, was obtained by reacting pyrrole and the corresponding
aldehyde in the presence of propionic acid (Alder-Longo method). The purified
porphyrin 27 was then subjected to the metallation process. The synthesized

compounds were characterized by IR, UV-Vis, NMR and EPR spectroscopy.

CHO

b
<= RO Q
OCHjg H5CO
OR

R=H, 22
L
R = n-Butyl, 25

Reagents and conditions: (a) K,COs3, n-BuBr, acetone, reflux, 57,5%; (b) pyrrole, propionic acid, reflux;
(c) O, 8,3%; (d) MnCl,, DMF, reflux, 61,7%; FeCl,, DMF, reflux, 62,2%; (e) Zn(OAc),, DMF, reflux,
83,8%; Cu(OAc),, DMF, reflux, 80,6%.
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1. INTRODUCAO

1.1. AS PORFIRINAS

As porfirinas pertencem a um grupo de substancias que possuem grande
importancia nos processos bioquimicos naturais, associadas com diversas
proteinas, atuando como cofatores nos sistemas biolégicos. Sdo encontradas na
hemoglobina (pigmento vermelho do sangue), mioglobina e clorofila (pigmento verde
encontrado nos vegetais), relacionadas, respectivamente, com o transporte de gases
respiratorios, armazenamento de oxigénio e fotossintese. Estdo, ainda, envolvidas
no transporte de elétrons em citocromos (por exemplo, citocromo c), além de auxiliar
na oxidacdo de compostos organicos (por exemplo, hidroxilagdo e epoxidagédo) nos
sistemas cataliticos envolvendo o citocromo P-450."

As porfirinas formam uma importante classe de compostos que contém
quatro unidades de pirrol 1 (Figura 1), ligadas por pontes de CH (metino), e possuem
um sistema eletrénico altamente conjugado, formado por 22 elétrons . Devido a
esta alta conjugacgao, as transigbes eletronicas (n—)n*) encontram-se na faixa do
visivel e ultravioleta préximo.

Apresentam, portanto, um macrociclo central formado por 20 atomos de
carbonos e 4 atomos de nitrogénio, chamado de porfina 2 (Figura 1).°

Sua estrutura em anel e o sistema eletrbnico conjugado determinam sua
propriedade de absorver luz em comprimentos de onda préximos a 410 nm e,
também, confere ao solido deste composto a pigmentagdo purpura. A presenga de
um ion de metal no centro porfirinico pode afetar estas caracteristicas devido ao

rearranjo de orbitais moleculares causado pela mudanga de simetria do anel da



porfirina. Coordenados ao anel porfirinico, estes ions metalicos podem ainda se
coordenar a um ou mais ligantes nas posigdes axiais ao plano do anel porfirinico.’
As porfirinas diferem entre si pela disposi¢ao dos substituintes ligados ao

anel porfirinico. A Figura 1 mostra as posi¢des mais comumente utilizadas.>*

FIGURA 1 - ESTRUTURAS DO PIRROL 1 E PORFINA 2

Os quatro anéis pirrélicos sdo numerados empregando-se algarismos
romanos de | a IV e os carbonos 5, 10, 15 e 20 sao também identificados pelas 17
letras a, B, y e & (posigcdes meso), respectivamente, conforme mostrado na Figura 1.

O macrociclo possui dois atomos de nitrogénios iminicos capazes de aceitar
prétons e dois nitrogénios aminicos capazes de ceder prétons. Da remogao dos
prétons dos nitrogénios dos anéis | e lll, e pela coordenacédo de diferentes ions de 1 5
metais com os quatro nitrogénios, da-se origem a URF grande variedade de
metaloporfirinas. O metal se coordena fortemente aos quatro atomos de nitrogénio

H 13

do sistema planar.®



1.1.1. Nomenclatura

A nomenclatura das porfirinas depende das posigdes dos grupos
substituintes no anel porfirinico. Alquilporfirinas sao porfirinas que possuem
substituintes alifaticos e as arilporfirinas possuem substituintes nos anéis
aromaticos. Quando os substituintes das posicdes meso (5, 10, 15 e 20) do anel

porfirinico sao iguais, usa-se o prefixo tetrakis (Figura 1).

1.1.2. Classificagao

As porfirinas denominadas base livre ndo possuem metais complexados no
centro do anel macrociclico, onde existem dois atomos de hidrogénio ligados a
nitrogénios aminicos. O centro da porfirina possui um raio de aproximadamente 70
pm.°

As porfirinas base livre ndo apresentam atividade catalitica na oxidagao de
substratos organicos.

Porfirinas substituidas nas posi¢cdées meso do anel, com grupos fenila ou
arila, representam a classe de porfirinas denominadas de primeira geragao, por
terem sido as primeiras porfirinas estudadas com fins cataliticos e sdo também
denominadas de meso-substituidas. Na Figura 2, € mostrada a estrutura da
5,10,15,20-tetrafenilporfirina 3, H,(TPP), uma porfirina de primeira geragéo.

Nas porfirinas de primeira geragao (Figura 2), os grupos fenilicos apenas
promovem uma baixa ativagdo do anel porfirinico frente a reagao de oxidagao pelo

fato de ndo possuirem grupos retiradores de elétrons. Por este motivo, exibem uma

baixa atividade catalitica nas reacdes de oxidac&o. ’



FIGURA 2 - PORFIRINA DE PRIMEIRA GERAGCAO

As porfirinas de segunda geragdo 4a (Figura 3) possuem uma maior
ativagdo do anel frente a reagdes de oxidagao, pois possuem halogénios nos grupos
fenilicos das posi¢cdes meso. A presenga de halogénios melhora significativamente a
atividade catalitica da porfirina pelo fato destes halogénios atuarem como retiradores

de densidade eletrénica do anel porfirinico.

FIGURA 3 - PORFIRINA DE SEGUNDA GERAGAO



Porfirinas de terceira geragdo 5 (Figura 4) correspondem aquelas que
apresentam halogénios ou outros tipos de substituintes volumosos nas posi¢des
B-pirrdlicas do anel (posigdes 2, 3, 7, 8, 12, 13, 17 e 18). A presenca de grupos
volumosos (R) nas posi¢des B-pirrdlicas confere a estas porfirinas maior protegao a

destruigdo oxidativa e impede ou minimiza a formagao de espécies diméricas. 8

FIGURA 4 - PORFIRINA DE TERCEIRA GERAGCAO

Além da protecdo contra a destruicdo oxidativa, ainda pode facilitar a
formagdo e ativagdo da espécie catalitica ativa devido a presenca de grupos
substituintes eletronegativos. °

Entre as tetrafenilporfirinas aquossoluveis sintéticas, destacam-se duas
classes: as derivadas da TPP (5,10,15,20-tetrafenilporfirina) e as deri\.Ia{ias da

TPyP (5,10,15,20-4-piridil porfirina).

R

NI



1.1.3. Métodos de obtengao

A sintese de porfirinas pode ser realizada por meio de dois processos: 1)
pela modificagdo de uma porfirina natural, como o grupamento heme presente na
hemoglobina; ou 2) pela sintese total. A modificagcdo de porfirinas naturais possui
grandes limitagbes na escolha de substituintes periféricos, porque determinados
grupos nao podem ser modificados facilmente. Na maioria dos casos, tais limitagdes
podem ser superadas pela sintese total, que envolve, entre outros métodos, a
reagcao do pirrol com um aldeido substituido. A seguir sdo descritos os principais

métodos de sintese de tetraarilporfirinas.

1.1.3.1. Tetramerizacdo de monopirrois

O estudo das porfirinas iniciou no comeco do século 20. Kuster, em 1912, foi
o primeiro a propor uma forma estrutural para a porfirina, mas foi Fischer, em 1929,
o primeiro a sintetizar com sucesso a porfirina a partir do pirrol."™

A partir disso, varias foram as tentativas de aperfeicoar o processo de
sintese destes compostos. Entre os pesquisadores que obtiveram sucesso estao
Adler e Longo que, em 1964, desenvolveram a técnica de biossintese e purificagao,
Lindsey (1986) e Gonsalves que, em 1981, propuseram novos métodos de
obtencao, aumentando o rendimento para préximo de 40%."""*

As porfirinas meso-substituidas sao preferencialmente preparadas a partir de
reacdes de condensacao entre pirrdis e aldeidos.

A primeira sintese de uma tetrafenilporfirina ocorreu quando Rothemund, em

1935, conseguiu sintetizar uma fenilporfirina (Figura 5, porfirina 3) através da



condensagao do benzaldeido 6 com o pirrol 1 tendo piridina como solvente em um
recipiente pressurizado a 150 °C por 24 horas.™

Mais tarde Rothemund e Menotti, em 1941, condensaram os mesmos
reagentes (pirrol e benzaldeido) em solu¢do de piridina em recipiente pressurizado a
220 °C tendo como produto a tetrafenilporfirina 3. Esta mesma reacéao foi realizada
sob refluxo de metanol a pressao atmosférica, obtendo-se uma tetrafenilporfirina 3 e
a respectiva clorina 7 (Figura 5). A separacgao foi feita em coluna de fracionamento

com solucéo de éter e acido cloridrico em diferentes concentragdes. '
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FIGURA 5 - TETRAFENILPORFIRINAS SINTEZADAS POR ROTHEMUND



O rendimento obtido foi baixo, menor que 3%, sendo que o produto estava
contaminado com a correspondente clorina, 2,3-di-hidroporfirina. As condicbes
severas faziam com que poucos benzaldeidos reagissem com pirrol para formar
porfirinas."”

Resultados mais significativos foram conseguidos por Ball et al., em 1946,
quando adicionou acetato de zinco ao meio de reacdo. Porém, o maior obstaculo
neste procedimento continuou a ser o baixo rendimento e, também, a dificuldade de
se trabalhar com substituintes sensiveis nos respectivos benzaldeidos, devido as
condicdes de reacdo severas a que os compostos eram submetidos.'®

O maior avanco neste processo de condensacdo do pirrol com aldeido
ocorreu com o trabalho de Adler et al., em 1964, mostrando que o rendimento de
obtencao de porfirinas poderia ser significativamente aumentado se a reacéo fosse
realizada em meio acido e em recipiente aberto. Em refluxo de acido propiénico o
rendimento aumentava para 20% e o produto cristalizava sob resfriamento, tornando
a purificacdo mais simples. Maiores rendimentos foram obtidos utilizando-se acido
acético (30-40%), porém, o produto nao sofria cristalizagao ao final da reagao devido
ao alto valor de pKa do acido acético, tornando o processo de isolamento e
purificacdo mais dificil. O procedimento consistia em reagir o benzaldeido com pirrol
recém destilado na proporcédo de 1:1, em refluxo de acido propiénico, a 141 °C, por
30 minutos ao ar livre (condigdes aerdbicas). Apos o refluxo a solugéo era resfriada
e filtrada e o filtrado lavado com metanol. Depois de lavado com agua quente
formava-se um cristal purpura, que era seco a vacuo para retirada do restante de
acido."?!

Estas condigdes permitiam uma selegdo maior de benzaldeidos substituidos

que poderiam ser convertidos nas correspondentes porfirinas. Mesmo assim, este



método era ainda limitado, pois conduzia a uma série de problemas, como a
formagdo uma grande quantidade de sub-produtos, o que dificultava a purificagéo.
Assim como na sintese de Rothemund, a porfirina sintetizada era contaminada com
a correspondente clorina.??

Deste modo, surgiram diversas modificagdes para estes métodos, com a
intencdo de aumentar o rendimento e facilitar a purificagao, diminuindo a quantidade
de sub-produtos. Dentre eles destacam-se as modificacbes propostas por Lindsey e
por Gonsalves.'®"’

Estas duas modificacdes levam em consideracdo o fato de que, sob
condicdes de equilibrio, a condensacgao do pirrol 1 com o benzaldeido 6 é catalisada
por acido e ocorre via formagcdo de porfirinogénio 8 (Figura 6). Este é,
posteriormente, oxidado a porfirina 3 correspondente. No método de Lindsey, o
solvente da reagao é o diclorometano com temperatura de refluxo de 45 °C e, no
método de Gonsalves, utiliza-se como solvente uma mistura de 4acido
propidnico/nitrobenzeno (7:3), e temperatura de refluxo de 120 °C. Neste método, a
oxidagdo do porfirinogénio ocorre no meio de reagado através do nitrobenzeno,
enquanto que, no método de Lindsey, o oxidante, 2,3-dicloro-5-6-
dicianobenzoquinona (DDQ) ou 2,3,5,6-tetraclorobenzoquinona (p-cloranil) é
adicionado ap6s a formagdo do porfirinogénio. Tais métodos levaram a um
rendimento em torno de 50% sem grandes dificuldades de purificagao.

O método de Lindsey nédo é adequado para a sintese de porfirinas que
envolvem benzaldeidos que carregam substituintes idnicos, pois estes séao
insoluveis no solvente diclorometano ou cloroférmio da reagdo, a menos que o grupo
ibnico seja mascarado. Desta maneira, a sintese de porfirinas que carregam grupos

carboxi requer, freqlientemente, que estes grupos sejam mascarados como ésteres.
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Consequientemente, o processo envolve uma etapa a mais de desprotecédo do grupo

depois que a porfirina é sintetizada.”™"’

FIGURA 6 - SINTESE DA TETRAFENILPORFIRINA 3 VIA FORMAGAO DE PORFIRINOGENIO 8

A tetramerizacdo de monopirrdis é usada frequentemente quando a porfirina
possui apenas um tipo de substituinte. Este método foi usado também na sintese de
varias meso—tetraarilpﬁrﬁrinas, inclul'ﬂlie as meso-tetrafenilporfirinas, NeHséHN
mais simples deste grupo (Figura 6).”

Uma outra aproximagao deste método € a autocondensagéNHunr_FN
acetoximetilpirrol 9 (onde X = OAc), ou 2-N,N-dimetilaminometilpirrol (onde X =
NMe,), mostrada na FNura 7.

Mais recenﬂnente, uma condensacdo similar foi feita com
2-hidroximetilpirrol (onde X = OH) obtendo-se varias porfirinas, incluindo porfirinas

com dois tipos de subélituintes em posigdes alternadas (centrossimétrica).

8
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N¥le, ou OH

X

FIGURA 7 - AUTOCONDENSAGAO DO 2-ACETOXIII’dTILPIRROL 9

Além do método classico, onde ocorre a condensacao de pirrol com aldeido,
existem outros métodos de sintese, que serdo descritos a seguir.

3 R,

1.1.3.2. Condensacao de intermediarios de dipirrol

Este método é util para a formagao de porfirinas qu&éo substituidas centro
simetricamente, assim como as porfirinas que tém simetria em uma ou em ambas as
metades da molécula.?* Trés tipos de derivados dipirrolicos podem ser usados e

serdo apresentados a seguir.
1.1.3.2.1. Dipirrolmetenos

Desenvolvido por Fisher, a autocondensacdo do 1-bromo-9-
metildipirrolmeteno 11 fundido com acido orgéanico (por exemplo, acido succinico),
em temperaturas de até 200 °C, fornece bons rendimentos de porfirinas 12 (Figura

8).
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12

FIGURA 8 - CONDENSAGAO DE 1-BROMO-9-METILDIPIRROLMETENO 11

Condensando um 1,9-dibromodipirrolmeteno 12 e 1,9-dimetildipirrolmeteno
13 obter-se-a porfirina 14 em que, uma ou ambas as metades da molécula sao

simétricas (Figura 9).

FIGURA 9 - CONDENSAGAO DO 1,9-DIBROMODIPIRROLMETENO 12 COM 1,9-

DIMETILDIPIRROLMETENO 13
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Uma variacdo deste meétodo envolve a reagdo do 1,9-
dibromometildipirrolmeteno 15 com acido féormico para formar porfirinas 12, com

rendimentos relativamente elevados (Figura 10).

FIGURA 10 - CONDENSAGAO DO 1,9-DIBROMOMETILDIPIRROLMETENO 15

1.1.3.2.2. Dipirrolmetanos

Este método nao foi muito utilizado na época de Fisher, por causa do
problema de redistribuicdo do pirrol durante a formacéo da porfirina, 0 que ocasiona
uma mistura de produtos. O método so6 se tornou viavel depois que MacDonald, em
1960, desenvolveu condicdes mais suaves para a reacgao. A sintese de MacDonald
envolve a autocondensacao formildipirrolmetano 16 (Figura 11) ou a condensagéao
de um dipirrolmetano 1,9-ndo substituido 17 e de um diformildipirrolmetano 18

(Figura 12) na presenca de um catalisador acido, como o acido p-toluenossulfénico.
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NH HN

FIGURA 11 - SINTESE DE MACDONALD ATRAVES DA CONDENSAGAO DO

o-FORNIPRROLMETANO 15 H
CHO

16

FIGURA 12 - SINTESE DE MACDONALD ATRAVES DA CONDENSAGAO DO DIPIRROLMETANO

17 COM DIFORMILDIPIRROLMETANO 18

Esta sintese €& mais utilizada atualmente porque os dipirrolmetanos
requeridos sdao mais facilmente preparados e purificados que os dipirrolmetenos

correspondentes.

R, 17 Rs;

NIIL ] 1 INI
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1.1.3.2.3. Dipirrolcetonas

Este método, que envolve uma dipirrolcetona 19 e um dipirrolmetano 17, é
menos conveniente que os dois anteriores, porque o produto formado € uma

oxoflorina 20, que necessita ser convertida na porfirina 12 (Figura 13).%°

19
R, O R,
R, O R R R
R1 \ // R1 2 2 2 2
NH HN R, R, R, R,
OHC CHO
+ — —
H H
J~NH HN Rs Rs  Rg Re
R3 G A Rs
R R R
4 20 > Re 1q T
Ry 17 Rs

FIGURA 13 - CONDENSAGAO DE UM DIPIRROLMETANO 17 COM DIPIRROLCETONA 19

1.1.4. Aplicagdes das porfirinas

Entre as diversas aplicagbes das porfirinas, se destaca sua importancia na
medicina, pois possuem alta afinidade por tecidos tumorais e atividade fotodinamica.
Estas caracteristicas as tornam drogas eficazes para diagnéstico e tratamento de
cancer, em uma nova modalidade de tratamento chamada Terapia Fotodinamica
(PDT).2%*

Os resultados do uso de porfirinas na Terapia Fotodinamica tém se

mostrados promissores, devida a alta fotoestabilidade, pouca toxicidade e alta
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absorcao oOptica na regidao espectral A > 600 nm, onde os tecidos biolégicos séo
relativamente transparentes.?®?’

Além da atividade fotodindmica, alguns derivados metalados das porfirinas
sdo capazes de promover oxidagao catalitica de alcanos, os quais geralmente n&o
reagem em condi¢cdes brandas devido a grande estabilidade da ligagdo C-H. Além
disso, observa-se também um aumento de seletividade nas reacdes promovidas por
elas.

Gollnick, em 1968, foi quem primeiro associou a atividade tumoricida da PDT
a acgao de radicais livres. Reagdes envolvendo radicais livres tém sido confirmadas
tanto por experimentos de fotdlise (flash photolysis), em sistemas modelo, como em
técnicas de Ressonédncia Paramagnética Eletrbnica (EPR spin trapping), em
sistemas biologicos.

A acéo do oxigénio singlete na morte ou inviabilizagdo de células tumorais
tem sido evidenciada de diversas formas. Korytowski et al., em 1992, isolaram
compostos caracteristicos da degradagdo da hematoporfirina por via fotoquimica,
envolvendo oxigénio singlete, e a fosforescéncia do oxigénio singlete foi detectada
em suspensdes contendo células tumorais submetidas a fotdlise na presenca de
5-(N-hexadecanoil)amino eosina.

Os agentes fototerapéuticos podem ainda destruir o tumor indiretamente
pelo dano ao endotélio vascular, levando o tecido a morte por apoxia.

A PDT é uma técnica relativamente nova que tem como principal aplicagao o
diagndstico e tratamento de células neoplasicas. Apesar de boa parte do uso da
PDT ser centrada nesta doenga, outras aplicagdes, tais como degeneragdo macular

da retina, psoriase, artrite reumatoide sistémica, micoses fungoides, infecg¢des

bacterianas resistentes aos tratamentos tradicionais, remocdo de verrugas da
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laringe, arteriosclerose, AIDS, desativacdo do virus da Herpes (Herpes simplex,
Herpes zoster) etc., também podem ser tratadas por esta técnica, pois elas tém em

comum o crescimento anormal de tecidos.?%%’

1.1.4.1. Contraste para técnica de diagndstico por ressonancia magnética

(RMN)

A técnica de imagens por RMN explora um fendmeno que ocorre em escala
nuclear e que foi descoberto independentemente por Felix Bloch e Edward Purcell.
Quando a amostra de uma determinada substancia ou tecido vivo é colocada sob
acao de um intenso campo magnético, adquire uma magnetizagao, resultante do
alinhamento de seus spins nucleares com a dire¢cado deste campo. No caso do
hidrogénio, que consiste em um unico préton, existem duas possibilidades de
orientacdo: paralela e antiparalela. Em equilibrio térmico com o ambiente, ocorre
uma predominancia de estados paralelos ao campo magnético externo, formando
uma magnetizagao sutil.

Um pulso de radiofreqiéncia (RF) desloca esses spins da dire¢do em que
estavam orientados, levando-os a um estado de energia excitado. Estes spins
tendem a voltar a sua condigéo inicial, emitindo a energia excedente na forma de
radiacdo eletromagnética. E esta radiacéo que, ao ser detectada pelo equipamento,
permite a formagao de imagens anatdmicas.?®

A imagem é formada a partir do contraste entre as intensidades do préton da
agua em diferentes ambientes quimicos-bioldgicos. Esta intensidade € funcdo da
concentragdo de agua e do tempo de relaxacdo do préton. Como estas

propriedades, as vezes, ndo sao suficientes para gerar uma imagem nitida, faz-se
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necessario o uso de substancias quimicas que alterem a relaxagdo da agua no
tecido.?

Estas substancias sdo complexos de metais paramagnéticos, como o Fe(lll),
Mn(lll) e Gd(lll). Seus elétrons desemparelhados interagem com o nucleo dos
prétons da agua pertencentes a sua esfera de coordenacgao, alterando o tempo de
relaxacao dos protons e a intensidade do sinal de RMN.

As porfirinas podem formar complexos com estes metais diminuindo sua
toxicidade. Além disso, aumenta a especificidade da droga, pois as porfirinas

tendem a se acumular em tecidos cancerosos.

1.1.4.2. Catalisadores

A reacdo de oxidacao catalitica de hidrocarbonetos tornou-se, atualmente,
alvo de estudo de muitos pesquisadores, pois estes sao encontrados em grandes
quantidades na composi¢ao do gas natural e no petréleo. Porém, os hidrocarbonetos
sdo pouco reativos devido a estabilidade das ligagdes C-H e C-C, fazendo com que
se torne um obstaculo para seu aproveitamento. Ha uma grande dificuldade em
encontrar reagentes capazes de quebrar estas ligagcbes de maneira seletiva e em
condi¢des brandas.

A oxidacao de hidrocarbonetos saturados a alcoois ou cetonas é de dificil
controle, pois estes produtos se oxidam com mais facilidade do que os
hidrocarbonetos.

Um exemplo interessante € a sintese do cicloexanol e a cicloexanona,
produzidas industrialmente por oxidagao do cicloexano e que sdo usadas para a

confeccdo de Nylon®. Estima-se uma producdo anual de um milhdo de toneladas
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destes dois compostos através do processo de Dutch States Mines, onde o
cicloexano é oxidado a 160 °C, ao ar, em presenca de sais de cobalto como
catalisador. Ha formacéao de varios subprodutos com um rendimento de apenas 4%,
tornando-o um método pouco eficaz. Entdo, se torna necessaria a busca de novos
compostos mais seletivos e que atuem como catalisadores em condi¢des brandas.?

Neste sentido, ha um grande interesse pela sintese de porfirinas e
derivados, os quais ja demonstraram uma grande eficiéncia em reagdes de oxidagéo
de hidrocarbonetos.

Alguns tipos de porfirinas metaladas tém chamado a atengdo de muitos
pesquisadores, pois podem ser usadas como catalisadores em diversas reacgdes,
como a hidroxilagdo do ciclohexano, ciclopropanacgdes, reagcdes de epoxidacgao,
deteccdo de oxigénio e modelos para eficiéncia catalitica do citocromo P-450, entre
outras. Este grande numero de aplicagbes pode ser explicado pela afinidade do
oxigénio provindo de moléculas doadoras de oxigénio, como o iodosilbenzeno e
peréxido de hidrogénio, pela metaloporfirina.

Muitas propriedades das porfirinas podem ser alteradas através de
pequenas mudanc¢as no anel. Tais mudancas promovem alteragdes na simetria do
complexo, alterando sua planaridade.®

As porfirinas podem atuar como catalisadores no processo de hidroxilagdo
de alcanos. Como os atomos de carbono e hidrogénio tém eletronegatividades muito
proximas, as ligagbes C-H s&o pouco polarizadas. Isto significa que estas ligagdes
nao sao afetadas pela maioria das bases. Os alcanos ndo possuem elétrons nao
compartilhados para oferecer campos para ataque pelos acidos, este fato explica o
motivo dos alcanos serem originariamente chamados de parafinas, do latim parum

affins, que significa pouca afinidade.
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Isto ndo significa que os alcanos nao sofram nenhum tipo de reacéo. Sabe-
se que os alcanos reagem violentamente com o oxigénio quando a mistura é
inflamada. Quando aquecidos, também reagem com cloro e bromo e explosivamente
com o fluor.*!

Esta baixa reatividade esta relacionada com a falta de par de elétrons livres
e de orbitais vazios. A ligacao C-H é bastante forte, com energia de dissociagcao
variando entre 90 e 110 Kcal.mol™ e n3o esta acessivel ao ataque de reagentes,
pois os orbitais HOMO (c) estdo em um nivel muito baixo e os LUMO (o ), muito alto.
Para que ocorra ativacdo de hidrocarbonetos saturados, € necessario que ocorra
uma doagao de densidade eletronica para o orbital antiligante da ligagdo C-H ou a
retirada de densidade eletrbnica do orbital ligante. Como a reatividade entre
nucledfilos e alcanos é muito baixa, a primeira alternativa deixa de ser viavel. Por
outro lado, acidos de Lewis sdo capazes de atacar eletronicamente esta ligacéo,
formando ions carbénions.

Existe uma terceira forma de ativagcdo dos alcanos, que €& por meio de
reacgdes radicalares. A cisdo homolitica das ligagbes C-C e C-H pode ser induzida
por diversos agentes, entre eles, os complexos metalicos. Os radicais ndo sao muito
seletivos, pois sdo extremamente reativos, podendo combinar-se entre si, formando
novos compostos ou novos radicais.>

A oxidagao de ligagdes C-H é catalisada por diferentes classes de enzimas,
como as desidrigenases, monooxigenases, dioxigenases e peroxidases, em
sistemas biolégicos como o citocromo P-450.

O citocromo P-450 € uma hemeproteina. Recebeu este nome pelo fato de
ter alta absorcdo na regido de 450 nm para o complexo P-450-Fe(ll)-CO. O

citocromo P-450 pode ser encontrado em plantas, animais, fungos e bactérias. Nos
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mamiferos, esta enzima metaboliza diferentes substratos, gerando metabdlitos
hidroxilados para serem mais facilimente excretados. '

Nas reagdes de catalise usando porfirinas, a formagao do complexo de alta
valéncia, através da reagcdo de uma metaloporfirina com um doador de oxigénio —
iodosilbenzeno, hipoclorito de sédio, oxigénio molecular ativado, anion superéxido,
peréxidos de alquila, peréxido de hidrogénio, entre outros — tem se mostrado
dependente da natureza do oxidante e da estrutura da porfirina.®

A oxidacdo de alcanos por metaloporfirinas ocorre a partir da formacgao de
espécies metal-oxo, onde o metal adquire alto estado de oxidagao. Esta espécie
retira um atomo de hidrogénio do hidrocarboneto, gerando um radical. Este radical,
pela sua baixa estabilidade, pode atacar outras moléculas ou radicais, dependendo
da disponibilidade destes no meio de reacao. Além de alcanos, as metaloporfirinas
podem oxidar olefinas através de dois mecanismos: 1) oxidagao alilica; e 2) adicéo a
dupla ligacdo, podendo levar a uma epoxidacédo. A sintese de epdxidos leva a
posterior formagdo de varios produtos industriais de grande interesse, como 0s

inseticidas, detergentes e, também, solventes.??

1.1.4.3. Transferéncia de energia

As porfirinas tém sido usadas como sistemas modelos para entender o
processo de fotossintese e, assim, buscar sistemas para aproveitamento da energia
solar. Sistemas doadores-receptores contendo porfirinas tém sido estudados para
testar descri¢des tedricas sobre a transferéncia de elétrons. Novos materiais opticos
estdo sendo desenvolvidos baseados no design a na sintese de modelos

biomiméticos contendo porfirinas (metaloporfirinas).
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A transferéncia de energia ocorre quando uma molécula (atomo ou ion) que
estd em um estado excitado previamente, transfere esta energia, total ou
parcialmente, para outra molécula. Esta transferéncia pode ocorrer de duas
maneiras, através: 1) de transferéncia radiativa, envolvendo a emissao de um féton
do doador e reabsorgéo pelo receptor; e 2) de transferéncia nao radiativa, causada
pela interacdo entre os centros doadores e receptores. Tais interagdes podem
ocorrer por transferéncia de elétrons a curta distancia ou por interagao dipolo-dipolo
a longa distancia.

Alguns fatores tornam as porfirinas croméforos vantajosos sobre outros
sistemas doadores, tais como um grande numero de vias sintéticas, altos valores de
coeficiente de absortividade molar e rendimentos quanticos de emissao bastante
significativos. Por estes motivos, existe um grande numero de pesquisas usando
sistemas porfirinicos como doadores-receptores em estudos de transferéncia de

elétrons e energia induzidos fotoquimicamente.®

1.1.4.4. Sistemas supramoleculares

Os sistemas supramoleculares visam a obtencdo de associacbes de
moléculas para uma determinada propriedade ou funcionalidade. Assim sendo,
supermoléculas tém sido projetadas com propriedades especificas, tais como
automontagem, reconhecimento molecular, transporte, transformacéao, sinalizagéo e
transferéncia vetorial de elétrons e energia, estes ultimos relacionados em
fendbmenos de conversdo de luz solar em energia quimica ou elétrica. O
desenvolvimento de espécies moleculares funcionais podera levar a dispositivos

baseados em sistemas quimicos integrados, em areas como a eletrbnica e
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fotoeletrénica molecular. A formagao de uma supermolécula deve estar baseada em

determinado propdsito de funcionalidade.®*

1.1.5. Metalacao de porfirinas

A sintese de uma metaloporfirina € feita, geralmente, a partir de uma
porfirina base livre com posterior metalagao, utilizando sais do metal requerido, sob
refluxo em DMF a aproximadamente 140 °C.

A reacao geral de metalagdo pode ser representada pela reagao abaixo:

X2+ HoP — X™P + 2H* (Equacdo 1)

Onde X*? representa um metal bivalente e H,P, uma porfirina base livre.

A substituicdo dos dois atomos de hidrogénio centrais ligados ao nitrogénio
aminico do anel na molécula da porfirina base livre por um cation metalico, leva a
formacao de uma porfirina metalada. Este processo é conhecido como metalacao da
porfirina. Esta metalagdo da porfirina causa uma mudanga significativa na simetria
do anel porfirinico e, tanto a conformacdo do anel quanto a estabilidade da
metaloporfirina, sao influenciadas pelo tamanho do cation. O anel central da porfirina
possui 70 pm e os ions de vanadila e de ferro (lll) possuem 60 pm e 65 pm,
respectivamente. Estes valores sdo considerados ideais para a formagao de
metaloporfirinas, sendo que as metaloporfirinas com ferro sao facilmente
encontradas na natureza e as metaloporfirinas com vanadila sdo encontradas em

Oleo cru. Estes ions podem ser facilmente trocados por outros cations. O cation
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cobre (Il) (73 pm), por apresentar um raio muito grande, nao € encontrado em

porfirinas naturais.®

1.1.6. Caracterizacdo das porfirinas e metaloporfirinas: uso de

espectroscopia

As técnicas espectroscopicas sdo muito utilizadas na analise de elementos
simples, da estrutura quimica de compostos inorganicos ou grupos funcionais de
uma substancia organica, utilizando radiagdo eletromagnética. A analise pode ser
destrutiva ou nao destrutiva, embora as analises mais interessantes sao as que nao
destroem as amostras e, das quais, resultem dados precisos.*

Sempre quando se excita uma substancia com uma fonte de energia, esta
pode emitir como absorver radiacdo em determinado comprimento de onda,
permitindo, desta forma, observar algum fendémeno. Os resultados das analises
espectroscopicas de uma amostra providenciam dados sobre a estrutura do analito,
tais como geometria de ligagédo, natureza quimica de ligantes de um dado atomo,
comprimentos de ligagdes quimicas etc. A base da espectroscopia € a natureza
ondulatéria e corpuscular das radiagbes eletromagnéticas, cuja variavel é a
frequéncia fundamental.

Sao trés os principais tipos de processo pelos quais a radiagao interage com

a amostra e é analisada, a saber:

o espectroscopia de absorgdo: correlaciona a quantidade da energia

absorvida em fungcdo do comprimento de onda da radiagao incidente;


http://pt.wikipedia.org/wiki/Tabela_peri%C3%B3dica_dos_elementos
http://pt.wikipedia.org/wiki/Qu%C3%ADmica
http://pt.wikipedia.org/wiki/Qu%C3%ADmica_inorg%C3%A2nica
http://pt.wikipedia.org/wiki/Qu%C3%ADmica_org%C3%A2nica
http://pt.wikipedia.org/wiki/Radia%C3%A7%C3%A3o_electromagn%C3%A9tica
http://pt.wikipedia.org/wiki/Radia%C3%A7%C3%A3o
http://pt.wikipedia.org/wiki/Comprimento_de_onda
http://pt.wikipedia.org/wiki/Ondulat%C3%B3ria
http://pt.wikipedia.org/wiki/Freq%C3%BC%C3%AAncia
http://pt.wikipedia.org/wiki/Absor%C3%A7%C3%A3o_%28f%C3%ADsica%29
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o espectroscopia de emissdo: analisa a quantidade de energia emitida
por uma amostra contra o comprimento de onda da radiagédo absorvida.
Consiste fundamentalmente na re-emissdo de energia previamente
absorvida pela amostra;

° espectroscopia de espalhamento (ou de dispersdo): determina a
quantidade da energia espalhada (dispersa) em fungdo de parametros,
tais como o comprimento de onda, angulo de incidéncia e o angulo de

polarizacao da radiacao incidente.

Inicialmente, a caracterizagao das porfirinas base livre e metaladas se dao
por espectroscopia eletrénica na regido do UV-Visivel. Quando a porfirina base livre
sofre metalagdo, observa-se um deslocamento na banda Soret para a regido de
mais alta energia e as bandas Q se reduzem a duas. Tal processo é util para
acompanhar o desenvolvimento da reagao de metalacdo de uma porfirina base livre.
Apdés metalada, a estrutura sintetizada precisa ser confirmada e as técnicas
empregadas que poderdo ser usadas s&o: espectroscopia de UV-Vis,

espectroscopia de IV, Ressonancia Magnética de Hidrogénio e Carbono-13 e RPE.

1.1.6.1. Caracterizagao por espectroscopia na regiao do UV-Vis

A absorcédo de luz na regido do ultravioleta e do visivel € dependente da
estrutura eletrénica da molécula e provoca alteracao dos elétrons de valéncia do
estado fundamental para estados excitados. A Lei de Planck (AE = h.v) fornece a
relacdo entre a energia absorvida em uma transigao eletronica e a frequéncia da

radiagao excitante, onde h é a constante de Planck e v é a frequéncia da radiacao.


http://pt.wikipedia.org/wiki/Emiss%C3%A3o
http://pt.wikipedia.org/wiki/%C3%82ngulo_de_incid%C3%AAncia
http://pt.wikipedia.org/w/index.php?title=%C3%82ngulo_de_polariza%C3%A7%C3%A3o&action=edit
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26

O excesso de energia no estado excitado pode resultar na dissociagao ou
ionizagdo da molécula, ou ainda, na relaxagao através da dissipagao de energia na
forma de calor pela emissao de luz. A fluorescéncia e a fosforescéncia resultam da
perda de energia através de emissao de luz.

Cada estado eletronico € composto por varios estados vibracionais (linhas
horizontais) e estes sao separados por estados rotacionais (linhas horizontais menos

espacadas), como exemplificado na Figura 14.

Energia

R

FIGURA 14 - PROBABILIDADES DE TRANSICOES DE UMA MOLECULA DIATOMICA
ENVOLVENDO OS ESTADOS VIBRACIONAIS DE DOIS ESTADOS ELETRONICOS, SENDO
R = DISTANCIA INTERNUCLEAR. O MiNIMO DE ENERGIA CORRESPONDE A DISTANCIA DE
EQUILIBRIO EM CADA ESTADO ELETRONICO

A transicao eletronica ocorre por absorcdo de fétons e em condigdes
normais de temperatura (ambiente ou préxima dela), onde as moléculas estdo no
estado vibracional de menor energia do estado eletrénico fundamental. Deste modo,
a absorcio do foton de radiacao ira excitar as moléculas para um estado eletrénico
de energia maior e, consequentemente, para os diversos niveis vibracionais e

rotacionais deste estado eletrénico.
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Os orbitais no estado fundamental e excitado caracterizam o tipo de
transicéo eletrbnica observada. A seguir sdo descritos os orbitais moleculares no

estado fundamental de moléculas organicas:

a) orbitais o: constituem as ligacbes simples. A densidade eletrénica
assume simetria cilindrica em torno da ligagéo quimica;

b) orbitais w: constituem as ligagdes duplas e triplas. A densidade
eletrbnica encontra-se acima e abaixo do eixo de ligagao;

c) orbitais n: sdo os orbitais atbmicos ocupados pelos elétrons livres dos

heteroatomos.

Em estados excitados existem dois orbitais importantes, a saber:

a) orbitais ¢ (sigma antiligante): possuem um plano nodal entre os
atomos;
b) orbitais = (pi antiligante): possuem um plano nodal entre os eixos da

ligagao.

As duas transi¢des eletronicas de mais baixa energia resultam da promogao
de um elétron do orbital n para o =, denominada transicdo n—r . A transigdo n—>m
refere-se a promogdo de um elétron do orbital = para o n (Figura 15). Estas
transicoes (n—)n*) podem ser observadas em compostos insaturados e possuem

valores de absortividade molar bastante altos, da ordem de 10* — 10° M cm™.
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Normalmente, a caracterizagdo de porfirinas € feita por espectroscopia
eletrbnica na regidao do UV-Vis, pois estas apresentam fortes absorgdes que se

estendem da regido do ultravioleta préximo até a regiao da luz visivel.

o (anti-ligante)

x [anti-ligante)

= T OO

n (nao-ligante)

ENERGIA

T (ligante)

o (ligante)

FIGURA 15 - TRANSICOES ELETRONICAS ENTRE ORBITAIS MOLECULARES E ATOMICOS

As porfirinas apresentam geometria quadrado planar formando um sistema
altamente conjugado por onze ligagdes duplas.

O espectro eletrénico da porfirina base livre apresenta, usualmente, 5
bandas caracteristicas. A mais intensa, a banda Soret, é resultado desta conjugacao
e possui maximo de absorcao entre 410 e 450 nm, com valor de absortividade molar
da ordem de 10° M cm™.%’

Esta banda é também designada como banda B(0,0). As demais bandas
apresentam maximos de absorcédo entre 500 e 650 nm e absortividades cerca de
dez vezes menores que a banda Soret. Essas bandas s&do denominadas de bandas
Q (Qy(1,0), Qy(0,0) Qx(1,0), Qx(0,0)).*’

As cinco bandas s&do observadas devido as transigbes n — n* do anel

porfirinico, que encobrem a transi¢do d — d, caracteristica dos metais de transigcéo e
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da transferéncia de carga metal-ligante presente nas metaloporfirinas, mas que
apresentam intensidades menores.

Gouterman, em 1961, elaborou um modelo chamado “Modelo dos Quatro
Orbitais”, na tentativa de interpretar os espectros eletrdnicos das porfirinas. *” Dois,
dos quatro orbitais, correspondem aos ultimos orbitais moleculares ocupados = € ou
outros dois sdo os primeiros orbitais moleculares desocupados n*. Os dois orbitais
ocupados de maior energia sdo chamados HOMO (Highest Occupied Molecular
Orbital) e os dois desocupados de menor energia sdo denominados LUMO (Lowest
Unoccupied Molecular Orbital). Um dos orbitais HOMO pertence a representagao
irredutivel ap, e o segundo a aq,. Os orbitais LUMO pertencem a representagao
irredutivel eq.

O “Modelo dos Quatro Orbitais” de fronteira de Gouterman atribui @ banda
Soret a transi¢gao do orbital molecular ocupado de alta energia (HOMO), a4, para o
orbital molecular desocupado de menor energia (LUMO), e4, enquanto que as
bandas Q, para a simetria D4, sdo atribuidos as transicées do orbital ay, para os
niveis vibracionais 0 e 1 do orbital excitado eg, resultando em duas bandas Q. Com a
perda da simetria observada nas porfirinas base livre, passando para Dy, ha o
desdobramento da transigéo a,, — ey, formando as transigbes by, — bsg, referente
ao eixo y e by, — byg referente ao eixo x (Figura 16).

As bandas Q podem ser numeradas de | a IV e classificadas, de acordo com
suas intensidades de absor¢cdo, em etio, rhodo, oxorhodo e phyllo, conforme

mostrado na Figura 17.
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FIGURA 16 - REPRESENTAGAO DAS TRANSIGCOES DE PORFIRINAS (B) E
METALOPORFIRINAS (A)
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FIGURA 17 - ESPECTROS DE ABSORGAO DAS BANDAS Q DE PORFIRINAS BASE LIVRE: ETIO
(IV>1l>11>1), RHODO (llI>1V>lI>1), OXORHODO (llI>11>1V>]) E PHYLLO (IV>II>1lI>1)

Quando a porfirina € metalada (metaloporfirinas), ocorre um deslocamento
da banda Soret (B) para uma regidao de maior energia e as bandas Q séo reduzidas
a duas, Q(1,0) e Q(0,0), entre 500 e 700 nm, denominadas também de o e . Nas

porfirinas base livre, todas as bandas sao permitidas por simetria e, quando ocorre a
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metalagcdo, duas bandas tornam-se proibidas pela mudanga de simetria, deixando de
ser observadas.

Estas bandas sdo explicadas como sendo de origem n — . Existem ainda
mais duas bandas fracas que podem aparecer em aproximadamente 325 e 215 nm,
chamadas de bandas N e M, respectivamente.

De acordo com seu espectro de absorcao, as porfirinas metaladas podem
ser classificadas em regulares e irregulares. Nas regulares, o espectro de absorgéo
€ determinado pelos elétrons © do anel porfirinico, com o minimo de perturbagao dos
elétrons do substituinte do anel. O espectro de absorcdo de porfirinas normais
apresenta bandas Q (visiveis), B (Soret) e N (UV proximo) entre 300 e 700 nm. Nas
porfirinas irregulares existem dois tipos de espectros de absorgao: hypso e hiper. Os
espectros do tipo hypso sdo semelhantes ao normal, com bandas deslocadas para o
UV. Os espectros de absorgcdo hiper possuem bandas extras intensas, além das

bandas Q, B e N em comprimento de onda acima de 320 nm.

1.1.6.2. Caracterizagao por espectroscopia vibracional na regiao do IV

A regido do infravermelho compreende radiagdes com numeros de onda no
intervalo de aproximadamente 12.800 a 10 cm™ ou comprimentos de onda de 0,78 a
1000 um. Do ponto de vista de aplicagdo, o espectro de infravermelho é
convenientemente dividido em radiagao no infravermelho préximo, meédio e distante,
cujos limites sao apresentados na Tabela 1.

Os espectros infravermelhos de absorcdo, emissao e reflexdo de espécies

moleculares podem ser racionalizados, supondo que todos se originam de diversas
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variagbes de energia causadas por transicbes de moléculas de um estado

vibracional ou rotacional de energia para outro.*

TABELA 1 - REGIOES ESPECTRAIS NO INFRAVERMELHO

Intervalo de Regido de numero de
Regiao comprimento de onda — 1 Regiao de Frequéncia (v), Hz
(\), um onda (v),cm
Proximo 0,78 a2,50 12.800 a 4.000 38x10"a1,2x10"
Médio 2,50 a 50,00 4.000 a 200 1,2x 10" a6,0x 10"
Distante 50,00 a 1000,00 200a10 6,0x10"”a3,0x10"
Mais usada 2,50 a 15,00 4.000 a 670 1,2x10"a2,0x10"

A absor¢do de energia ira ocorrer quando a frequéncia da onda
eletromagnética for préxima ou igual a frequéncia natural de vibragdo da molécula. A
energia da molécula dependera do estado eletrbnico, isto €, do conjunto de orbitais
que os elétrons ocupam na molécula. Para cada estado eletrbnico, a molécula ira
apresentar um conjunto de niveis permitidos de energia vibracional. A energia
rotacional também pode ser quantizada e estes estados correspondem ao conjunto
de linhas ainda menos espagadas ao longo de cada nivel vibracional. Podem ocorrer
transicoes entre niveis eletrénicos, vibracionais ou rotacionais.

Embora o espectro de infravermelho seja caracteristico de uma molécula
como um todo, certos grupos de atomos dao origem as bandas que ocorrem mais ou
menos na mesma freqiiéncia, independente da estrutura da molécula. E justamente
a presenca destas bandas caracteristicas que permite obter informacdes uteis para
a identificagao da estrutura da molécula.

A radiacao no infravermelho em frequéncia menor que aproximadamente
100 cm™, quando absorvida por uma molécula, causa a rotagdo molecular, e o
espectro resultante consiste de uma série de linhas. A radiagdo no infravermelho na
faixa entre 10000 e 100 cm™, quando absorvida, causa vibragdo molecular; e o

espectro resultante costuma aparecer como uma série de bandas, pois a cada
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mudanga de nivel de energia vibracional corresponde a uma série de mudancgas de
niveis de energia rotacional. As linhas se sobrepdéem dando origem as bandas.

A frequéncia ou o comprimento de onda de uma absorcdo depende das
massas relativas dos atomos, das constantes de forgas das ligagbes e da geometria
dos atomos.

As vibragdes moleculares podem ser classificadas em deformacgdes axiais e
deformagdes angulares. Uma vibragdo de deformacéo axial € um movimento ritmico
ao longo do eixo da ligacdo que faz com que a distancia interatdmica varie,
aumentando e diminuindo alternadamente. As vibragbes de deformagao angular
correspondem as variagdes ritmadas de ligagdes, que tém um atomo em comum ou
o movimento de um grupo de atomos em relagao ao resto da molécula, sem que as
posicdes dos atomos do grupo se alterem.*

Quando se analisa o espectro de IV de porfirinas, podem-se observar
algumas absor¢des caracteristicas. A Tabela 2 mostra as principais absor¢des de

tetrafenilporfirinas.

TABELA 2 - ABSORCOES CARACTERISTICAS DE TETRAFENIPORFIRINAS

Tipo de Vibragdo | Assinalamento | Intervalo de absorgao (cm™)
) C — H (aromatico) 710 — 675
Vas € Vs N — H (pirrdlico) 3350 — 3310
v C — N (amina) 1250 — 1020
Vas Cep)—H ~2926
Vs Cep)—H ~2853
v Cisp)) — H (aromatico) 810 — 750 e 735 — 680

& = deformacéo angular; v = deformagao axial; as = assimétrica; s = simétrica

1.1.6.3. Caracterizagao por ressonancia magnética nuclear

A espectroscopia de ressonadncia magnética nuclear (RMN) mede a

absorcao de radiagcao eletromagnética na regiao de radiofrequéncia entre 4 e 750
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MHz, limites que correspondem, aproximadamente, a 75 e 0,40 m. Neste caso, sao
os nulcleos dos atomos que estéo envolvidos no processo de absorcéo de energia. E
necessario expor a amostra a um campo magnético de varios teslas para que ocorra
esta absorgéo de energia pelos nucleos.

Os nucleos de Hidrogénio ('H) e de Carbono-13 ('°C), e outros elementos,
se comportam como se fossem magnetos girando ao redor de um eixo tendo,
portanto, um valor de spin. Na auséncia de um campo magnético, estes estados de
spin tém a mesma energia. O 'H, "*C e o "°F possuem nimero quantico de spin igual
a 2, que podem apresentar dois estados: | = 2 e | = - V2 (Figura 18).

Em um campo magnético, estes estados de spin possuem valores de
energia diferentes e esta diferenga de energia (AE) pode ser determinada por
g1BnBo, onde g4 é o fator g (giromagnético) nuclear, caracteristico do nucleo, pBn € 0
magnéton nuclear (5,05 x 10%" J.T") e By é a intensidade do campo magnético

(Tesla), conforme Equacgao 2, a seguir.

AE = hv = g1BnBo (Equagéo 2)
=-%
=" AE
Sem campo =%
magnético

Em um campo
magnético

FIGURA 18 - SPIN NUCLEAR NA PRESENGA E AUSENCIA DE UM CAMPO MAGNETICO
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Pode-se definir uma constante para cada nucleo, a razdo giromagnética (y),

combinando g1 e Bn. Na Tabela 3 estdo informacgdes relativas aos nucleos de H, N

e 13C.41

TABELA 3 - VALORES DE G, PARA OS NUCLEOS DE 'H, *C e "N

Nucleo | Freqiiéncia de ressonancia (MHz) em fungéo de um campo de 2,35 T | g1
H 100,00 5,585
c 25,14 1,404
N 10,13 -0,566

Quando se submete um composto contendo atomos de 'H e *C a um
campo magnético muito forte e, simultaneamente, se irradia com energia
eletromagnética, os nucleos do composto podem absorver energia. A absorg¢ao pode
ser quantizada e produz um espectro caracteristico para o composto estudado. Esta
absorcao s6 ocorre se a forga do campo magnético e a frequéncia da radiagéo
eletromagnética tiverem valores especificos. *’

As porfirinas fornecem um grande numero de informagdes através do RMN
devido, principalmente, pela grande anisotropia magnética do macrociclo aromatico.
Os sinais nos espectros de RMN de 'H espalham-se em uma extensdo de
aproximadamente 15 ppm.*?

A TPP apresenta dois singletes, um originado a partir da ressonancia dos
prétons S-pirrélicos e outro a partir dos prétons N-H (Figura 19). Dois sinais sao
obtidos para os trés diferentes protons dos anéis meso-fenilas (orto, meta e para),
bem separados dos dois singletes. Devido aos efeitos estéricos, os anéis meso-fenis
nao apresentam coplanaridade com o plano do anel porfirinico e sdo restritos em
sua rotacao, tornando despreziveis as interagdes mesoméricas entre os grupos fenil
e o anel porfirinico. Os protons meso estdao mais proximos do anel porfirinico, porém,

fora do plano e menos desprotegidos. %
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(-H s -pirrolicos
'/*H's meta

FIGURA 19 - CLASSIFICACAO DOS HIDROGENIOS NA TETRAFENILPORFIRINA

Se no inicio do desenvolvimento da RMN os quimicos organicos pudessem
escolher, a maior parte deles teria escolhido o estudo do nucleo de 130, em
preferéncia ao do hidrogénio, pois os esqueletos de carbono sdao a base dos
compostos organicos. E claro que a grande maioria dos carbonos sdo do tipo '*C,
que nao geram espectros de RMN, pois o numero de spin é igual a zero.

Como a incidéncia de ®C é baixa, existe muito pouca probabilidade de se
encontrar °C adjacentes, praticamente eliminando os acoplamentos "*C — '*C, o que
fornece um unico sinal agudo no espectro para cada carbono.

A faixa encontrada de deslocamentos quimicos de C é de 240 ppm,
aproximadamente. Os deslocamentos de '*C estdo relacionados, principalmente,
com a hibridagdo e com a eletronegatividade do substituinte. Neste trabalho foram
considerados deslocamentos referentes ao anel benzénico substituido e os
grupamentos metoxi e butdxi. No caso de anéis benzénicos, os deslocamentos
pronunciados do sinal sdo causados por substituintes nas posicées orto, meta e

para.
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Os atomos de carbono do benzeno absorvem em 128,5 ppm no liquido puro
ou em CDCI;. Um substituinte desloca em até 35 ppm para a direita ou para a
esquerda o atomo de carbono a ele ligado. Os deslocamentos meta sdo geralmente
pequenos enquanto que os orto ndo sao faceis de prever e podem variar cerca de
15 ppm.

Um substituinte alquiléxi causa um deslocamento de C-1 para a esquerda de
aproximadamente 11 ppm, pouco maior do que o deslocamento causado por um
grupo hidréxi. Isto € atribuido ao fato do C-1 do grupo alquiléxi ter o mesmo efeito de
um B-C em relacdo a C-1. O atomo O é considerado como se fosse um o-C em
relagao a C-1.

Os atomos de carbono do grupo alquila de alquil-aril-éteres tém
deslocamentos semelhantes aos dos dialquil-éteres, com forte deslocamento para a

direita do carbono orto do anel, que resulta da deslocalizacgo eletronica.*

1.1.6.4 Caracterizagao por ressonancia paramagnética eletrénica (RPE)

A ressonancia paramagnética eletrénica (RPE) € o nome dado ao processo
de absorgdo ressonante de microondas por atomos, ions ou moléculas
paramagnéticas, com ao menos um elétron desemparelhado, e na presenca de um
campo magnético estatico. E usada para mapear a distribuicdo de um elétron
desemparelhado em uma molécula, fornecendo varias informag¢des sobre os niveis
de energia de complexos. Pode comprovar a estrutura estatica de sistemas solidos e
liquidos, e & também muito utilizada no estudo de processos dinamicos. Os
espectrOmetros mais comuns trabalham na faixa de 9-10 GHz (banda X). No

entanto, o desenvolvimento da eletrbnica tem facilitado o aparecimento de
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espectrometros trabalhando em faixas de freqiéncias de centenas de MHz até
centenas de GHz.

A técnica de RPE tem se mostrado muito importante na caracterizacdo das
porfirinas e metaloporfirinas no que se refere a planaridade e simetria do anel.

Quando, em uma substancia, existem elétrons ndo pareados, seus spins
estdo alinhados ao acaso. Quando submetidos a um campo magnético, cada um
dos elétrons tera uma direcao preferencial, girando no sentido horario ou anti-horario
em torno do campo aplicado.

A espectroscopia de RPE mede a energia necessaria para reverter o spin de
um elétron n&o pareado.

Uma substancia é classificada como paramagnética quando cada atomo que

a constitui possui um momento dipolar magnético (» ) ndo nulo. Portanto, na

presengca de um campo magnético externo (ﬁ ), 0S momentos magnéticos de cada
atomo assumem uma orientagdo preferencial, originando um momento magnético
liquido da substéancia.

Nos experimentos de RPE, mantemos fixa a frequéncia da radiacdo de
microondas incidente e variamos o campo magnético estatico até que a separagao

entre os niveis de energia do sistema seja igual ao quantum de energia da radiagao.
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2. JUSTIFICATIVA

A necessidade de novos catalisadores nas reacbes de oxidacdo de
compostos organicos por si sé ja justifica a pesquisa de novas porfirinas com
substituintes e posicdes diferentes daquelas naturais. Some-se a isto ao fato de uma
porfirina ainda poder apresentar agao fotodindamica para tratamento de alguns tipos
de cancer cutaneos.

Portanto, torna-se evidente que o estudo de novos compostos a base de
porfirinas € de relevante importancia para a industria farmacéutica e petroquimica,
assim como nas areas de bioquimica e medicina.

O estudo da influéncia dos substituintes no anel porfirinico ira determinar sua
correta posigcdo, para que a agao da porfirina seja mais eficiente. Deste modo,
podem-se mudar os substituintes e a posicao destes substituintes no anel porfirinico
de maneira a obter um novo composto com maior ou menor solubilidade em

solventes organicos.
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3. OBJETIVOS

o Sintetizar uma nova porfirina, a saber, [5,10,15,20]-tetrakis(4-butéxi-3-
metoxifenil)porfirina, representada por Hy(TBMPP), a partir da
condensagao de benzaldeido meta e para substituido com pirrol,
segundo o método Adler-Longo;

o Sintetizar as metaloporfirinas derivadas da Hy(TBMPP), a partir da
substituicdo dos hidrogénios ligados ao nitrogénio do anel porfirinico
por ions de ferro, cobre, manganés e zinco;

o Caracterizar as porfirinas sintetizadas e derivados metalados por

UV-Vis, IV, RMN e RPE.
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