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RESUMO

A reagao de hidrolise acida do ortotioester 2-metoxi-2-fg'
nil-1,3-oxatiolano foi estudada a 25°C. Na regidc de pH 4,62 a 3,62
as cinéticas foram realizadas utilizando-se tampao e seguindo-se o

aparecimento do produto principal, benzoato de 2-mercapto étila, re

sultante da quebra da ligagao C-S do anel, a Amix = 233 nm.
Nesta regiao, a etapa determinante & a decomposigao " do
substrato, etapa 1, e o provavel mecanismo de hidrolise acida e a

formagao desta espécie protonada através de um rapido equilibrio se
guida da lenta decomposigao formando o Ion 2-fenil-1,3-oxatioc¢arbo-

nio.

1

2 M s 1 e nao foi obser

O valor de k? obtido & de 3,97.10
o ' N

vado o termo independente de pH, kl'

Na faixa de pH entre 3,62 e 1,5 as cineticas foram realiF
zadas em soiugio de HCl tambem seggindo—se o aparecimento do pfodu—
to. Nesta regiao houve mudanga de mecanismo sendo a etapa 3 a deter
minante, precedida do equilibrio ion === intermediario. O valor de

1 -1

H _ . - - - . :
k3 foi de 250 M s e a reagao ocorre atraves de um mecanismo con-

certado.

O termo independente de PH, kg , € igual a 0,080 s le a
reagao tambem se processa atraves de um mecanismo concertado em que
duas moleculas de agua estao envolvidas no estado de transigao atuan
do como acido e base..

Os parﬁmefros de ativagao foram determinados a éH 3,60 e

4

-AS" = -31,67 u.e, o que confirma a existencia de um estado de tran-

sigao altamente estruturado.



Nesta regiao o eqﬁilibrio encontra-se deslocado na diregao
do intermediario e este @ a espécie que acumula, havendo um ‘rapido
desaparecimento do ion.

Os produtos foram formados atraves das rupturas das liga~-
goes C-S e C-0 havendo uma predominancia da primeira.

Abaixo de pH 1,5 ocorre o deslocamento do equilibrio na
diregao do ion e a cinética foi feita seguindo-se o desaparecimento

déste a um comprimento de onda de 330 nm, em solugso de HC1lO A

4°
constante de velocidade observada neste caso & igual a de formagao
do produto e o valbr do pKR e d¢—0,7. Nesta faixa de pH, OUbservou-se
a formégio de um plato a um valor de 80 sTL.

Para a faixa de Ho de -2,6 a -4,2 ocorre o deslocamento 4o
equilibrio na diregao do ion de forma acentuada.

As‘constantes de velocidade observadas diminuem com a aci
dez.

‘Nessa regiao ocorre a ciclizagao do mercapto ester e a

equagao cinetica proposta com base na reversibilidade condiz com os
1

dados experimentais. Os valores das constantes sao: kf3=14,3 s
K9 = 2,64.1073 wlsTH, Kt = 4,28.10°M 171 e o valor de pK obti-

do nessa regiao e -0,85,.



ABSTRACT

The acid catalysed reaction of the orthotioester 2-metoxy
-2-phenyl-1,3-oxathiolan was studied at 25°C. In the pH region of
4,62 to 3,62 the kinetics runs were carried out in buffer solutions
and following the appeérance of the main product, 2-mercaptan ethyl
‘"benzoate, resulting from the C-S bond-breaking of © the  ring at
A = 233 nm.

max

In this region the rate determining step is the decomposi
tion of the substrate, first step, and a reasonable mechanism of
the acid hydrolysis is the formation of this protonated species thro
ugh a rapid equilibrium followed by a slow decomposition giving ri-
se the ion 2-phenyl-1,3-oxathiocarbonium.

. H . a2 -1 -1 .
The obtained value of kl is 3.97.10" M ~s and the inde-

o
pendent pH term, k wasn't observed.

1°

In the pH region of 3.62 to 1.5 the kineticé runs werecar:
ried out in HCl solutions following also the appeafance of the pro-
duct. In this region there was a change of’mechaniém where the third
step is the determining one, preceded by the ion‘=== intermediate e
quilibrium. The kg value is 250.M_ls-1 and the reactionm occurs thro
ﬁgh a concerted mechanism;

The pH independent ferm, kg, is 0.080 s_lland the reaction
also occurs through a concerted mechanism with two molecules of wa-
ter involved in the transition state working as an acid and base. -

The activaction parameters were determined at pH 3.60 and

#

AS" = -31.67 u.e, which confirms the existence of a highly estrutu-

red transition state.



In this region the equilibrium is deslocatea in the ijiuter
mediate direction and this is the :gpecies which acumulates, occurring
a fast breakdown of the ion..

The products were formed from thg C-S and C-0 bond brea-i
king predominating the first..

Below pH 1.5 there was a deslocation of the equilibriumﬁté
the ion direction and the kinectics runs were carried out following
the breakdown of the ion at Amax = 330 nm in HCIOA.sqlution. The ra
te observed constant in this case is equal to that of the product

formation and the pK_ value is -0.7. In this pH region was observed

R
a plateau with a value ofv80 s—l.'
In the Hé.region of -2.6 to -4.2 the equilibrium is deslé
cated to the ion direction in a accentﬁaded vay. |
‘The observed rate constant decreases with the acidity and

for this case was proposed the cyclization of mercaptan esther and the

experimental values are obeyed by the proposed kinetics equation on

the basis of reversibility. The constants values are: k23=14.3 s_l;
kEg = 2.64.107° M-ls-li k?g = 4.28.10% M 1571 and the pK - -obtained

value for this region is -0.85.



1. INTRODUCAO

1.1. Hidrolise de Ortoesteres e Compostos Relacionados

Os estudos feitos da hidrolise, catalisadas por acidos,

de acetais (1), cetais (2) e ortoésteres (3) tem sido objeto de
1 - ] - \ -
x\c,on R\C/OR x\c/on
R~ So-r R'” o-r R-0 ~  O-R
(1) (2) (3)

grande interesse‘para elucidar os mecanismos propostos para catili
se enzimatica, visto que os mecanismos sugeridos para as lisoziﬁas
envolvem o acido glutamico-35 e o acido aspartico-52 como catalisa
dores acido gerall_a.

Para as hidrolises de acetais (1) e dos cetais (2) de mo
do geral, existem evidencias de um mecanismo de reagao que ocorre
em tres etapas: a pri‘meiz;a etapa € a formagao de um ion oxocarbonio;
a segunda a hidratagao deste Ion e a terceira a decomposigao do in
termediario tetraedrico para formar os produtoé conforme o esquema'

.. 4-15
a seguir .



R _OR _ R, _ OR
>ec + 8t —, D7 + ROH
\ / a
R OR - R
2 2
R, _ OR ) ' R, _OR .
~Nc¥ + H,0 — >c + H
R 2 R.” Som
2 2
‘ o
R OR '
1IN~ . c + ROH
R ~o0H RS R
2 1 2
ESQUEMA 1

A reagao completa requér a mﬁnura de duas ligagoes car-
bono-oxigenio, a adigao da molécula de agua e a transferencia de
proton.

Tambem para os orto esteres hidrolisados em meio acido,
e inteiramente aceito que as reagoes ocorram ségundo um mecanismo

analogo ao descrito no esquema 1 5-7, 12, 15, 1?;

1.2. Evidencias para Formacao do Ton Oxocarbonio.

Nas condigoes em que a formagao do Ion oxocarbonio & a
etapa determinante, tem sido demonstrado que as hidrolises de um
grande numero dos compostos (1), (2) e (3) sao reagoes catalisadas

por acido envolvendo um rapido pre-equilibrio na primeira etapa



da reagao, conforme mostra o esquema 2, seguida . da  decomposigao
H
R OR R, OR k R, _OR
. 7~ -
INe” + B0 = Inc¢7 + B,0 1 . l\c+\ + ROH

- R,” SOR R;” Tor Ry

2 2 2

ESQUEMA 2

do intermediario protonado formando um alcool em um ion carbo-

nio *»6-18.19 = ;.5 &€, atraves de evidéncias cinéticas indiretas,
- sugere-se que na hidrdlise desses compostos ocorre um estado de

~transicao na qual a ligagao covalente C-0 & rompida conforme 4 6.

(4)

Na hidrolise catalisada por acidos de simples ortoeste-
res, as evideéncias cineéticas indicam que a formagao do ion dialcd
xido carbonio € a etapa lenta da reagao em alto pH, com a lei da

velocidade para essas reagoes, bem como para reagoes de cetais e

acetais em solugoes aquosas diluidas, tendo a forma. da equacao
. ,
(1) - .
) . . + . .
kKove — kK, *+ kg e8] + £ kHAi |llAi| (1)
onde ko = constante independente de pH.
ky, = constante de catalise acida especifica
kHA = constante de catalise acida geral =
i _

Com o objetivo de elucidar as demais etapas do esquema

. 7,15

1, McClelland e colaboradores , estudaram as hidrolises de uma



série de ortoesteres ciclicos, tais como o 2-alcoxido-2-aril-1, 3-

dioxolano (5), em solugoes acidas.

Para os compostos (5) (pH 4,5 - 7,5), 0s autores observaram

que ocorre primeiro a quebrada ligagao C-0 exociclica para formar )

fon dialcoxido carbonio (6), cujo mecanismo proposto esta de

Ar v/,O
S ]

acordo com o esquema 3.

. |
ar . o0k [e ]A Ar .09k,
C —_— C+_ — —3 Ar-
S k-2 o/ ~o

R-07 Yo | ]
(3) (6) (7) (8)
o OH - - H
kg = k; + kg [0oH7] + k" [0'], onde
k%8 - Constante de catalise basica especifica.

ESQUEMA 3

Essas observagoes foram baseadas ﬁo estudo paralelo no
qual Mc Clelland 16 partia da especie (9), esquema 4, que @ um és-
ter B-hi.droxi com oxigenio marcado semelhante ao produto final (8)
do esquema 3. A ciclizagao dessa espécie (_9_),'prodtiz a formagao de
um interﬁédiirio,(ﬂ), que em solugoes acidas perde o grupo ‘hidré

xido marcado atraves de um equilibrio com o cation  (11) antes



de retornar a forma carbonilica (12) que é termodinamicamente mais

estavel que a especie (5). Conforme o esquema 4, a troca do - 18,

elo %0 s5 foi possivel devido ao fato de que ocorre a ruptura da
P P

. ~ 1 - .
ligagao C- 80 da especie (lg). Podemos observar que esta estrutu-
ra & equivalente a especie (7). Desta forma espera-se que a espé-
cie (5) tenha um comportamento similar a espécie (7) uma vez que

. g e . 16
elas diferem apenas no substituinte .

18 18 16

0 + OH + 0

0 x[m*] Mo x"[m’] .0 0
B-C-0 | ~——— R-C ].—-——;- R-CY ] ——+ R-C-0

| j x'[n*] \ k" {n*] ‘0 ]

HO 0 HO
(9) (10) (11) (12)

ESQUEMA 4
0 ion oxogarbsnio tambem € formado na hidrolise da ace-

tanilida (13). Mc Clelland 14 observou que em solugoes acidas ‘0

grupo anilina nao esta presente nas etapas posteriores da reagao

de hidrSlise do composto (13), conforme mostra o esquema 5,

OH 0
AL\~ _-OMe Ar\\ 440Me ' "
- C ~ : C{ ——= Ar-C-OMe ——» Ar-C-OMe
'‘EMeN . OMe OMe !
OMe
(13) (14) (15) (16)

ESQUEMA 5



proposto com Base - nos dados obfidos cineticamente. Estes da-
dos também estdo consistentes com um processo de ruptura exociclica,
conforme'evidenciado na decomposigao de hemiortoesteres ciclicos .

Outra evidencia de ruptura exociclica foi possivel pela detecgao do:
ion intgrmediério dialcoxido carbonio na hidrolise de ortoesteres
ciclicos em solugoes acidas mais concentradas. A alto pH isso nao
foi observado porque o intermediario se decompoe mais rapidamente
do que forma, ja que nessa condigao a primeira etapa do esquema 3
€ a etapa determinante.

Em solugoes acidas mais concentradas os ions intermedia-
rios dialcaxido carbonio possuem tempo de vida suficiente para se-
‘rem detectadgsatravés de metodo UV éopvencional. Eles podem ser
preparados na forma de seus sais estaveis a partir do fluorborato
de prata e do ester benzoato de B-bromo etil 15 originando o ion(6),
2-aril-1,3-dioxolenio. Deste modo pode-se comparar os espectros do
fon obtido na sua forma estavel com aquele gerado na hidrdlise do
ortoéster em meio altamente acido, conforme mostra a figura 1.

0 conjunto de espéctros da figura 1 mostra que o ion in-
termediirio tem A - na régiEo‘praxima de 300 nm e a absorgao | e
bastante forte. Tambem podemos obser#at'qne dentro do erro experi-
mental o.espectro (a) obtido durante a hidrolise dé ortoester 2-me
tdxi-z;p—metoxiffenil-l,3—dioxolano em 0,5 M de HC104 e o espectro
(b) obtido do ion intermediario a paftir do fluorborato 2-p—ﬁetoxi
-fenil-1,3-dioxolénio apresentam a mesma regiao de absorgao, indi-
cando que o desaparecimento desse ion pode ser facilmenfe observa-

do.



A (nm)

" FIGURA 1 - Espectro UV do 2-metoxi—2&p-metoxifeni1-1,3-dioxoli
nd em 0,01 M de NaOH (.....), p-metoxibenzoato de 2-
hidroxietila em H20 Ceeeee ), e do ion intermediario
obtido do fluoborato de 2-p-metoxifenil-1,3-dioxole
nio em 85% H,50, (——). Os pontos ‘(.) mostram os
coeficientes de extingao da especie de tranéiggo ob

servada durante a hidrolise do 2-metoxi-2-p-metoxi-

fenil-1,3-dioxolano em 0,5 M de HC10, .



1.3. Evidéncias para a Formacao do Intermediario Tetragdrico.

Muitas reacgoes de derivados de Ecidbs carboxilicos se
processam passando por um intermediario tetragdrico de transigao,
dos quais pouéos tem sido "detectados" diretamente, mas cujavexii
tencia e confirmada'com base em evidencias indiretas 9. rais
evidEnci#s sao fundamentadas, por exemplo, em experiéncias que de
monstram a troca do oxigémio do grupo carbonilico com o oxigénio
da agua quando esta € o solvente, e em experiencias qué'demmwtrmn
uma mudanga na etapa determinante da ﬁelocida&e.

Uma das classes de reégaes mais eétudadas sao aquelas

que passam por um intermediario tetraedrico pela reagao de adigao

a um grupo acila, representada no esquema 6.

X ' o

90 -+ —_— ! —_— " -+

R-C _ + YH «—— R-C-Y w—— R-C-Y + X H
. ' '
X OH .
(D (18)
ESQUEMA 6
O intermediario tetraedrico (18) resulta de um ataque

nucleofilico no composto (17) que & um dérivado de acido carboxi-
lico. "
‘Os intermediarios tetraédricos sao bastante- insta-
.19, 20 : ~ . . - .
vels -, contudo sao conhecidos muitos compostos estaveis de
estrutura geral semelhante ao intermediario (18). Essas especies

estaveis possuem pelo menos um dos 4 fatores relacionados abaixo:

19) Estrutura biciclica ou policiclica;

29) Grupos que retiram eléfrons,,em geral CF3 ligados ao



carbono pro-acil;

39) Um grupo X cuja conjugagao com o grupo carbonili

co do composto (17) & reduzido;

49) Os grupos X e Y ligados ao carbono central ser ato

mo de enxofre.

Os hemiacetais, tambem possuem estrutura geral analogaao

intermediario (18). Com poucas excegoes sao muito instaveis e

- -~ . - 21 - . 11

portanto tambem nao se pode isola-los ~°, porem Jensen e Lenz |,
13

Mc Clelland e colaboradores puderam detectar hemiacetais- gera
dos na hidrolise de acetais. Sob condigoes em que a primeiré.etg
pa do esquema 1 (p.OZ)detmadesera etapa'determinante,da velocida
de e o hemiacetal & formado bem mais rapidamente do que desapare
ce, ocorre um acumulo deste,possibilitando a sua detecho espec-
trofotometricamente, passando a ser a terceira etapa a detenﬁinag
te da reégso. Na hidelise de benzaldeido acetais Jensen e 1@nzll
observaram um periodo de indugEo nas_curvas cinéticas e uma igual
dade nas constantes de velocidade k1 e k', onde kl‘é a constante-
de velocidade da primeira etépa da reagao no esquema 1 (p.02) e
'k3 a constante de velocidade da terceira etapa do mesmo esquema.
Isto fez com que eles suspeitassem da existéncia do acumulo ~de
‘um intermediario. Esfe fatoitornou-se mais evidente quando Jmmeﬁ
e lenz :rgalizaram uma experiancia na qual foi adicionado hidro
xido de sodio em excesso a uma séluggo do acetal que estava par-
cialmente hid;olisado em solugao de um acido fraco. A decomposi-
¢ao do intermediario (18) estando sujeita a catalise acida e
basica e com este "pH-jump", os autores eliminaram a primeira e-
tapa da reacao do esquema 1 na qual a reagao e catalisada apenas
por ion hidronio. A figura 2 ilustra bem esse fato, o ponto A in

dica a absorbancia antes da adig¢ao da base, o ponto B indica ab-

sorbancia apdos a adigao da base, significativamente maior que no
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FIGURA 2 - Plote da Absorbancia versus tempo para o

p-metil benzaldeido dietil acetal em tam-
pao acetato a 259C. tq corresponde ao tem-

- po de injegao de 150 ml de 1 N de KOH.
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ponto A. A diferenga entre a absorbincia em A e em B representaa
quantidade real do hemiacetal o qual éstava acumulado durante a
reagao.

Mc Clelland 13 e colaboradores detectaram a existencia
de hemiacetais por um processo analogo ao de iensen e Lenz, sen-
do que nesse caso foi possivel seguir a cinetica da decomposiggo
atraves de um espectrofotometro de fluxo detido. Colocaram em
uma seringa uma solugao do acetal parcialmente hidrolisado em
tampso acetato diluido, e emfoutra sefingavcarbonato em excesso,
de forma que o pH da solugao estivesse entre 7 e 9,5. Essa téc-
nica possui a vantagem de possibilitar informagoes cineticas pa-
ra o processo apos a adigio da base. Puderam obter o perfil de
pH baseado em dados cinéticos para a decomposigao do hemiacetal
catalisado por ionm hidfaxido e também por base geral.

Na reagao de hidrolise de ortoésteres ciclicos Mc Clel
land 15 observou também catalise acida, basica e neutra para a
decomposigao do intermediario tetraédrico. A baixo pH a decom-
posigao degse intermediario € a etapa determinante, enquanto-que>
a alto pH a‘formagio do ion dioxolenio passa a ser a etapa deter
minante. A figura 3 mostra o perfil de velocidade versus pH onde
a primeira etapa da reacao mostrada no esquema 1 ip.OZ) é catali
sada por acido e a velocidade da reagao diminui com a diminuigao
da acidez e a terceira etapa E‘a detefminante a baixo pH. Na pre
é'enga de tampao a hidrolise de ortoeésteres apresenta catalise acida
e bgsica conforme a lei da velocidade dada na equagao 2. No en-

tanto Mc Clelland nao pode observar catalise basica na regiao de

Eobs =k, + K EHA] + kB[B] (2)

alto pH devido ao fato de que o ion dioxolenio forma mais lenta-

mente -do que a decomposigao do intermediario tetraétrico. Essa dificuldade
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ot
]
«®
]
1 3 5
pH
"FIGURA 3 - Perfil da velocidade para a primeira e terceira eta-

pa da reagao de hidrolise do 2-metoxi-2-fenil-1,3-di
0X01an0 (e ) e 2-metoxi-2-p-nitrofenil-1,3~dioxola-

n0 ( .wee—e.) em solucgao aquosa a 25°¢.
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foi contornada através da sintesé-dQ sal.estivél do ioﬁ dipxola-
nio e utilizando-o éomo substfato, ele pode eliminar a primeira.
etapa da reagao observando catalise basica a alto pH, conforme mos
tra a figura 4, |

0. mecanismo proposto éara reagoes de decomposigao de
hemiortoester catalisadas por base envolve a deprotonagao do in-

16

termediario tetraedrico como mostrado no esquema 7 .

o8 ., 0 o
' 1 kon I OH l ' rb k " - r
R-C-0 7==T==== R-C< —~ +» R-C-0- + O-
o N
ESQUEMA 7

Para a decomposigao do intermediario tetraédrico cata-

lisado por acido,varios mecanismos tém sido propostos, dentre -
29 '

eles, o representado_pelo esquema 8 .
) HTA : B’A
oH . [ _ 0
L + L "
R-C-0. &B= R-c-0, <282~ . c-o-
. .
(V)
= /2‘\
ESQUEMA 8

No entanto, Mc Clelland questiona este mecanismo. para

-

hemiortoésteres baseado no fato de que a constante catalitica

de certos catalisadores para a etapa lenta deveriam ser maiores

do que aquela controlada por difusao. Embora o mecanismo de cata
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FIGURA 4 - Perfil da velocidade para a decomposigao do 2-hi

droxido-2-fenil-1,3-dioxolano gerado do fluorbora

to de 2-fenil-1,3-dibxol€nio em 507 de acetonitri

la aquosa.
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lise acida nao esteja estabelecido, existe uma "tendencia" de al-
guns autores de explica-lo através de um mecanismo concertado.

- o ' - . i .
Apos o estudo de uma serie de ortoesteres ciclicos como
15, 17

o 2—ari1;é-a1c5xido-1,3—dioxolano (5), Mc Clelland e cola
‘boradores afirmam também que a etapa 2 do esquema 3 (p. 04 .e rever
sivel.

COnfofme discutido anteriormente,a formagao do ion (6) e
a etapa determinante a baixa acidez, e, alguma etapa subsequen-
te torna-se a etapa lenta a alta acidez. Esta nova etapa determi-
nante tem a mesma constante de velocidade especifica para fodos

os membro da serie (5), conseqllentemente envolve algum intermedia-

'rio que e comum na serie inteira, tais como o ion (6) ou o interme

=1

iario tetraedrico (7). Estas duas espécies (6) e (7) existem na
reacao em equilibrio e a etapa determinante & a decomposigao do in-
termediario tetfaédrico._Eliminando a primeira etapa da'rqugo (es
quema 3) e acompahhando a cinetica atraﬁés do desaparecimento do
ion (6) a um Aﬁ;x de 300 nm, no aparelho-de fluxo detido, McClel-
land observou um tragado bifasico, isto e, o decréscimo da absor-
bancia no inicio efa rapido e apos um certo tempo era mais lento .
A pgrte do tragado que corresponde a um rEpido_decréscimo da absor
bancia equivale as duas especies em equilibrio. A mgdida que aumen
tava a concentra§§o do Ecido‘esse comportamento bifasico desapare-
cia sendo o equilibrio deslocado para a esduefda, no sentido de for
magao do ion (6), e a curva cinética apresentava um Gnico tipo de
tragado. As constantes de velocidade de formagao do produto (8) e
de desaparecimento do Ion (6) obtidas.do decréScim§ méis lento da
absorbancia apresentavam o mesmo valor. A constante de equilibrio
pode entao ser calculado através da razao entre a variagao da ab-

sorbancia dada na fase lenta pela variagao total da absorbancia em

ambas as fases.
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1.4. Hidrolise de- Orto - Tioesteres e Compostos Relacionados

No estudo de acetais foi mostrado que a hidrolise aci

da aparenta envolver um mecanismo do tipo A onde ocorre pri

1’
meiro uma protonagao do acetal seguida pela decomposigao do acetal
protonado, através  de .uma etapa leﬁta e unimolecular, a um ion
carbonio em feSsonEncia; que se hidrolisa.a intermediario tetrae
drico:e qué-finalmente vai a produto 22, 23{ 24, 25.

Tambem para os ortoesteres éiclicos, os seguintes pon-
tos foram discutidos: a primeira etapa da reagao de hidrolise acida en
volve a quebra da ligagao do grupo exociclico produzindo um ion
carbanio; A alto pH essa e a etapa determinante; a baixo PH ocor
re a mudanga da etaﬁa determinante e a decomposigao do interme--
diario tetraedrico torna-se a etapa lenta. Avdecomposigio do in-
termediario tetraedrico ocorre catalisado por acido, base ou ca-
talisada por agua. Em meio mais acido o cation formado na primei
ra étapa pode ser detectado como uma espécie de transigao emequi
librio com o interﬁediério'tetraédrico.

Algumas dessas analises podem ser aplicadas para os

. . . 26 .
oxatiolanos e tiocacetals - . Ambos ocorrem segundo o :»_mecanismo

descrito no esquema 9.



17

0

C —_— C+ == Cc —— RC-0-CH,CH,SH + R-C-SCH,CH,OH
'/ ~ 7N PR 2 2 2 2
R S S 0 S "
/ o
;|
R =‘Ar e R' = OR" ou H
ESQUEMA 9

Como pode ser notado, o mecanismo descrito acima e bas .
tante similar ao descrito anteriormente, a diferenga basica esta
na terceira etapa da reagao onde a ruptura do intermedi;rio tetraé
drico na ligagao C-S ou C-0 depende do pH '26—30.

Para os orto :;tioésteres ocorre primeiramente uma rup
tura do grupo OR' exociclico para formar o ion oxatiolenio,que em
acidos concentrados pode ser observado, nao deixand.o,A’ portanto du
vidas quanto ao tipo de mecanismo proposto. Para acidos diluidos
poderia se propor um outro mecanismo, -esquema 10, ja que nao se
observa o ion oxatiolenio, porem o produto observado a alto pH foi
o mercapto ester, o que exclui ruptura endociclica da ligagao C-0

ou C-S pois nao haveria a formagao desse produto sem estar presen-

te o benzoato de metila 26 .
Ar\ _0 /O—CHZCHZSH Ar\ /OCHZCHZS
_ C - —— ATrC+ —_— _ C\
MeO s ~ 0Me 0 OMe
‘ H

" ESQUEMA 10
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Como para as hidrSlises dos ortoesteres a velocidader
medida a alto pH refere-se a primeira etapa da reagao, ocorre uma
quebra predomiﬁaﬁtemente na ligagao C-S na decomposigao do interme
diario tetraedrico para formar rapidamente o produto mercapto ester,
‘enquanto que a baixo pPH a etapa determinante da reagao passa a ser
a terceira etapa e ocorre a quebra na 1igag56 C-0 ou uﬁg mistura
-0 e c-s 24728

Para hidrolises de.tibacetais ciclicos e de ortoesteres
ciclicos alem das diferengas citadas existem diferengé;:;a veloci-
dade da -reaggo. Fife e Jao 24 observaraﬁ que ‘a substituig:o‘de um oxi-
génio do 1,3-dioxolano pelo enxofre produz uma grande dféinuigioida
velocidade, por exemplo,eﬁ agua a 30°C, o composto 2-p-metoxi-fenil
1,3-dioxolano hiarolisa 1330 vezes mais rapido que o 2-(ﬁ—metoxi—@i
nil)-l,s—oxatiolano e o p-metoxibenzaldeido dietil acetal ‘hidroli
sa],o5 veies mais rEpido. Mc Clelland 26 observou tambem que o com-
pésto 2fmetoxi—2—_4—met6xif§ni1 -1,3-oxatiolano hidroli#a'bém mais
lentamente qué o compoéto 2-metoxi~2—4-metoxifeni1-l,3;d§3foland R

~

cerca de 100 vezes mais lenta.

1.5. Particao C-0 e:C-§

Mc Clelland 26 determinou a.ffagio resultante do com-
posto proveniente da ruptura C-S'paré o ortotioéster 2-metoxi-2-4-
metoxifenilfl,3-oxatiolano,chamado de mercapto O éester (com absor
gSo em 254 nm) e a fragso do composto resultante»da'nqnuré C-0 cha
mado de hidroxitiol S ester com dbsorgao em 290 nm.

Em solugGes'écidas diluidas e neutras 6bservou.a produ
cao somente do mercapto O eéster e presumivelmente metanol,com me-
nos de 3% de outros produtos e em solugoes acidas concentradas ob-

servou uma mistura do mercapto O éster e hidroxitiol S ester .cuja
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proporcao foi determinada confcrme figura 5.

A proporgao dos dois produtos formados na hidrdlise do
ortotioester em queStZo foi determinada por NMR e UV convencio-
nal. O ortotioester foi adicionado em solugao de HC10, 1 M e extral
do . com cloroformio . Apos a evaporacao do solvente foi
tirado o espectro NMR que por integracao foi determinado é quanti-
dade desses produtos e a partir da absorbancia em 290 nm, na mes-
ma concentragao de acido, foi calculado o coeficiente de extingao
do tiol ester e usado para determinar~a fragao do tiol éster em ou
tras concgntfagSes de acidos. A curva da figura 5 fbi'poftanto ob-
tida da absorbancia em 290 nm como fungao da acidez.:

Schmir e colaboradores 28 i ambém determinaram a pro-
porgao dos produtos formados na hidrolise do 2,2-dicloro-l-etdoxi-1

etil-tioetileno , composto (19), representado na figura 6.

As percentagens do tiol ester formado foram baseadasnas
medidas da absorbancia em 250 nm apds seis ou mais tempo de meias
vida da reagao. Neste A, o € ax Para o tiol éster € 4500 e nenhum

outro produto tem significante absorbancia.

o 2 -
Como Mc Clelland, Schmir 8 observa tambem um aumento
da percentagem de tiol ester 3 medida que aumenta a acidez ate
|HC104| =3 M. Em meios mais acidos Schmir observa um decréscimo na

percentagem do tiol ester. Este comportamento foi explicado nao de
vido a um efeito da forga ionica, mas como provavelmente resultan-

te da variagao das basicidades relativas de eteres e sulfetos em
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0,6

0
fragao Ar-C-S-CH,CH,OH
=) o
S S

pH

FIGURA 5 - Fragao do p-metoxibenzoato de 2-mercapto étil forma
do na hidrolise do 2—metoxi-2—(a—metoxifénil)-l,3—033

tiolano a 250C.
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FIGURA 6 - Fraggovdo tiolester formado na hidrolise de 2,2-di-

cloro-l-etoxi~l-etiltioetileno.
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acidos concentrados.

Embora Mc Clelland nao tenha utilizado concentragSes E
cidas suficientemente elevadas para observar o mesmo comportamento,
nota-se uma tendEncia dé estabilidade a pH zero confbrme mostra a

figura 5.

1.6. Hidrolise de Orto Ditio Esteres

O comportamento cinetico da hidrolise de ditioesteres e
compostos relacionados apresentam um processo de reagao em trés e-

tapas que & bastante semelhante as hidrolises de ortoesteres e de

rivados 31_34. 0 esqueﬁa'll representa a hidrolise acida do 2-meto
xi-1,3-ditiolano e 2-terc-butil-2-metoxi-1,3-ditiolano 31.
R>c<s ot Sl \E/]'F— /c(s]-fi» R-C-SCH,CH,SH
MeO s 0 S
(20) (21) (22) - (23)
(a) R = H
(b)) R = t-Bu

ESQUEMA 11

Conforme esse esquema, podemos observar tambem que as hidrolisesem
meio acido desses compostos ocorrem atraves de doibs intermédiarios, um
carBchtion e um oruﬂitﬂﬂéster hidrogenado para formar o produto .
A alto pH a primeira etapa e a determinante da reagao on5e a velo-
cidade aumenta a medida que diminuimos o pH, até que ocorre uma mu

danga de etapa determinante apresentada por uma quebra do perfil de pH.
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A baixo pH a terceira etapa da reagao passa a ser mais lenta que
as duas primeiras 31-34, e o desaparecimento do composto (22) & ca
talisado por acido e por base 3;.

Assim. | como Mc Clelland, Okuyamals,para um composto oxigené
do analogo , isolou o sél do Ion (21) e pode estudar a decomposigao
do intermediario tetraédrico com maiores detalhes. Observou por
exemplo, que em meio bastante acido a velocidade de.desaparecimeni
to da especie kgl) seguida a um comprimento de onda em 330 nm, e
identica a velocidade de formagao do tioléster seguida a 233 nm.
A absorbancia desée intermediario, composto (21), pode éer observa
da em A = 330 nm também durante a hidrolise do composto (20). Atra
ves do metodo UV convencional, Okuyama obteve as absorbancias ini-
ciais em acidos fortes, por extrapolacao a tempo zero e o plote
dessas absorbancias versus_pH‘(Hr) em altas acidez mostra uma cur-
va sigmoide conforme a figura 7.

Os mesmo; resultados foram obtidos comegando com o sal
isolado de (21). Essas absorbancias correspondem a concentragao em
que o ion Ggp)eéta em equilibrio com o Ion(22b) e o ponto medio da
curva refere—-se ao pK2 desse eqﬁilibrio 31.

A constante de velocidade observada pode ser descrita

pela equagao tres, que e€.a mesma equagao utilizada por Mc Clelland

e outros na determinacao das comnstantes de velocidade nas hidroli

ses de compostos oxigenadoé analogos, em " alta. acidez onde
hr = 10-BR~e HR e -uma fungao acidez 60. (0] valor de K,
K L k . . )
kobs - 22 )
‘ K,+h_
. 2 r

obtido conforme descrito acima para a hidrolise do composto (21b)

foi usado na equagao tres e os valores de k, foram entao calcula

dos 31.



. 24

21b + B0 = 22b + at
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1ok ©\ 21b + H,0 = 23b + Hy0
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FIGURA 7 - Dependeéncia da acidez com as absorbancias no equilibrio:
(@) absorbancia inicial em 333 nm comeg¢ando com  2la ;
(O) absorbancia inicial em 330 nﬁ'comegando com 21b e

(©,®) absorbancia final em 330 nm comegando com 21b

e 23b respectivamente.
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As constantes de velocidade para as hidrolises de 2-
substituidos-2-metoxi-1,3~ditiolano apresentam-se menores que as
15, 31

constantes de hidralises de 2-substituidos-2-metoxi-1,3~dioxolanos

1.7. Objetivo da Dissertacao

O presente trabalho tem como finalidade estudar a cing
tica da hidrolise do 2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano em meio acido
e propor um mecanismo a partir da obtencao do perfil de pH.  Tem
coﬁ objetivo tambem detectar o intermediario tetraedrico a exemplo

do que ocorre na literatura.
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2. PARTE EXPERIMENTAL

2.1. Material

2.1.1. Aparelhagem

Os espectros UV-visivel e as determinagaes cineticas fo-
ram obtidas utilizando-se um espectrofotometro Shimadzu modelo UV-
190, ‘equipado com registrador RB-101 da E.C.B (Equipamehtos Cienti
ficos do Brasil), em celulas de quartego com caminho,Stico de um
centimetro. A temperatura foi mantida constante usando-se um termos
tato HaakelF.J. e um criostato Etica (Equipamentos Cientificos).Pa
ra algumas corridas cineticas, cujo tempo de meia vida de forﬁagao
do produto foram inferiores a‘dois segundos utilizou-se um'apare-lho
de fluxo detido, Photophysics, modelo 17057equipado com amplifica-
dor e osciloscopio Tektronik, e com banho termofeéulado a 25°%.

0 pH—métro.utilizado foivfﬁ—metro Micronal modelo B-374..
As pesagéns foram realizadas em uma baianga analitica Metler,rmodg
lo AE-100. Os espectros de~infra vermelho foram tirados num espec-

trofotometro Perkin Elmer modelo 781.

2.1.2. Reagentes

Clorofarmio,.piridina, cloreto de benzpila,éter etilico
e 'metaﬁol foram prev_iameﬁte destilados apos a utilizagao de um agente se
cante.Os demais reagentes eram de pureza analitica e foram usadossem
qualquer purificagao.

As solugoes aquosas foram preparadas com agua bidestila
da, deionizada por intercambio ionico e deéoxigenada por ebuligao

resfriando-se em atmosfera de nitrogenio.



27
2.2. Metodos

2.2.1. Preparo de Solucoes

2.2.1.1. Solucoes Tamponadas

' Na regiao de pH de 4,62 a 3,62 foram usadas solugoes tam
pao preparadas com um acido fraco; acido acetico e um dos seus sais
de base forte, acetato de sGdio._Os diversos pH's foram calculados
teoricamente atraves da equagao de Henderson, equagao (4), manten-
do-se sempre constante a concentragao de sal em 0,1 molar e varian

do a concentragao do acido.

pH = pKa + 1log _Ié&_l_ (4)
[BAC] ~

A determinagao final do potencial hidrogenionico foi realizada atraves
aa leitura direta num pH-metro. A partir da solugao tampao, denomi
nada IOO:O;Vforam feitas quatro diluigaes nas seghintes proporgoes:
80$20, isto & 807 da solugao tampao-e 207 da solugao de KC1 0,1 M;
60:40; 40:60 e 20:80. Apos cada diluigao o pH foi confirmado pela

leitura direta num pH-meffb (Tabela III, p.56).

2.2.1.2. Solucgoes nao Tamponadas

Coﬁo a capacidade amorfecedora da sblugio tampao do aci-.
do acetico com acetato de sodio varia no intervalo de 5,76 a 3,76
a 2590, um certo numero de diferentes acidos e seus respectivos sais
sao necessarios para cobrir um intervalo maior de pH. Devido ao fa
to da nao disponibilidade desses acidos com seus respectivos sais,

optou-se por solugoes de acidos fortes, isto & solugoes nao tampo-
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nadas.

Na faixa de pH de 3,51 a 1,3 foram preparadas solugoes
de acido cloridrico a partir da diluigao do tritisol 1,0 molar. Pa
raaregiao trabalhada no UV-visivel (pH entre 3,51 a 2,59) a forga
ionica foi mantida constanté com a adigao de KCl e na regiao traba
lhada com o aparelho de fluxo detido (pH entre 2,24 a 1,3) a forga
ionica foi mantida constante com adicao de NaCl.

Na escala de_acidez de Hammett todas as solugoes foram
preparadas a partir da diluigao do acido forte sem adicionar nenhum
sal (para manter a forga ionica constante) ja que os acidos utili-
zados (acido cloridrico e perclorico) estavam bastante - concentra-

dos. /

2.2.1.3. Solucoes Estoque

As solugoes do 2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano foram pre
paradas adicionando-se 10 ul do substrato em 2,0 ml de acetonitri-
la imediatamente antes do uso para prevenir uma possivel decomposi

¢ao do mesmo.

2.2.2, Sinteses

2.2.2.1. Sintese do 2-metoxi-2-fenil-1,3~-oxatiolano

A um balao de fundo redondo foram adicionados 10 g (0,055
mol) de trimetil ortobenzoatéle 4,3 g (0,055 mol) do mercapto eta-
nol na presenga de acido acético como catalisador. O balao foi aco
plado a uma cabega de destilagao de escoamento variavel afim de que
o metanof fosse retirado a medida que estava sendo formado. ,_Ap5$

cessar a coleta de metanol, adicionou-se bicarbonato de potassio a
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nidro a mistura reacional para neutralizar o acido. Depois foi realizada uma fil
tragao, e por fim o produto foi destilado a alto vacuo utilizando-se coluna "vi-
greux'", O substrato destilou a 82°C (c.a. 2mm ﬁg) bastante proximo do seu ponto
de,ebuligao_dado.na literatura.que & de 789C (0,07 mm Hg) 4;. A figura 8 mostra
0 espectro infra vermelho desse composto, apresentaqdo bandas caracteristicas na
regiao de 1010 a 1050 cm ! correspondente a deformagio.do grupoortotioéster(O-C:g)
na regiao de 1420 a 1450 P correspondente a deformagao axial do grupo Ch, e

bandas na regiao de 3050 cm t podem ser atribuidas ao grupo fenil.

2.2.2.2. Sintese do Tiobenzoato de 2-hidroxietila e Benzoato de 2-mercapto Etil.

Os produtos finais da hidrolise do ortotioéster foram preparados pelo
metodo utilizado por R.ylander35 conforme descrito a seguir:

A um 55150 de fundo redondo foram adicionados: 44 g (0,55 mol) de piri-
dina seca dissolvida em 200 ml de cloroformio anidro e a solugao resfriada em ba
nho de gelo; 43 g (0,55 mol) de cloreto de benzoila gota a gota com resfriamento
e agitagao constante e 40,1 g de mercapto etanol (0,5 mol) tambem gota a gota du
rante varias horas. A mistura reacional foi entao deixada em repouso por uma noi
te.

Adicionou-se agua e as camadas foram separadas. A camada organica féi la
~vada primeitameﬁte com Egua, depois com'icido sulfﬁrico a 10%Z, saturada com bicar
bonato de sodio e novamente lavada com agua. Apos, foi féita a secagem com carbo
nato de potassio anidro. |

O cloroformio foi extraido por destilagao simples e a mistu-
ra reacional destilada a vacuo. Apos duas tentativas nao foi possi-
vel a separagao dos dois produtos.

Os espectros UV e IV (figura 9 e 10 respectivamente), damis
tura confirmam no entanto a presenga dos compqstos.'o espectro Iv
apresenta bandas em 12?0 cm-1 que pode ser atribuida a deformagao a

xial do grupo carboxilico, (0=C-0).
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Absorbancia

218 .254 290 326 ~ 350
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FIGURA 9 - Espectro de absorgao do tiobenzoato de 2-hidroxi eti

la e,dqvbenzoato-de.2-mercapto‘eti1 a 25°C.
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2.2.3. Cineéticas

2.2.3.1. Cineticas na Escala de pH

As constantes de Qelocidade para a hidrolise do substrato
na regiao trabalhada com solugoes tamponadas (pH 4,60 - 3,62) fo-
ram detefminadés acompanhando-se a formaéﬁo.do produto principal em
comprimenfo deronda de 233 nm, a uma temperatura de 259C.

Colocava-se 2,5 mi da solugao tampao na celula de reagao
e adicionava-se 7,0 ul da solugao estoque.

As constante de velocidade foram obtidas pelo | método
de Guggénheim a partir da inclinagao obtida do plote de ln(At'—At)
versus tempo(s). A figura 11 ilustra um resultado tipico para a ci
nética da hidrolise do substrato. Esse método foi utilizado devido
ao fato de nao observarmos umarcinética "limpa" de pseudo ﬁrimeira
~ordem, pois apos um cefto tempo de reagio ﬁm segundo produto come
¢a a formar-se. Isso foi possivel ser controlado através &e uma sé
rie de espectros feitog com cada solugao que forém realizadas as
corridas cinéticas. A figﬁra 12 mostra um espectro na presenga de
tampao na razao 1:6; pH = 3,74. As reacgoes foram acompanhadas pelo
mgnbs ate 75%Z da reagao totalronde demonstraram um comportamento li
near, figura 11.

Nessa faixa de pH foram feitas tres corridas cinéticas pa
ra cada uma das cinco diluig¢oes a um mesmo pH. A media dos tres va
lores éxperimentais foram plotados versus a concentragao do acido.
As retas foram tracadas pelo método dos minimos quadrados, e extra
poladas a tampao zero conforme ilustra a figura 13.

Todas as corridas cineticas realizadas na regiao de pH
entre 3,51 a 2,59 foram acompanhadas tambeém atraves da formagao do
produto principal num comprimento de onda de 233 nm, a temperatura

de 25°c.
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tempo (s)

FIGURA 11 - Logaritmo naturél da variagao da absorbancia num tem
po t' menos a absorbancia a tempo t, em fungao dotég
Po, para a hidrolise do 2;metoxi—2—feni1—1,3-oxatib—
lano, na presenca de tampao acetato, razao tampao -

1:1,5, pH = 4,49 a 25°C.
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FIGURA 12 - Espectro de absorc¢ao na regiao do UV para a hidroli-
se do 2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano na presenga de

tampao acetato, Tazao tampao 156, pH = 3,74 a ZS?C.
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[h@]‘, M

FIGURA 13 - Extrapolacgao de koﬁs a tampao zero para a hidrolise
do 2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano, razao tampao -

1:1,5, pH = 4,49 a 25°C.
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Os parametros de ativagao foram calculados em uma solugao

a pH = 3,6 a partir das constantes de velocidade de pseudo-primei-

ra ordem (k_, ) determinadas a 13%, 17°c, 20° e 25°c, atraves
da equacao de Eyring (equagao 5),
: K. T ¢
B -AG
k= —w— e Rr )
como AG# = AH# - TAS# e

#

substituindo AG’ na equagao (5) obtem-se a equagao (6).

1n £ - 23,76 - am® ,_as? (6)
T RT R
onde K# = constante de Boltzmann ;
h = constante de Planck N
k = constante de velocidadé
T = temperatura aﬁSoluta‘
R = constante dos gases
AG#, AH#, AS# = .energia livre, entalpia e entropia de ati-
vagao respectivamente.
Para as reagoes realizadas no aparelho de fluxo detido

(pH entre 2,24 e 1,3) foi utilizado uma solucao de 2,5.10-4 molar
do substrato em CH3CN, a 25°C e acompanhadas num comprimento de on
da de 233 nm e de 330 nm.
As curvés obtidas foram do tipo ilustrada na figura 14.
Como o mé;odo utilizado para determinagao da constante de
velocidade foi o de Guggenheim, os dados cinéticos foram trabalha-

dos da maneira a seguir:
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FIGURA 14 - Tragado tipico de uma reagao no aparelho de fluxo de
tidé para a formagao do produto.
S - 1007 transmitancia
R - 07 transmitancia

P - voltagem no tempo infinito.
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A formulagao matematica da Lei de Lambert-Beer, foi tra-

tada conforme descrita abaixo.

I
1

A = log (7)

intensidadé da luz 1002 transmitida

‘onde Io
I = intensidade da luz transmitida num tempo t qualquer

A = absorbancia num tempo t. Mas,

' (8)
Vo = a.Io e V= a.l

onde, V_ = voltagem com 100%Z de luz transmitida

[
([

constinte de proporcionalidade-

<
([

voltagem num tempo t qualquer
Substituindo (8) em (7), temos:

A = log —Yo_ 9)
v

Fazendo a diferenga das absorbancias num tempo t e t' ob

temos:

At' -,At = log vV, - log Vt. - log Vo f log Vt (10)

que logaritimando na base natural chegamos a equagao (11).

1n (At. - At) = 111(3}(087_t - log V. 0 (11)

A constante de velocidade observada foi entao calculada

do plote de ln(At, - At) versus o tempo.
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2.2.3.2. Cinética na Escala de Bammett

A.hidrBIise acida do substrato na faixa de &?Z mais pre
cis.amenteventre -0,21 a -1,2 foi feita acompanhando-sé o desaparé-
cimento do ion carbonio a um comprimento de onda de 330 nm no
"éparelho de fluxo detido. Oé dados cineticos foram tratados mate
maticamente da mesma forma que na faixa de pH de 2,24 a 1,3, em-
bora a figura 14 represente esquematicamente a formagao do prddg
to.

Para valores de Hp, menores que -1,2 as cinéticas tambem
foram seguidas a um comprimento de onda de 330 nm, corresponden-
te ao comprimento de onda maximo do ion carbonio e ness; re-
giao as cindticas foram suficientemente lentas para serem acom-
panhadas_pof espectroscopia convénéional. Algumas corridas foram
seguidas a um comprimento de onda de 233 nm, afim de constatar-se
que a velocidade de desaparecimento do im1§igua1 a de formagao do
produto. |

A existencia éo ion | -carbonio foi observada atraves
de algumas sériés espectrais realizadas nessa regiao de acidez ,

conforme mostra a figura 15.

2.2.4. Determinacao de Acidez

Um controle rigoroso da acidez-foi mantido em todas as
solugoes acidas utilizadas, tanto nas corridas cineticas como nas
series espectrais. Para a escala de pH, as medidas foram feitas a
_travEs de um pH-metro conforme descrito no item 2.2.1.1.

Na escala de Hammett, as determinagoes foram feitas por
titulagao com hidroxido de sodio 5 molar previamente padromnizado
com tritisol, Merck 1,0 molar, utilizando-se fenolftaleina como

indicador. Foram realizadas trés titulagoes para cada solugao.
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FIGURA 15 - Serie espectral dos produtos da hidrolise acida
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2.3. Caracterizacao dos Produtos da Reacao

Os produfos da reagao foram caracterizados utilizando-
se espectros UV a partir da hidrdlise acida do 2-metoxi-2-fenil-
1,3-oxatiolano obtidos a um tempo infinito , figura 16, e compa-
rados com o espectro UV dos produtos finais previamente sinteti-

zados, figura 9, p.31.
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FIGURA 16 - Espectro de absorcao dos produtos da hidrolise
do 2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano na concentra

gao de HCl = 4 M, H0 = -1,41 a 25°¢.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAQ

3.1. Controle do Aparecimento dos Produtos da Reacao

Espera-se que a hidrolise dos ortotioesteres se apresen-
te. com um mecanismo analogo a hidrolise de ortoesteres. No entanto

para esses tipos de compostos existe a possibilidade de formacaode

dois produtos diferentes, que podem ser representados pelo esque
ma 12,
H' 0
k3 +k3 [n‘] (1]
+ Ph-C-0-CH,CH,SH
. /7
Ph, 0 kaP[E"] _04 1© 0 | 272
Ne” oAl =2. < - (272)
‘/C\ —————s Ph-C+ e <_
MeO S \s . l S o" . "
OH k_+k, (H
= (26) . —»Hrﬁ s«n&gqu
' 0
(27b)
ESQUEMA 12

Tendo em vista que a hidrolise de ortotioésteres ocorre
com a formagao de dois produtos tornou-se necessario fazer um con-
trole do aparecimento dos mesmos. Esse controle foi feito a cada
concentragao de acido utilizado, atraves de séries espectrais.

As’fipuras 15.p.(41) ;17,18 e 19 mostram quatro dessas series;
sendo uma em cada regiao do perfil (p. 63).

A figura 9 obtida da sintese dos produtoé benzoato  de
2-mercapto etil (27a) e tiobenzoato de 2-hidroxi etila (27b) - mos-

tra que o produto (27a) apresenta um comprimento de onda maximo em
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FIGURA 17 - Seérie espectral dos produtos da hidrolise acida do

2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano na razao tampao
1:1,5, pH = 4,49 a 25°C.
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FIGURA 18 - Serie espectral dos produtos da hidrolise acida do
2—methi—2—fénil-1,3—oxatiolano, pH = 3,29 a 25°c.
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FIGURA 19 - Serie espectral dos produtos da hidrolise acida
do 2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano, [HCl] = 5N,
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233 nm e o produto (27b) apresenta um Amix em 269 nm. As sériesei
pectrais mostram que os produtos obtidos da hidrolise acida do 2-
metoxi-2~fenil-1,3-oxatiolano apreséntam um Améx nessas mesmas re
gioes. Com base nas informagoes espectrais podemos constatar que
o produto (27a) aparéce em maior proporgao. Esse resultado condiz
com a literatufa.16

McCielland15 acompanhou a hidrolise acida do 2-metoxi-2
-fenil-1,3-dioxolaholatravEs da formagao do produto benzoato de
2-hidroxi etila num X - = 232 nm ¢ a hidrdlise Acida do 2-metoxi-
2-(4-metoxifenil)-1,3-dioxolano atraves da formagcao do produto p-
metoxi benzoato de 2-hidroxi etila num Xméx = 254 nm. Para a hi-
drolise acida do 2-metoxi-2-(4-metoxifenil)-1,3-oxatiolano (30) o
produto principal p-metoxi benzoato de 2-mercapto etila apresenta
um Améx em 254 nm, logo, € de se esperar que O prodhto principal
da ﬁidr51ise Egida do composto em estudo, (24), épresente.um Amix
na regiao de 233 nm (Tabela I).

Tendo em vista que o composto (27a) aparece em maior pro
porgao, as cinéticas foram realizadas em grande parte acompanhan-
do-se a formagzo desse produto. Podemos observar atra§5s das se-
-fies espectrais (figura 12 e 17) que num intervalo de tempo ~ - de
tres meias vida nao existia substancialmente o composto (27b) e
conforme descrito na parte experimental, a coleta dos dados cine-
ticos foi rgalizada neste intervalo de tempo.v

Para a maioria das reagoes de hidrolises acidas de cete

26,28,29 ocorre predominantemen-=

nas 0,S-acetais e ortotioesteres
te a quebra da ligagao C-S no intermediario tetraedrico em meio
pouco acido enquanto que a alta acidez ocorre rutura tanto da li-

gagao C-S como da ligagao C-0.
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TABELA I - Comprimentos de onda maximo dos produtos de hidrolise

acida de ortoesteres e ortotioesteres.

N do Composto Substrato Produto de - A_-_ (nm)

hidrolise

0

/O "
(28) Ph-C Ph-C-0-CH,CH,OH 232
= | o 2772
OMe
. _o 0 |
(29) p-_Meo—Ph-(':\ ] p-MeO-Ph-C-0-CH,CH,0H 254
0
OMe
0
" .
_0 p-MeO-Ph-C-SCH,CH,0H 290
(30) p-MeO-Ph-C ] v
— ~
| s “Ph-C-
OMe p-MeO-Ph-C-OCH,CH,SH 254
0
0
”
26y Ph_C:o] - Ph-C-SCH,CH,OH 269
f S -c-
OMe Ph-C-OCH,CH,SH 233

0




50

. McCle.lland26 observou que para a hidrolise do composto (30) em

meio fortemente acido ocorre uma mistura do mercapto &ster e hidro
xitiolester. Na figura 5 (p.zb) observa-se uma_tendEncia de estabi
lizacao da quantidadé de hidroxitiolester formado & concentragoes
maiores do que 1 molar de acido,em cerca de 60%. Isso pode ser in-
terpretado baseado na existencia de intermediario tetraédriéo e es
se intermediario se decompoe atraves de um caminho independente de
pH (k°) e um termo catalisado por acido (kg). O primeiro e respon-
savel pela ruptura C-S e o segundo pela ruptura C-0.

Atraves da equagao 12, McClelland determinou que para o

composto (22) a partig;o do intermediario a produtos catalisadapor

"acido, P, & igual a 1,004.Logo,n§o existe rupturaC-S '"catalisada
por acido", entao os 407 existentes do mercapto ester (figura 5)
provem - do termo independente do pH, P°, que @ a fracao nao

catalisada da ruptura C-S na reagao.

[arcoscH,CH,OR] [ a2
- :
[arcoocH,cn,sHE] + [Arcoscm,CH,0H] E% + [m8%)
. |
3

Schmir 28 tambem observou essa tendencia na hidrolise a-
cida do 2-2-dicloro-l-etoxi-l-etil tio etileno (19), figura 6 (p21),
s0 que o autor trabalhou numa regiao mais acida e pode constatar a

diminuigao da percentagem de tioléster formado a concentragoes de

HClO4 maiores do que 3 molar. Para a cetena 0,S-acetal (31) So::hmir:29
determinou o parametro P+ como sendo igual a 0,78, indicando que
- _sCH
c6ascn=c:: 3
OCH3
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existe rupturaC-S e C-0 catalisadas por acido.

Neste ;rabalho, observamos uma ruptura preferencial em
C-S a alto pH. Tal fato foi comprovado atraves das series espectrais,
figuras 17 e 18, mostram que a medida que se aumenta a acidez
ocorre um aumento da ruptura da ligagio‘CfO. Esse tipo de comporta-
mento nao foi observado na regiao de alta acidez (escala de Hammett)
(figura 19). O aumento da formagao do produto (27b) nao foi tao sig
nificativo quanto diz a literatura e a uma concentragao de HCl0, =
7,3 molar,figua>uip.41pommws notar que nao existe a formagao des-
se produto. Quando se observa a decomposigao do Ion oxatiocarbonio
(25) ve-se ;penas a formacao do compostb-(ZZg) proveniente da ruptu
ra C-S.

McClelland 26, paré'o cdmposto (30), justifica a forma-
¢ao do mercapto ester atraves de um esfado de transigao (32) proxi

mo ao produto final da reagao, isto e, ocorre um maior carater de

_0
MeO-Ph-C, :

.
s-f ™8
0 s\

[N

00— H
(32)

rompimento C-S comparado com a transferéencia de um proton proveni-
ente de uma molécula de agua que atuaria como acido. No estado de
transigao com essas caracteristicas,o enxofre estaria partindo co-
. - o o~ - . -

mo um anion e nessas condigoes e um bom grupo de saida. Uma outra
justificativa € que o carater éster do estado de transicao favore-
ce a maior estabilidade do produto final uma vez que conforme a 1li
teratura ocorre maior ressonancia do grupo carbonilico com o oxi-

genio do que com o enxofre.
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Na reagao catalisada por acido, a ruptura C-0 & explicada
pelo fato de que sendo o oxigénio mais basico que o enxofre e o gru
po hidroxido um melhor grupo de saida do que o grupo mercapto, fa-
vorece a protohaéio no oxigenio do anel e portanto a formagao do
produto hidroxitiol@ster.

E importante ressaltar que em reagoes catélisadés por a-
cidos, substituintes doadores de elétrons no anel benzenico aumen-
ta a quantidade de ruptura C;O.

Para o composto em estudo, (24), e portanto esperado que
seja formado uma menor quantidade do produto hidroxitiolester do que

!

na hidrolise de (30), pois nao existe no composto (24) o substituin-

te Me0O~ no anel benzenico.

3.2. Determinacao dos Parametros de Ativacao para a Hidrolise do

2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano.

oot aof

Os parametros de ativagao, AH’, AS’, AG’, fofam obtidos
a um pH = 3,60 a partir das constantes de velocidade (ko) determi-
nadas a varias temperéturas'na faixa de 139C a 25%. a Tabela 1II
e o grafico de 1ln(k/T) versus 1/T, figura 20, mostra uma depéndén-
cia linear, em concordancia com a equagao de Eyring (equagao5,p.37)

Os valores dos parametros de ativagao estao incluidos na

Tabela II.

3.3. Cinetica de Hidrolise do Substrato

Os dados cinéticos obtidos na hidrolise acida, a alto pH,

do 2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano estao sumarizados nas tabelas III
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TABELA II - Constante de velocidade a diferentes temperaturas para
a hidrolise acida do 2-metoxi-2-fenil~-1,3-oxatiolano ,

a pH = 3,60.

T°C ko 103, s-l

13 42,57

17 50,57

20 64,65

25 | 84,85
AH# = 9,42 kcal 1"1101-1 !
AS# = ~-31,67 cal mol-.1 K-1 | ' T -
AG* = 18,9 kc#l mol—1 /
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2,35 3;40 3,45 3,50

FIGURA 20 - Variagao da constante de velocidade em fungao da temperatu
ra para a hidrolise acida do 2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiola

no, pH = 3,60, correlagao 0.99.
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e IV. A tabela III relaciona as constantes de velocidade observada
- na regiao tamponada e a tabela IV os valores das constantes de ve-
locidade extrapoladas a tampao zero na regiao de pH de 4,62 a 3,62.
Nessa faixa de pH a etapa determinante € a primeira etapa do esque
ma 12 e a lei da velocidéde para essa reagEo tem a forma geral da
equagao (13).

o ‘Hpr, +
kops = k7 * Ky B"] (13)

12,15,17

De fato, McClelland , Okuyama >1»32

» Schmir 23’29

e outros determinaram que a primeira etapa da reacao de hidrdlise

o\

" susceptivel a catalise acida e "neutra" e que a formagao do ion
e a egapa determinante na regiao de alto pH. Para a hidrélise do
composto (24), nEo.observamos () terﬁo indépendente do pH, k;,e k?
foi obtido do grafico de ko versus [H+J, conforme mostra a figura
21. A reta foi tracgada utilizando;se o método dos minimos quadrados
" e o valor de k? e igual a 3,97.102 M sl para o célculo.de k?nio
foi computado o ultimo valor experimental, pH 3,62, embora este va
lor esteja representado no grificb. Observa-se que a este pH,a cons
tante de velocidade comega.a nivelar, significando o inicio da mu-
danga de.etapa determinante. McClelland 26 observou para o compos-
to (22)‘um comportamento de pseudo primeira ordem obedecendo essa
mesma relacao, sem o termo independe de pH, k;, e com o valor de
H 3 ,-1 -1 '

1 - 2,4.10" M s . A tabela V.relaciona os diversos compostos ana

logos com seus respectivos valores de constantes de segunda ordem.

k

Fazendo-se a comparagao dos compostos (28) com (29) e (33) com (34)
observa-se que o grupo Me0 na posigao para do anél benzénico aumen
ta o valor da constaﬁte catalitica. Fife e Jao zavdonfirmam ‘este
'comportamento para outros substituintes doadores de eletrons.Desta
forma esperafée que o,2?metoxi-2-feni1-1,3-oxatiolano possua uma me

nor constante de hidrolise que o 2-metoxi-2-4-metoxi-fenil-1,3-o0xa
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TABELA III - Constante de velocidade observada (kobs) a diferentes
"pH's., T = 25°c, tampao acetato, forga ionica 0,1 M, pa

ra a hidrolise do 2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano.

pH [23/ma)  {ea]l,x [a7),n [kedw k2, 103, 571
4,62 1:1 0,10 0,10 - 9,86
4,60 1:1 0,08 0,08 0,02 9,56
4,60 1:1 0,06 0,06 0,04 8,70
4,59 1:1 0,04 0,04 0,06 8,03
4,61 1:1 0,02 0,02 0,08 8,10
4,49 1:1,5 0,15 0,10 - 18,30
4,46 1:1,5 0,12 0,08 0,02 17,50
4,48 1:1,5 0,09 0,06 0,04 16,50
4,46 1:1,5 0,06 0,04 0,06 15,18,
4,46 1:1,5 0,03 0,02 0,08 14,03
4,35 1:2 - 0,20 0,10 - 19,74
4,32 1:2 0,16 0,08 0,02 21,15
4,36  1:2 0,12 : 0,06 0,04 16,42
4,30 1:2 -~ 0,08 0,04 0,06 18,27
4,32 1:2 0,046 0,02 0,08 17,58
4,18 1:3 0,30 0,10 - 30,34
4,19 | 1:3 . 0,24 0,08 0,02 29,76
4,18 1:3 0,18 0,06 0,04 28,54
4,20 1:3 0,12 0,04 0,06 27,58
4,20 1:3 0,06 0,02 0,08 26,62

(continua)



pi  [a7]/[naA] [BA] ,M A7), [kc1],m kca)bs 103, &1
4,04 14 0,40 0,10 - 43,90
3,96 1:4 0,32 0,08 0,02 45,40
3,93 1:4 0,24 0,06 0,04 43,60
4,00 1:4 0,16 0,04 0,06 42,40
3,90 1:4 0,08 0,02 0,08 40,92
3,87 1:6 0,60 0,10 - 75,68
3,86 1:6 0,48 0,08 0,02 71,40
3,83 1:6 0,36 0,06 0,04 67,92
3,86 1:6 0,24 0,04 0,06 62,15
3,86 1:6 0,12 0,02 0,08 57,64
3,74 1:8 0,80 0,10 - 82,96
3,70 1:8 0,64 0,08 0,02 81,93
3,73 1:8 0,48 0,06 0,04 79,35
3,72 1:8 0,32 0,04 0,06 77,47
3,73 1:8 0,16 0,02 0,08 75,89
3,62 1:10 1,00 0,10 - 100,34
3,62 1:10 0,80 0,08 0,02 98,40
3,60 1:10 0,60 0,06 0,04 94,80
3,61 1:10 0,40 0,04 0,06 94,30
3,60 1:10 0,20 0,02 0,08 88,90

a - Valor médio de trés corridas
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TABELA IV - Constante de velocicade extrapoladas a tampao zero na

regiao de pH de 4,62 a 3,62.

pH m*].10%, u kz.102, s}
4,62 0,24 0,68
4,49 0,32 1,30
4,35 0,45 1,64
4,18 0,66 2,56
4,04 0,91 3,94
3,87 1,35 5,33
3,74 1,82 7,36
3,62 2,40 8,72

a - Valor extrapolado a partir de cinco diluigoes.
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B*].10%, »

FIGURA 21 - Variagao das constantes de velocidade de pseudo-primeira
ordem, extrapoladas a tampzo zero, em fungao da concen-

tracao de acido na regiao tamponada a 25°C; I =.0,1 M.
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TABELA V - Constante catalitica para a hidrolise acida de ortoes-

teres e ortotioesteres, a 25°C, forga ionica = 0,1 M.

N? do Composto Substrato ? (M-l sfl)
0
-
(24) Ph-C ] 3,97.10°2
I g
OMe
-0 3
(30) p-Me0-Ph-C [ ] 2,40.10
| S
OMe
o
(28) ph-c ] 5,4.10°
| O
OMe
-0 ' 4
(29) pP-MeO-Ph-C ] 1,9.10
OMe
0
-
(33) Ph-C [ } 3,0.10"
] O
OMe
0
(34) p-Me0-Ph-¢ | :> 1,2.10°
I O
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tiolano. Comparando os compostos (30) com (29) observamos que a
substituigao do oxigénio pelo enxofre também produz uma diminuigao
na constante de hidrolise. Tal comportamento também foi observado
na hidrolise de acetais 24

A medida em que se aumenta a acidez, isto &, para pH's a
baixo de 3,62, observa-se uma mudanga de mecanismo. Isso ficou - de
alguma‘fdrma expiicitado uma vez que os pontos experimentais nao
mais se encontravam alinhados na reta que representa a etapa 1, es
quema 12.

Conforme o esquema cinetico proposto, esquema 12, existem
duas eta#as subsequentes a primeira, que poderiam se tornar deter-
minantes, 356 elas: a decomposigao do ion oxatiocarbsnio e a decom
posigao do intermediario tetraedrico. A decomposigao do ion tem si
do excluido na literatura 26 nos tambem podemos abandona-la com
base no_fafo de que para formar o intermediario tetraedrico, a eta
pa cinetica requer apenas a adigao de uma molécula de agua ao ion,

conforme representado no esquema 13, que por outro lado, e indepen

dente do pH.

_Q x5 04, k) +ki[@")
Ph-C% |+ H.0O = Ph-C ]+ B = Produtos
Ns 2" Hph I s |
Ko OH
ESQUEMA 13

Se este fosse o caso, o perfil de pH mostraria esse com-
portamento. Embora nao seja regrageral, existem casos em que esta eta-
pa e a determinaﬁte, como por exemplo na hidrolise da tropona die-
til cetal 7.

Assim sendo, a etapa em potencial para ser a determinan-

te e a decomposicao do intermediario tetraedrico. Esta etapa e sus
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ceptivel 3 catalise por acido, base e também pode apresentar um ter
mo independente de pH. A ca;ﬁlise basica nao pode sér observada por
que na regiao de pH em que ela ocorre existe uma etapa mais lenta
que € a primeira e consequentemente a observada.

A catalise acida e o termo independente de pH constituem
assim os parametros determinantes da curva de dependencia de velo-
cidade com o pH, conforme mostra a figura 22, cujo valores das cons-
tantes de velocidade estEo sumarizadas nas‘tabelas Vi e VII.

A forma complexa do perfil pode ser atribuida as diferég
tes magnitudes das constanfes cataliticas envolvidas. Num processo
catalitico "normal" a velocidade aumentaria com a concentragao do
acido e tenderia a apresentar um "levelling off",representado na
figura 23, significando um deslocamento do equilibrio na diregaodo
ion (esquema 12),

Na hidrolise do composto (24) em meio mais fortemente a-
cido, escala de acidez de Hammett, a velocidade observada diminui
com a concentragao de_Ecido, como se tivesse ocorrendo uma "inibi-
cao" pelo mesmo. Este decrescimo da velocidade, também observado por
McClelland 26, € explicado pelo fato do termo independente de pH,
kg, assumir uma significancia maior em relagao a constante catali-

. - . H ~
tica acida, k,. Entretanto, como para esta reacao ocorre a forma-

3

¢ao de dois produtos, (27a) e (27b), e ambos sao catalisados por a
cidos, existe a possibilidade de "conjugagao" das quatro constantes,

isto e, podemos representar o desaparecimento do intermediario(26)

o o
3 3

, constantes independentes de pH para a forma

como fungao de duas constantes, k, e kg, sendo que k. englobariaas

o o
constantes k3 e k3
2

cao dos produtos (27a) e (27b) respectivamente. A constante catali

1]
tica acida para a decomposigao de (26) englobaria as constanteskg

7" .
e kg » constantes para a formagao dos produtos (27a) e (27b) res-

pectivamente, esquema 13.
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FIGURA 22 - Perfil de velocidade para a reacgao de hidrolise do

2-metoxi-2-fenil-1,3-oxatiolano a 25°%.

(@)

cineticas realizadas com tampao acetato

(Q) - cineticas realizadas em HC1l a AA= 233 nom
(@) - cinéticas realizadas em HC10, a A = 330 nm
(®) - cineticas realizadas em HC10, a A = 233 nm

4
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TABELA VI - Constantes de velocidade (ko) a diferentes pH's, A=233

am, T = 25°C.

TAMPAO/HA [Ha),u PR k_.10%, s71 log k_
acetafo 0,10~° 4,62 6,86 -2,16
acetato 0,15 4,49 13,04 -1,88
acetato 0,20 4,35 16,46 -1,79
acetato 0,30 4,18 | 25,68 -1,59
acetato 0,40 4,04 39,42 -1,40
acetato 0,60 3,87 53,36 -1,27
acetato 0,80 3,74 ’ 73,66 | -1,13
acetato 1,00 3,62 . 87,25 -1,06
HC1 3,09.10°% 3,51 87,00 -1,06
HC1 3,89.10°% 3,41 97,95 -1,00
HC1 5,12.107% 3,29 113,34 -0,94
HC1 6,45.10"% 3,19 156,42 0,80
HC1 7,94.10"% 3,10 198,69 -0,70
Her 1,02.1073 2,99 253,98 -0,59
HC1 . 1,66.1073 2,78 536,75 0,27
HC1 2,57.107° 2,59 949,26 -0,02
HC1 6,92.10"> 2,16 3.510,00 0,54
HC1 1,14.107%2 1,94 6.420,00 0,80
HC1 1,44.10°%2 1,84 14.080,00 1,15
HC1 _1,81.10"2 1,74 12.740,00 1,10

1

HC1 1,00.10" Y 1,00 28.520,00 1,45
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TABELA VII - Constantes de velocidade (ko)'em HCIOA a diferentes Bo
' A=330 nm, T=25°C.

[ual, ™ ﬁo - k_.10°, s . log k|
0,75 -0,21 21.320,00 1,32
0.95 - -0,32 9.360,00 0,97
1,25 -0,45 9.106,00 0,95
1,50 -0,57 3.130,00 0,49
1,702 -0,65 | 5.440,00 0,73
1,70 -0,65 4.900,00 0,70
2,82 -1, 20 634,56 -0,19
3,10 -1;37 697,66 -0,15
3,56 | -1,56 398,68 -0,40
3,80 -1,70 319,24 -0,49
4,50 -2,04 B | 143,61 -0,84
5,00 -2,33 70,59 -1;15_
5,26a -2,43 70,36 -1,15
5,20 -2,43 59,19 -1,22
5,50 -2,61 53,52 -1,27
5,71 -2,70 31,68 -1,50
5,962 -2,82 15,23 -1,80
5,96 -2,82 14,09 -1,85
6,10 , -2,90 9;38 -2,02
6,42 -3,10 3,36 -2,47
6,662 -3,27 2,55 -2,59
6,66 -3,27 2,13 -2,67
6,90  -3,40 1,85 - -2,73
7,14 ~ -3,55 | 1,07 -2,97
7,40 -3370 | 1,28 -2,89
7,71 -3,90 0,71 -3,14
8,00 -4,23 0,61 -3,21

a - Velocidades medidas a 233 nm.
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log k

FIGURA 23

pH

Constante de velocidade observada de primeira-ordem pa
ra a hidrolise do 2-metoxi-2-4-metoxifenil-1,3-oxatio-
lano (e==—m) e 2-metoxi-2-4-metoiifenil-l,3-dioxolano

(eewe=). A reta referé-se a primeira etapa da reacao ,
que 2 a formagao do cétion. As curvas representam a ter

ceira etapa das reacgoes, como determinantes.
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Devemos lembrar ainda, que o pré-equilibriols do esque
ma proposto, tambem & fungao da acidez, entao seria de se esperar
que a medida em que se aumenta substancialmente a acidez ocorraum
deslocamento do equiiibrio na diregao do ion (25).

'Na analise do perfil de pH, as observacgoes experimentais,
de fato, evidenciam esse tipo de interpretagao.

Na regiao de pH de 3,62 a a_proximada{nente 1,5 observa-se
um aumento da.velocidade em que a constanté significante deve ser
kg cujo valor obtido atraves das equagoes 14 e 21, que serao des-

critas posteriormente foi de 250 M s, relo grafico do perfil,

observa-se que o termo independente de pH, ko, e 0,080 s-l.

A entropia de ativagao determinada a um pH de 3,60 e
igual ‘a -31,67 u.e. Este valor muito negativo sugere que o para-
metro de ativacao esta dentro dos limites da etapa 3.

Esta interpfétagio e baseada no fato de que os valores

de entropia de ativagao normalmente obtidos para a etapa 1 sao ne

gativos mas nao sao valores desta magnitude. Isto signifiéa que
as? foi calculado na regiao de predominancia do termo kg, o que
explica um estado de transigao altamente estruturado, sugerindo
a participagao da molécula de agua atuando como acido e base -mo

16

estado de transigao, conforme proposto pof McClelland e Capon ’

estfutura (22).

|
[]
o\
o 0|
: .
R-E-o\
-0
o-ﬁ( h
-4
H
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Nesta faixa de acidez nao foi observada a decomposiéio
do ion, sighifiéandb que haveria o rapido desaparecimento des-
te. Em cohtra partida, a velocidade de formagao do produto era
bem mais lenta; logo, algum outré intermediario estaria -se acumulan
do e este s0 poderia ser o intermediario tetraedrico. Assim sen

do, o equilibrio deve estar deslocado para a direita, uma vez que

tambem nao foi "detectado" mnenhum sinal a A = 330 nm.

A medida em que se aproxima do pH = 1,5 a velocida<:
de da reagao tende a um "levelling off", significﬁndo um desloca-
mento do equilibrio para a esquerda, isto &, na diregao do io&u{
Tal fato foi observado experimentalmente, pois, abaixo de .pH
1,5 e na regiao de acidez de Hammett, o ion pode ser facilmeg
te detectado; inclusive, passamos a seguirrcineticamente o seu
desaparecimento. O "levelling off" acima mencionado, embora nao
tao explicito no grafico do perfil, figura 22, torna-se mais e-
vidente‘ na figura 24, que fepresenta‘o plote dos valores dekg

versus pH(Ho), onde os valores de ké , Tabela VIII, foram obti-

. dos da equagao 14, a seguir:

kopbs = — — (14)

+1




69

[ <)
2 0°o
0o QP °
© ©
o0 & o
_dbo
il @
L o)
(o]
—.xﬁ
0 or L+
©
- o

L .
FIGURA 24 - Dependencia das constantes k,, calculadas a partir

da equagao 14, em fungao da acidez a 25°C.



TABELA VIII - Valores das constantes k

3

minadas atraves da equagao l4.

70

em fungao da acidez, deter

pH/HO [Hf]/ho obs.103, s 1 k;.103 log k;
3,51 3,09.107% 87,00 87,13 -1,06
3,41 3,89.107% 97,95 98,14 -1,01
3,29 5,12.10°% 113, 34 113,63 -0,94
3,19 6,45.10" % 156,42 156,92 -0,80
3,10  7,94.107% 198,69 199,48 ~0,70
2,99 1,02.10° 3 253,98 255,27 -0,59
2,78 1,66.10 3 536,75 541,20 -0,26
2,59  2,57.103 949,26 961,45 ~0,017
2,16  6,92.10 ° 3.510,00 3.631,44 0,56
1,94 1,14.1072 6.420,00 6.785,94 0,83
1,84 1,44.10 2 14.080,00 15.185,57 1,18
1,74 1,81.10 2 12.740,00 13.892,97 1,14
1,00  1,00.10° ! 28.520,00 42.780,00 1,63

-0,21 0,16.10% 21,320,00 194.012,00 2,28

0,32 0,21.10" 19.360,00 107.172,00 2,03

-0,45 0,28.10! 9.106,00 137.500,00 2,14

-0,57 0,37.10" 3.130,00 61.191,50 1,78

-0,65 0,45.10} 4.900,00 114.415,00 2,06

-1,20 1,58.10" 634,56 50.923,00 1,71

-1,37 2,34,10% 697,66 82.463,41 1,91

-1,56 3,63.10° 398,68 71.116,60 1,85

-1,70 5,01.10! 319,24 80.304,82 1,90

-2,04 1,09.10° 143,61 78.870,61 1,89

-2,33 2,13.10° 70,59 75.527,77 1,88

-2,43  2,69.10° 59,19 79.714,13 1,90

(Continua)
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pH/H ")/ opg-107s 871 k;.1o3 log k
-2,61 4,07.10° 53,52 109,068 2,03
-2,70  5,01.10° 31,68 79,42 1,90
-2,82 6,60.10° 14,09 46,56 1,66
-2,90 7,94.10° 9,38 37,26 1,57
-3,10 1,26.10° 3,36 21,15 1,32
-3,27 1,86.10° 2,13 19,83 1,29
-3,40 2,51.10° 1,85 23,24 1,36
-3,55 3,55,103' 1,07 18,98 1,27
-3,70 5,01.10° 1,28 32,07 1,50
-3,90 7,94.10° 0,71 28,20 1,45
-4,23 1,69.10% 0,61 51,79 1,71
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Essa equacgao foi obtidado esquema 12 proposto, onde KZ' re-

' L J
presenta a constante de equilibrio Ion +=* intermediario e k, re-
presenta as constantes cataliticas para a decomposigao do interme-

diErioagﬂanto 0 esquema 12 como o esquema 13 podem ser representa-

dos na forma simplificada abaixo:

\J

) k3
R &= ROH ——» Produtos

ESQUEMA 14

do qual a equagao da velocidade de formagao dos produtos podera ser

deduzida:

d

dat

A constante de equilibrio podé ser repfesentada por:

+
K., = _Igggllg;l . : (16)
2 [R] _ .

Partindo da equagao do balahgo de massas:

[R]y - (8] + [row] - an

Substituindo o valor de [R] da equagao 16 na equagso.l7,

teremos:

| [®], = I-El* 1| [ron] | (18)

2
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Colocando a expressao de [R]T na equagao (15), obtemos

a equagao (19).

<4

. .
= Kobs -L:—l + 1| [ROH] (19)

2

. . ]
Por outro lado, como a etapa determinante e k3, pode-

mos tambem escrever a equagao de velocidade conforme aequagao (20)

dt

]
v = - _215221_ = k3 [ROH] (20)
Igualando as expressoes (19) e (20) obtemos a equacao (14).

Atraves da equagao 14, na regiao de acidez de Hammett,

e aplicando-se o metodo iterativo, anexo I, obteve-se o valor de
' '

K, igual a 0,2 e k., constante e igual a 80 s_l. A equagao (14) foi

2 3
. |
utilizada substituindo-se k3 pela equagao (21) evobtivemos que
Sy _
k, =»k§, isto €, nesta regiao nao existe o termo k?.
A
_ A H .
ky, = k3 + k3 [B7] | ey

- Esta informagZO foi confirm#da atraves da figura 24 em
que ocorre a formagao do "plateau" a um valor constante também de
80 s_l. Este compoftameﬁto pode ser explicado pelo fato qﬁe nes-
sa regiao, como ocorre o deslocamento do equilibrio na diregao do

"ion, a étapa kzrque e catalisada‘pér acido, passa a atuar. No en-
"_Eantd , a dgcoﬁposigao do intermediario a produtos também & catali

sada por acido, ocasionando assim - uma compensagao dos termos ,



0 que nos -leva:a-observar o "levelling off" na figura 24.

Utilizando-se o metodo de Okuyama 31 para a determinagao

da constante de equilibrio, o qual consiste na extrapolagao a tem-

po zero dos tragados cinéticos da decomposigao do ion oxatiocarbo-
nio, tabela IX.,e plotando versus log[hCIOAJ obteve-se uma curva,fi
gura 25, com o "aspecto” de curva de titulagao, cuja inflexao cor-
responde a um valor de 5,0 que e exatamente igual ao invefso do va
lor de K obtido pelo‘método’iterativo.

Observa-se, com base na tabela X, que a presenga do gfg
po MeO na pbsigﬁo para do anel Béﬁz@nico, estruturas (29) e (éﬁ)
ocasiona uma diminuigao dos valores de kg e-pKR em‘relagso aos com
postos sem o substituinte, estruturas (28) e (33). Como o
grupo . MeO0O™ € um doador de elétron§ a- coﬂstante de equilibrio
fon === intermediario seria diminuida,.tendo em vista a ‘redugao

da carga positiva do ionm, dificultando assim a adigao do grupo OH

proveniente da agua, esquema 15.

o
Ph (o:] 2 pomeo-Ph-c” | + ®*
P~-MeO C\o kn [H+] p~MeO Tt ~o
‘ -2 OH
o kS 0
7
Ph-C4_ ] ——2t—= - :] + 8t
[ ]
0 k., [B7] om ©

ESQUEMA 15

74
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TABELA IX - Absorbancias iniciais extrapoladas a tempo zero nas di

versas concentragoes deviéido perclarico (HCIOA)

H, [ac1o,) absf .10 log ubloa
-1,20 2,82 2,20 . 0,45
-1,37 3,10 2,05 o 0,49
-1,56 3,56 2,35 0,55
-1,70 3,80 2,75 0,58
-2,04 4,50 2,87 0,65
-2,33 5,00 3,15 0,69
-2,42 5,20 4,45 0,71
-2,61 5,50 4,75 0,74
-2,70 5,70 . 4,80 0,75

-2,82 5,96 3,95 0,77
-2,90 6,10 4,30 . 0,78
-3,10 6,42 4,30 0,80
-3,27 6,66 4,50 . 0,82
45,40 6,90 4,60 10,83
-3,55 7,14 | 5,10 0,85

-3,70 7,40 , 6,15 0,87
-3,90 . 7,71 6,10 -f 0,88
-4,23 8,00 5,70 0,90

a - Media de 3 valores, correspondentes a73 corridas cinéticés

realizadas.
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FIGURA 25 - Plote das absorbancias iniciais extrapoladas a tem-

Po zero em fungao de log .[HCIAOI‘], na regiao de H

de -1,2 a =4,23, A 330 nm.
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TABELA X - Constantes cataliticas e de equilibrio para a hidrolise

de ortoésteres e compostos relacionados, T = 25°C.

H, -1 -
s

1

N? do Composto Substrato PKp k(M ) kg(s )
0
7
(29) p-MeO-Ph-C\\{] 1,1 7,5.102 1,4
— '
OMe0
/o 2
(28) Ph-C __J -0,6 3,0.10 1,5
OMeo
/'0 3
(34) p-MeO-Ph-C > 1,8 7,6.10 1,0
— ' . .
' OMe
/'0 3
(33) Ph—?\~ ) 0,3 3,0.10 1,0
OMeo ‘
.0 o
(30) p-Me0-Ph-C __ :I 1,8 9,3.10 6,2
2Y , .
OMeS
‘/0 : 2
(24) Ph—C\\S] -0,7 2,5.10 0,08
1 .
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Comparando-se as mesmas estruturas anteriores, observa-~-
mos que os valores de kg também refletem a influencia do substitu-
inte. Neste céso,_o'intermediirio nao apresenta carga positiva, co
mo no ion. Assim sendo, o efeito de um substituinte doador de ele-
trons facilitaria a protonagio do qkiganio do anel, resultando num
maior valor de kg.

| Quanto a hidralise independente de pH, como corresponde
ao efeito da agua no mecanismo da reagao, observa-se que a presen-
¢a do grupo MeO n@o influencia de forma significante,v‘resultando
em valores de kg da mesma magni;ude para os dois tipos de estrutu-
ras.

A analise comparativa da§ estruturés (30) e (24) demons
tram, uma tendencia iigeiramente diferente. Neste caso, a presenga
de um atomo de enxofre ﬁd anel influencia de forma diferente, ten-
do em vista as duas possibilidades de rupturas de ligagoes, isto &,
rup;urﬁ‘C;S e C-0.

observa-se que a tenden

No tocante aos valores de pKR,

cia de diminuigao se mantém em relagao as estruturas anteriores uma
veé que o efeito do substituinte torna-se importante antes de ha-
ver ruptura das ligacgoes do amel,. |

No entanto, o valor de kg e substancialmente maior para
a estrutura (24). Esta inversao de ﬁagnitude pode ser atribuida ao
fato de que o grupo MeO faéilita a ruptura C-0 catalisada por aci-
do. fal comportamento foi comprovado por McClelland Zé quando da
obﬁengzo do parEmetro_P+ igual a 1,004. Desta forma, a estrutura
(24) apresentariatupuuaé C-S e C-0 catalisadas por Eciao,'isto e,

- ] " .
os termos kg e kg , resultando num valor global de kg

superior em
relagao ao da estrutura (30).
Quanto a diferenga nas magnitudes de kS, podemos tambem

atribuir as diferentes formas de ruptura. Para a estrutura - (30)
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McClelland_26 observou que toda a formagao do produto resultante da
ruptura C-S ocorre apenas atraves do termo kg ; ao passo que, a es-—
trutura (24) apresenta um caminho alternativo para a formagEo do

produto resultante da ruptura C-S.

Na faixa de acidez de.Hammett, para valores de Ho menores
do que -2,60, observa-se uma outra queBra?no perfil de pH. Nesta re
giao o desaparecimento do jon torna-se ﬁais lento com o aumento da
acidez.

Algﬁmas corridas cineéticas foram realizadas seguihdd—se
o aparecimento do produto e constatou;sg que o0s valoreg das constan
tes de velocidade eram identicas aqueles para o desaparecimento do
ion. |

Também para esta faixa de acidez e com base na equagao

. ,
(14) foram calculados os valores de k3 que estao sumarizados na ta

bélé'VIiI. A partir do grafico de,log'k;,versus H , figura 24, ob-
serva-se uma curva com a férma de uma paerola sugerindo a existag
cia de alguma etapa que apresente catalise acida, basica e um ter-
mo independente de PH. |

Da anSlise do eséuema 12 constatou-se que a etapa com es
tas caracteristicés € a decomposicao do intermediario, que por ou-
tro lado apresenta significancia na regiao de pH 3,62 a 1,5 como
ja discutid§ anteriormente. Logo,deve'ocorrér uma nova etapa  que
nao esta reéresentada no esquema 12 e que pélas caracteristicas de
ve ser o reverso da etapa 3; significa dizer que esta 6correndo ci
clizagao do produto. Tal comportamento ja foi observado por bkuya-
ma 32 no_é;tudo do 2-metileno-1,3-ditiolano.

Para Ho entre -2,6 e -4,2, tambem foi tragada uma curva
tipo "titulacao" obtida da extrapolagao da absorbancia 3 tempo ze-

ro versus log[ﬁCIOAJ, tabela IX e figura 25, e o valor de pK e

igual a -0,85, diferente do valor de pK = -0,7 obtido para a outra
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regiao de acidez, sugerindo a existéncia de um novo equilibrio,que
corresponde 2 etapa de ciclizagao.
Com base nesta interpretagao e fazendo-se a representa-

¢ao do processo inverso, teremos o esquema 16:

k4 - Kk
Produto s==—== ROH ——» R
k
3
ESQUEMA 16
onde v = RZ[ROH] . | , (22)

Aplicando-se o principio do estado estacionario para(ROH)

e substituindo na equagao (22), obtemos,

k, . k
v=-n-2 3 | (Prod.) (23)
k3 * Ky
Em analogia ao tratamento cinético apresentado para a
equagao (14) e com base na equagao da constante de equilibrio em

que:

. + .
g - _(rom).(E") (24)

(Prod.)

e aplicando-se a lei das massas temos que:

[Proda.], = [Prod.] + [ron] - (25)
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Substituindo as equagoes (24) e (22) na equagao (23), te

remos:

+ k, .k '
1 + 7] || -d®rod )| _ , 2 -3 (Prod.) (26)
' K dt k,+k

Na condigao em que ky<k,, a equagao (26), e simplificada

e a constante de velocidade observada € descrita pela equagao (27).

_ -3
kbs - T : ' (27)
ho
—_+ 1
K
onde Ho = -log ho | (28)
_ .o ho 0B 1
e k_q kg + k_gh + k_3.—;— (29)
o

Os valores experimentais obdecem as equagoes (27) e (29)

com os valores das constantes: k33 = 14,3 s-l, kfg = 2,64'.10_3 M1
s-1 e kgg = 4,28.104 M-ls-l.

Experimenfalmente nao foi observado a reversibilidade da
etapa 3, quando partia-se dos prodhtos sintetizados. Isto pode ser
atribuido a problemés de diluigzp, uma vez que o produto encontrava-
se em solugao bastante diluida. Desta forma, as evidencias para es
te tipo de interpretagao sao basead#s nos seguintes fatos: experi-
mentalmente o equilibrio encontra-seAbastante deslocado na direcgao

do ion; deve haver a existencia de uma etapa catalisada por acido
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e base, que nao seja a decomposigao do intermediario, isto &, k

we

3
jus

tificando o outro valor de pK obtido e esse valor de pK, juntamen-

a reversibilidade explica a existencia de um novo equilibrio,

te com a equagao proposta para a ciclizacao se "enquadram" nos va-

lores experimentais de constantes observadas.

Nz
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4. CONCLUSOES

A reagao de hidrolise acida do 2—metoxi-2;feni1-1,3—oxati
olano se processa atraves de um mecanismo de tres etapas.
O‘pérfil de pH @ complexo ap:eséntando—se na forma de um
sino invertido.
A primeiré etaéa, a decomposigao do ortotioéester, € a de-

terminante na regiao de pH entre 4,62 a 3,62, 0 mecanismo de hidro-

lise deve ocorrer com a formagao do ion oxatiocarbonio atraves de um

pré-equilibrio e o produto principal de hidrdolise & o benzoato de 2-
mercapto e;ila. |

0 valor de k? € igual a 3,97.102 M ls7l ¢ o termo indepen
dente de pH, k2, nao foi observado.

Abaixo de pH 3,62, ocorre uma mudanga de mecanismo, pas-
~sando a ser a decomposicao do intermediiriq tetraedrico a etapa de=-

terminante. Esta etapa e précedida pelo_equilfbrio ion == interme-
diario. A valores de pH entre 3;62 e 1,5 o eqpilibrio, encontra-se
deslocado na diregao do intermediario e~fotam‘obtidos.os valores de
k3 igual a 250 u 7, k9 igual a 0,080 s71,

A hidrolise cétali;ada por acido, deve ocorrer atraves de
um mecanismo concertad§ em que o estado de transigao poséui um maior
carater de ruptura da ligagao C-S.

A reacao de hidrolise independente de'pH se processa por
um mecanismo no qual o estado de transicao deve envolver duas mole-
_cuias de agua atuando como acido e base de forma concertada. O para

metro de ativacao obtido, em que AS# e igual a -31,67 u.e. eviden-

cia este tipo de mecanismo.

ile
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" Nesta regiao de acidez embora ocorra predominanﬁemente' a
formagao do produto final resultante da ruptura da ligagao C-S, tam
bem ocorre ruptura da ligagao C-0. |

A pH entre 1,5 e H = -2,43 ocorre a formagao de um platd
cuja constante corresponde a um valor de 80 s--1 e o valor de pKR
igual a-0;7, observa-se um deslocamento do equilibrio na diregao do
ion. Este fato foi comprovado pela observagao do mesmo a um compri-
mento devonda de 330 nm. : <

Na faixa de H de -2,6 a -4,2 ocorre a ciclizagao do mer-

capto ester e os valores das constantes sao: 'k23 = 14,3 s-l;
k29 = 2,64.10 0 0 s, k%% = 4,28.10% M3l e o novo valor de pk

obtido nessa regiao & -0,85.
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ANEXO I - Programa iterativo de aproximagao sucessiva para otimizar as constantes 91
da equagao 14.

O B AT B

PEOREINT OUVARTAVETS": PRINT “K1": PRINT "K2": PRINT "E3¢
18 DM TRI(25)

12 DIM KO (RS, BCAL (28) 'V (25) : .

S0 INPUY "ESCOLNG VARIAVEL A MODIFICAR="i0F$

0 IF Ot = "1 THEN 100

40 10 OIS = UKZY THEW 300

SO TE Q= EIY THEN S00

]

A BEOTO R0
HOFE 0 PRINT "VARIA K1
CINPUT "ENTRE VALOR INICIGL=3"3 INIC
TREFUT "EMTRE VALOR FINAGL=:"3FIN
INPUT "ENTRE FERIODICIDADE=>";FERI
THFUT "ENTRE VALOR KE2=3"sER
PRPET O CENTRE VALOR E3= 3" RS
1739 Fol 1 o= 110 TO FIN STEP FPERI
140 NV o= BV O+ Y
144 WEXT 1
1 THIC
21 = K1 - PERI
147 GDSUE T019-
1S9 FOR &S = 1 TO NV
55 K1 o= K14 FERI
160 VART(S) = K1
165 BOSUE 700
70 HEXT S ’
175 130T 2000
I00 HOME @ FRINT “VARIA K2 .
1O INPUT "ENTRE VALOR INICIAL=3>"3INIC.
I20 INFUT “ENTRE VALOR FINAL=:>";FIN
TR0 INFUT “ENTRE C/ PERIODICIDADE=>»":FERI
340  IHFUT "ENTRE C/ VALOR DE El=:"3kK1i
IS0 INFUT “ENTRE C/ VALOR DE E3I=>"3jK3
350 FOR I = INIC TOD FIN STEP FERI
ITOONY = MV O+ 131 NEXT 1
175  GOSUE I010
377 K2 = INIC
80 K2 = 1D - PERI]
IR0 FOR € = 1 7O NVIK2 = K2 + FERI
100 VART (3) = E2: GOSUB 700 '
110 NEXT S: G80OTO 2000
500 HOME @ PRINT "VARIA K3
S100 THEUTY "ENTRE VALOR INICIAL=>"3 INIC
AR T CTRTRE VALOR FINAL="3FTH
330 INFUT "ENTRE FERIODICIDADE=:>"3;FERI
340 INFUT "ENTRE VALOR DE K1 =>"3k1
SR0 INFUT "EMTRE VALOR DE K2 =X"ik2
30 FOR Y = INIC TO FIN STEF FERI
370 MV o= NV O+ 1z NEXT I
575 GCSUR 3010
377 ¥5 = INIC
5380 KD = EI - FERI
390 FOR & = 1 TO NV
A0 KIS = K3 + FERI
510 VARI(S) = KEI
20 GBOSURE 700
TG0 MEXT ©
240 GOTO 2000
700 REM FORMULAS
RGO FOR I = 1 TO 15
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