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INTRODUCAO

Didis geminais s3ao moléculas que
apresentam dois grupos funcionais -OH ligados a
um mesmo carbono. Também sdo chamados de
hidratos de carbonila por existirem em equilibrio

com seus respectivos aldeidos ou cetonas em

X
HO RR

Composto carbonilado Hidrato de carbonila
Figura 1 — Equilibrio didl-carbonilico

solugdes aquosas.

o

R R

H20

Essa categoria de moléculas esta presente em

importantes processos bioldgicos, como a
hidrdlise da celulose e a inibicdo de enzimas.

Tendo em vista a relevancia desse “grupo
funcional”, este projeto visa o aprofundamento
do de

reatividade, perante seu equilibrio com sua forma

entendimento sua estabilidade e
carbonilada, em diferentes classes de moléculas.
Para esse fim, sera aplicada a quimica
computacional como metodologia adotada, com
base na abordagem de Philippe Hiberty e
colaboradores em seus estudos quanto a origem
da “Regra de Saytzeff”,[! cujo artigo servird de
referéncia para este estudo. Assim, serdo
utilizados métodos ab initio de ligacao de valéncia
para a realizacdo de calculos energéticos para a
determinacdo de constantes de equilibrio e a
discussdo de parametros como hiperconjugacao,
hibridizacdo, ressonancia, efeitos estéricos, etc.
Uma melhor compreensdao de como tais

fatores afetam o equilibrio dos hidratos de

carbonila permite o desenvolvimento de novas
pesquisas em diversas dreas, como producdo de
energia de fontes renovaveis!®>, inibicdo de
proteases viraisl®®, estudo da quimica pré-
biétical®3! e compreensio de mecanismos de
Stetter;
Condensac3o benzoinica),* 1! entre outras.

METODOLOGIA

O programa a ser utilizado para a realizagao

reacbes  organicas (Cannizzaro;

de todos os calculos computacionais é o Gaussian
09, e serdao adotados o nivel tedrico G3 e o
método RHF, com o conjunto de bases cc-pVDZ.

A primeira etapa a ser feita é a validacdo e a
reproducao dos cdlculos realizados no artigo de
referéncia. Para isso, serdo feitos testes de
calculos energéticos de atomos e moléculas
simples, cujos valores obtidos serdo comparados
com valores experimentais.l'”! Sendo assim, serdo
calculadas as entalpias de formacdo, em fase
gasosa, dos atomos, neutros, de hidrogénio,
carbono, nitrogénio e oxigénio e das moléculas de
agua, metano e amonia, a serem obtidas a partir
de célculos envolvendo a energia de atomizacao
molecular e o calor de formacdo dos atomos a 0 K
e correcdes de entalpia molecular e atdmica.[18 1]

Em seguida, sera feita uma tentativa de
obtencdo dos mesmos valores energéticos
encontrados na tabela 1 do artigo de referéncia, a
fim de reproduzir a metodologia utilizada por
Hiberty e sua equipe.

Terminada a validacdo, serdo abordados,
deste momento em diante, grupos de moléculas
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escolhidas para representar uma ampla variedade
de compostos carbonilados e suas respectivas

participagdo de uma molécula de agua no
equilibrio diél-carbonilico, apresentado na Figura

formas hidratadas. 1, serd necessario considerar os valores
H H s, . / .
energéticos da dagua nesta etapa, os quais
AL A PSR gét gua nesta etapa, os quais,
1a b 2a % convenientemente, ja terdao sido calculados
H H . ~
/ﬁ\ ,i\ jf\ i\ durante a validagao.
HsC” “CH HO™ L GHs HO  L.CFs
3 3 CHs, FsC CF3 CFs . .. .
3a » 4a ab A partir dos valores de energia livre de Gibbs
H N, N, H , ..
al NP, I \)—”o I \)—(O a serem encontrados com os calculos energéticos,
= = N N OH - X
C' cl ¢ c H poderdo ser obtidos os valores das constantes de
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Figura 2 — Carbonilas estudadas, seus didis geminais
conjugados e seus respectivos identificadores

of e

Primeiramente, devem ser realizados

calculos de otimizacdo de geometria para cada
molécula. As geometrias otimizadas serdo, entao,
utilizadas para os calculos energéticos dos
Tendo em vista a

compostos analisados.

equilibrio das reacdes de cada par diol-carbonila
utilizando-se a seguinte equacao:
AG® = —RT Ink

Equacgdo 1 — Relagdo entre energia livre e constante de
equilibrio

na qual AG?Y é a variacdo padrdo da energia

livre de Gibbs, R é a constante universal dos gases,

T é a temperatura e k é a constante de equilibrio.

Por fim, a interpretacdo dos valores de k

obtidos

conhecimento cientifico quanto aos fatores

permitira  obter-se um  maior

estabilizantes e de reatividade dos didis geminais.

RESULTADOS E DISCUSSAO

S3o apresentados na tabela a seguir os
valores experimentais e calculados, aproximados,
da entalpia de formacdo dos atomos e moléculas
utilizados para a validagao:

Entalpia de formacao H C

N o) H,O CH4 NHs

AfH®gas Exp (kcal/mol) | 52.103 [171.290

112.970

59.555 |-57.798|-17.889|-10.980

AfHgas G3 (kcal/mol) | 52.103 [171.209

112.973

59.429 |-58.059-18.149|-10.152

AAfHgas (kcal/mol)  [1.1E-05|8.1E-02

3.0E-03

1.3E-01|2.6E-01|2.6E-01|8.3E-01

Tabela 1 — Valores de entalpia de formagdo para os dtomos e moléculas escolhidos

Como os valores calculados diferem em
menos de 1 kcal/mol dos valores experimentais,
os cdlculos realizados podem ser considerados
satisfatorios e condizentes.

A seguir encontram-se os resultados obtidos
para os cdlculos visando a reproducdo dos dados
da tabela 1 do artigo de referéncia:

Alceno AAHs [kcal/mol] | AAHs [kcal/mol] | AE [kcal/mol] AE [kcal/mol]
(Exp., 298 K)I*) |  (G3, 298 K) (G3, 0K) (RHF, 0 K)
but-2-eno 0 0 0 0
but-1-enof? 2.43 2.73 2.51 3.71
but-1-enol®! 2.43 2.60 2.42 3.02
metil-but-2-eno 0 0 0 0
2-metil-but-1-enol®! 1.53 1.74 0.96 0.98
2-metil-but-1-eno®® 1.53 2.01 1.20 1.05

Tabela 2 — Entalpias e energias relativas de ismeros de alcenos

[a] Conformagdo Cs. [b] Conformagdo gauche
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Os valores apresentados também sao 10a 6.31 -2.27E+05 | -9.49E+05
suficientemente proximos dos esperados. Desta 10b -54.57 -2.75E+05 | -1.15E+06
maneira, é possivel considerar o método utilizado 11a 4.71 -2.27E+05 | -9.49E+05
como valido, e prosseguir com a sua utilizagdo 11b -54.11 -2.75E+05 | -1.15E+06
para os didis geminais e para as carbonilas. Vale 123 25.21 ~2.37E+05 | -9.91E+05
ressaltar que adiante serdo utilizados apenas os 12b “42.52 -2.85E+05 | -1.19E+06

] ) o ; 13a 4.66 -1.20E+05 | -5.03E+05
valores obtidos com o nivel tedrico G3, visto que 13b 70.51 168405 | -7.04E405
a inclusdao dos valores obtidos com o nivel RHF 1423 4903 3.58E+05 | -1.50E+06
ocasionaria em redundancias. 14b -119.73 | -4.06E+05 | -1.70E+06

Nas tabelas seguintes encontram-se os Tabela 3 — Valores energéticos de cada molécula analisada
valore.s caIcuIAad.os de entalpla .de formacao, AAH, AE AG [k0/mol]
energia eletronica e energia livre de cada Grupo | [kcal/mol] | [kcal/mol] (G3, 298 K)
molécula abordada e suas diferencas: (G3,298K) | (G3,0K) ’

AHs 1 -5.50 -10.31 -3.79
Molécula | [kcal/mol] ‘ Eéc?,al(/)n;c))l] (GG£kJ2/2180||<]) 2 -6.02 -11.14 -1.71
(G3, 298 K) ’ ’ 3 -5.57 -9.60 -0.85

1a -27.18 | -7.18E+04 | -3.00E+05 4 -15.47 -18.23 -13.17

1b -90.74 | -1.20E+05 | -5.01E+05 ) -9.46 -13.72 -9.00

2a -40.99 | -9.65E+04 | -4.04E+05 6 -10.04 -13.84 -8.33

2b -105.07 | -1.44E+05 | -6.04E+05 7 -4.27 -7.91 -1.02

3a -52.56 | -1.21E+05 | -5.07E+05 8 -16.52 -20.06 -15.99

3b -116.18 | -1.69E+05 | -7.07E+05 9 -12.19 -15.85 -10.00

4a -342.84 | -4.95E+05 | -2.07E+06 10 -2.82 -6.47 -2.25

4b -416.37 | -5.43E+05 | -2.27E+06 11 -0.76 -4.18 -0.08

5a -49.21 | -9.61E+05 | -4.02E+06 12 -9.67 -13.34 -5.71

5b -116.73 | -1.01E+06 | -4.22E+06 13 -17.11 -21.00 -15.05

6a 7.14 -2.13E+05 | -8.91E+05 14 -12.64 -15.74 -9.00

6b -60.96 -2.61E+05 | -1.09E+06 Tabela 4 — Diferencas energéticas de cada grupo analisado

73 510 2.13E+05 | -8.91E+05 (decrescidos dos valores da molécula de dgua)

7b -57.23 -2.61E+05 | -1.09E+06 A partir dos valores de energia livre de Gibbs

8a 152.00 -2.13E+05 | -8.92E+05 calculados, foram obtidas as constantes de

8b 77.42 -2.61E+05 | -1.09E+06 equilibrio para a rea¢do de formagao dos hidratos
9a 149.54 -2.13E+05 | -8.92E+05 de carbonila, encontradas a seguir:

9b 79.29 -2.61E+05 | -1.09E+06
Grupo| 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

k |1.0E-3|1.5E-3|2.0E-5[3.2E+3|2.6E-1|2.4E-1|1.5E-5|1.9E+48.1E+0|1.8E-6|3.9E-8|1.3E-1|1.8E+42.6E+1

Tabela 5 — Constantes de equilibrio de cada grupo analisado (decrescidos dos valores da molécula de dgua)

Analisando as constantes de equilibrio,
observa-se que apenas nos grupos 4, 8,9, 13 e 14
a forma de diol geminal predomina sobre a forma
carbonilada. A partir dessa informacdo e da
analise da diferenca entre as constantes de
grupos similares entre si, é possivel, em um
primeiro momento, criar hipdteses preliminares
sobre a maneira com que diferentes fatores,
eletrénicos e estéreos, afetam esses equilibrios.

Comecando com uma comparac¢do entre os
grupos 1 e 2, nota-se que a proporcao de diol
geminal para carbonila é levemente maior no
grupo 2 que no grupo 1. Isso pode se dever a uma
contribuicdo hiperconjugativa desestabilizante
entre os orbitais moleculares da carbonila e das
ligacdes C—H. Analisando a diferenga com o grupo
3, é possivel supor que um maior efeito estéreo
proveniente dos grupos metila seja responsavel
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pelo deslocamento do equilibrio para a forma
carbonilada. Por sua vez, a predominancia do
hidrato de carbonila no equilibrio do grupo 4
provavelmente se deve ao efeito indutivo
causado pelos datomos de fldor, altamente
eletronegativos, também podendo ser causada
por uma intensificacdo do efeito de
hiperconjugacdo. Em comparacdao, no grupo 5
domina a forma carbonilada, o que pode ser
causado pela menor influéncia de efeitos
estéreos, indutivos e hiperconjungativos.

Analisando, agora, os grupos 6, 7, 8 e 9,
padrdes muito interessantes ficam aparentes.
Mais especificamente, a maior proporc¢ado de didis
geminais nos grupos 8 e 9 sobre os grupos 6 e 7
sdo indicadores de um possivel comportamento
carbendlicol?®, responsavel por essa forte
estabilizacdo. Além disso, essa maior propor¢ao
também é observada no grupos 6 e 8 em relacdo
aos grupos 7 e 9, respectivamente. Neste caso,
dado que a diferenca estrutural entre esses pares
é a posicdao do atomo de nitrogénio no anel, tal
estabilizacdo pode ser estudada através da
andlise das estruturas de ressonancia dessas
moléculas.

De maneira similar, a relagdo entre os grupos
10 e 11 também pode ser devido a efeitos de
ressonancia. A comparac¢do do grupo 12 com os
grupos 10 e 11 revela uma diferenca de entre
cinco e sete ordens de grandeza entre suas
constantes de equilibrio, a favor da forma de
hidrato de carbonila. A explicagdo para tal
diferenca, muito significativa, também pode ser
buscada na andlise de efeitos de ressonancia e
indutivos, tendo em vista o nitrogénio adicional
no anel.

O resultado obtido para o grupo 13 possibilita
uma discussdo diferente. A mudanca na
hibridizacdo do carbono carbonilado de sp? para
sp3 alivia a tens3o de Bayer observada no anel da
ciclopropanona, o que justifica o predominio de
sua forma hidratada.

Por fim, a tendéncia observada no grupo 14
acordko com a

pode ser analisada de

eletronegatividade de suas moléculas e de seus
orbitais LUMO.

CONCLUSOES

Mediante os dados obtidos, fica evidente o
potencial da abordagem adotada para o estudo
da estabilidade e da reatividade dos didis
geminais. A metodologia computacional provou-
se uma ferramenta versatil, capaz de elucidar
questdes para as quais, como neste caso, a pratica
experimental pode ser insuficiente.

A andlise dos resultados encontrados, em
especial das constantes de equilibrio em conjunto
com a comparacdo entre os grupos escolhidos,
permite uma ampla interpreta¢ao de diversos
fatores, estabilizantes e desestabilizantes. Dessa
forma, tornam-se necessarios estudos adicionais
sobre os efeitos desses fatores sobre o equilibrio
didl-carbonilico, de maneira especifica,
individualizada e quantitativa.

Além disso, é de grande interesse a busca, em
laboratério, por valores experimentais que
comprovem os dados calculados, assim
garantindo a confiabilidade das tendéncias
encontradas.

De tal maneira, com o aprofundamento das
discussoes introduzidas e com o desenvolvimento
do conhecimento académico sobre esta classe de
moléculas, serd possivel identificar os fatores
determinantes para a estabilizacdo dos didis
geminais e seus padroes de reatividade,
permitindo a sua abordagem de maneira ampla e
confiavel e sua aplicagdo em importantes ramos

cientificos.
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