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RESUMO

Poliaminopiridinas (PAPI) foram preparadas quimicamente a partir de
reacoes de policondensacdo de bromoaminopiridinas utilizando o sistema
catalitico Cul/L-prolina. A alta eficiéncia deste sistema possibilitou o uso de
apenas 10 mol% de Cul nas reacdes de polimerizacdo. A formacdo do
polimero foi confirmada através de analises de RMN e infravermelho. As
melhores condi¢cdes de sintese foram obtidas empregando a 3-amino-6-
bromopiridina como mondmero, temperatura de reacédo de 100 °C, KsPO, como
base e DMSO como solvente. Calculos de teoria de densidade funcional (DFT)
mostraram que valores positivos de carga parcial do carbono na ligacdo C-Br
nas bromoaminopiridinas aumentam a reatividade destes mondémeros. Os
pesos moleculares (PM) dos polimeros foram estimados por analise de grupo
terminal através de fluorescéncia de raios-x. Foram obtidas PAPI com PM de
até 6000 Da. As maiores cadeias poliméricas de PAPI apresentaram
estabilidade térmica até 170 °C de acordo com andlises termogravimétricas
(TGA). Estudos viscosimétricos em acido férmico indicaram o carater
polieletrolitico do polimero e o alto grau de agrega¢cédo das PAPI em solucéo, o
que explica a baixa solubilidade do material em solventes organicos comuns.
Foi possivel aumentar a condutividade elétrica das PAPI em cinco ordens de
grandeza (até 1,1.10* S cm™) a partir de dopagem &cido-base. A metodologia
sintética aqui desenvolvida mostrou-se tdo eficiente quanto a metodologia
descrita por Kuwabara e colaboradores (2009) para a sintese de PAPI
empregando complexos de Pd como catalisador, porém, o uso do sistema

catalitico Cul/L-prolina é mais simples e barato.



ABSTRACT

Polyaminopyridines  (PAPI) were chemically prepared from
bromoaminopyridines by Cul/L-proline-catalyzed polycoupling reactions. The
high system efficiency allowed the use of only 10 mol% of Cul in the
polymerization reactions. The polymer formation was confirmed by analysis of
NMR and IR. The best synthesis conditions employ the 3-amino-6-
bromopyridine as monomer, K3PO,4 as the base, DMSO as solvent and carrying
out the reaction at 100 °C. DFT calculation indicated that positive values of
partial charge of carbon in the C-Br bond in the bromoaminopyridines increase
the monomer reactivities. The number-average molecular weights (MW) of the
polymers were estimated by end-group analysis by x-ray fluorescence. PAPI
were obtained with MW up to 6000 Da. TGA analysis of PAPy with higher
polymer chains showed a thermal stability up to 170 °C. Viscosity
measurements of polymer in formic acid indicated the polyelectrolytic nature
and the high aggregation degree of PAPy solutions, which explains the low
material solubility in common organic solvents. It was possible to increase the
PAPI electrical conductivity in five orders of magnitude (up to 1,1.10* S cm™)
from acid-base doping. The developed synthetic methodology proved to be as
efficient as the method described by Kuwabara and co-workers (2009) for the
PAPI synthesis employing Pd complexes as catalysts, in addition, the use of

catalytic system Cul/L-proline is simpler and cheaper.
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1. INTRODUCAO

1.1 Histérico Sobre Reacdes de Ullmann e Goldberg

As reacOes de condensacdo de Ullmann e Goldberg estdo entre as
metodologias mais utilizadas em substituicdes nucleofilicas de haletos de arila.
Estes compostos sdo relativamente inertes a substituicAo do &tomo de
halogénio a menos que o sistema seja ativado pela presenca de grupos
retiradores de elétrons (BUNNETT e ZAHLER, 1951). Porém, metais e
complexos metalicos podem participar destas reacfes por varios caminhos
possibilitando sua execucdo. No caso das condensagdes de Ullmann e
Goldberg, classe de reagbes que empregam cobre, o metal no meio de reacéo
pode polarizar a ligacdo carbono-halogénio e, consequentemente, o ataque
nucleofilico pode ocorrer inter ou intramolecularmente. Outros mecanismos de
acdo do cobre sao sugeridos na literatura, por exemplo, a formacdo de um
complexo © onde o metal atua como um grupo ativador do anel aromético do
haleto de arila (LINDLEY, 1984).

A classica reacdo de Ullmann, descrita inicialmente em 1901
(ULLMANN e BIELECKI, 1901 apud EVANO et al., 2008), tem sido empregada
ao longo dos anos na formacgéo de ligacdes C(aril)-C(aril) entre dois nucleos
aromaticos. Normalmente, dois equivalentes de haleto de arila reagem com
dois equivalentes de cobre metdlico a altas temperaturas (acima de 200 °C)
para formar um diaromético e o haleto de cobre, como mostrado na Figura 1.
Para as reacdes catalisadas, a facilidade de substituicdo do halogénio no anel
aromatico segue a ordem | > Br > Cl >> F (HASSAN et al., 2002).

R

R
2®—|+20uﬁ> + 2Cul

R

Figura 1: Classica reacéo de Ullmann
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Ainda no inicio do século passado, os trabalhos pioneiros de Ullmann e
Goldberg sobre o uso de cobre em reacBes de substituicdo nucleofilica
aromatica levaram a novos caminhos para a formacao de ligacdes C(aril)-N e
C(aril)-O. Ullmann foi o primeiro a descrever a sintese de éteres diarilicos,
enquanto Goldberg relatou pioneiramente a arilacdo de aminas e amidas
através do uso de cobre catalitico, conforme apresentado na Figura 2 (KUNZ et
al., 2003). Esses estudos séo considerados a base dos trabalhos realizados
sobre reacOes de arilagdo catalisadas por cobre, sendo a importancia de seus
resultados demonstrada pela grande aplicacdo industrial destas metodologias,
tais como sintese de intermediarios farmacéuticos, agroquimica, quimica fina e
polimeros (LINDLEY, 1984).

Ullimann, 1905
OH Br cat. Cu, K °
©/ * ©/ 2-2,5 h, 210 °C
90 %
Goldberg, 1906 CO.H

H
N
NH; Br cat. Cu, K,COj
o 3 h, 210 °C, Ph-NO,
(0]

99 %
Goldberg, 1906

OH O /©
OH Br cat. Cu, NaOAc N
H
NH, 3h, 210 °C, Ph-NO,
!

56 %

Figura 2: Reacdes de condensacédo de Ullmann e Goldberg

Apesar das variadas aplicacbes das reacdes de condensacdo de
Ullmann-Goldberg, até o ano de 2000 a total potencialidade destas
metodologias ainda estava longe de ser aproveitada. As condi¢gbes
relativamente drasticas de reacdo (altas temperaturas, bases fortes,
quantidades estequiométricas de cobre ou sais de cobre e longo tempo de
reacao) necessarias para efetivar as transformacdes limitaram o uso geral
destes métodos (LEY e THOMAS, 2003). Além disto, em meados da década de
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90, a descoberta das reacdes de condensacdo catalisadas por complexos de
sais de paladio com bases adaptadas diminuiu o interesse em relacdo as
metodologias que empregavam cobre (HARTWIG, 1998). Um ponto critico foi o
rapido desenvolvimento de métodos de aminacdo catalisados por paladio
(WOLFE et al., 1998), pois até entéo, as reacdes de condensacao de Ullmann
e Goldberg mantinham uma posi¢do exclusiva e inabalavel na preparacao de
arilaminas. Ademais, as reagfes catalisadas por palddio podem ser realizadas
em temperaturas muito mais baixas que as empregadas nas condensacdes
Ulimann-Goldberg, o que faz com que as metodologias com Pd possam ser
aplicadas em um numero maior de substratos. O avanco dos procedimentos
para formacédo de ligacdes carbono-heteroatomo usando Pd foi tdo grande que
hoje em dia os termos “rea¢cdes de acoplamento” ou “reacdes de condensacéo”
sdo diretamente relacionados a catédlise por este metal. Contudo, estas
condensacdes também possuem desvantagens como o alto custo do Pd, sua
maior toxicidade em relacdo ao cobre e, também, restricbes de aplicagcdo em
alguns substratos em razéo da presenca de determinados grupos funcionais
livres como NH; e OH diretamente ligados ao haleto de arila (KWONG et al.,
2002). Essas desvantagens do Pd fizeram com que fosse reconsiderado o uso

de outros metais, tais como cobre e niquel.

1.2 Trabalhos Pioneiros no Uso de Ligantes nas Reac¢fes de Ulmann e
Goldberg

Um aspecto interessante sobre as condensacdes de Ullmann e
Goldberg, descoberto logo apdés o inicio do desenvolvimento destas
metodologias, é a capacidade de se aumentar a velocidade e o rendimento
destas reacOes através da presenca de substituintes na posicdo orto com
potencial de coordenacdo (BELETSKAYA e CHEPRAKOV, 2004). Assim
sendo, acidos o-halobenzéicos (mesmo o acido clorobenzoéico) sofrem
aminacao por anilinas em condicbes muito mais brandas que as normalmente
empregadas para este tipo de condensacao (PALACIOS e COMDOM, 2003).
Os efeitos de substituintes coordenantes na posi¢cao orto foram as primeiras
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evidéncias do que poderia ser feito para aperfeicoar e ampliar o escopo de

aplicacdes destas reacoes.

Weingarten publicou um estudo em 1964 sobre o aumento da velocidade
de reacdo de fendis para a producéo de éteres diarilicos, uma condensacéo de
Ullimann importante como processo industrial. Neste trabalho, foi demonstrado
que impurezas presentes no solvente da reacdo provocavam um aumento na
atividade catalitica. O tratamento do solvente com hidreto de litio e aluminio e
posterior destilacdo destruiam este acréscimo de atividade. A caracterizacdo
das impurezas possibilitou a identificacdo do composto como sendo um diéster.
Outros diésteres foram testados no meio de reacdo, sendo que alguns
produziram igual aumento na atividade -catalitica, enquanto outros eram
inativos. Weingarten ndo conseguiu explicar o fendmeno, mas sugeriu que
alguns ésteres poderiam aumentar a solubilidade do cobre na reacdo,

aumentando assim sua eficiéncia catalitica.

O aumento de atividade catalitica provocado tanto por substituintes orto
coordenantes quanto por ésteres esta diretamente relacionado ao mesmo
fendbmeno, a capacidade de determinados grupos funcionais atuarem como
ligantes ou quelantes do cobre. Conforme sera exposto nos proximos
paragrafos, a aptiddo de coordenar o cobre apresentada por alguns grupos de

compostos levou a uma revolugéo nas condensacdes de Ullmann e Goldberg.

Em 1997, o grupo de pesquisa de Buchwald no MIT (Massachusetts
Institute of Technology) publicou um aprimoramento da condensacdo de
Ullimann para formacao de ligac6es C-O, conforme Figura 3 (MARCOUX et al.,
1997). Este novo procedimento foi caracterizado pelos seguintes aspectos: uso
de quantidades cataliticas de cobre (0,25 a 2,5 mol %), emprego do acetato de
etila como ligante e do carbonato de césio como base. As condi¢cdes de reacéo
aplicadas neste protocolo possibilitaram a utilizacdo de grande variedade de
brometos e iodetos de arila ativados e desativados na sintese de éteres
diarilicos, sendo empregadas temperaturas menores que as usadas nha
metodologia classica (comparar com a Figura 2, pagina 17). Contudo, o papel
do ligante na aceleracdo da reacédo e solubilizacdo do catalisador ndo foi muito
discutido. Conforme citagéo dos autores, o emprego do acetato de etila ocorreu

em razao da intencdo de se aumentar a formacao de complexos de Cu(l) mais
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soluveis, porém, a acao do ligante seria na formacéo de um aduto entre o éster
e o ion fendéxido formado no meio de reacéo. Este protocolo é considerado uns
dos mais eficientes métodos desenvolvidos para a formagdo de éteres
diarilicos e serviu de base para varios outros trabalhos sobre formacdo de

ligacdes C-O catalisada por cobre.

X OH 0,25-2,5 mol% (CuOTf),.PhH o
0,
Cs,CO;4, tolueno, 110 °C

X =1ouBr >80 %

Figura 3: Metodologia de Buchwald para sintese de éteres diarilicos

Entendendo que a reacdo de aminacdo de Goldberg so foi possivel
gracas a natureza coordenante do substrato (Figura 2, pagina 17), em 1998,
Ma e colaboradores planejaram o primeiro método de condensacédo catalisado
por cobre em condic¢des relativamente brandas para formagéo de ligagbes C-N
entre haletos de arila e a-aminoacidos como substratos quelantes. Neste
estudo, os autores utilizaram a condensacao entre L-valina e bromobenzeno
como reacao modelo para aperfeicoar as condicGes de reacao e foi empregada
a N,N-dimetilacetamida (DMA) como solvente (Figura 4). Em seguida, varios
a-aminoacidos e haletos foram testados. A metodologia desenvolvida mostrou-
se eficiente para brometos e iodetos de arila tanto ricos quanto deficientes em
elétrons, com a maioria dos rendimentos obtidos entre 70-92 %. Contudo, a

metodologia foi pouco eficiente para os cloretos de arila estudados.

HZNI CO,H j\/

+ 10 mol% Cul HN CO,H

Br 1,5 equiv. K,CO3 =

DMA, 90 °C, 48 h

>80 %

Figura 4: a-Aminoacido como substrato quelante na condensacao com brometo de
arila
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O grupo de Ma também conseguiu relacionar a atividade catalitica com
as estruturas dos diferentes aminoacidos estudados. Aminoacidos com maiores
grupos hidrofébicos conduziram a maiores rendimentos do produto de
condensacdo, enquanto aqueles com menores grupos hidrofobicos levaram a
rendimentos mais modestos. Os aminoacidos com grupos hidrofilicos foram
ineficazes na formacédo do produto de condensacdo. Segundo os autores, as
diferencas observadas poderiam ser resultados das diferentes solubilidades
dos aminoécidos, ou de seus intermediarios formados no meio de reacdo. Este
trabalho também foi pioneiro a ressaltar o efeito do quelante no mecanismo da
reacao, sendo sugerido um papel chave para o quelato formado entre o Cu (I) e
0 aminoacido na catalise da reacdo. Com base nos resultados obtidos e no
conhecido mecanismo do complexo 7z das condensagdes de Ulimann (PAINE,
1987), Ma e colaboradores propuseram o ciclo catalitico apresentado na Figura
5. No ciclo sugerido, o Cu(l) reage primeiramente com o sal do a-aminoacido
para formar o quelato A, que coordenado com o haleto de arila fornece o
complexo 7z, B. Em seguida, ocorre a formacao do estado de transicdo C. Para
0s autores, esta é a etapa que determinaria a velocidade da reacéo ja que o
atague intramolecular diminuiria a energia de ativacdo deste processo. Por fim,
com o auxilio da base presente no meio da reacdo, HX é removido de C
formando outro complexo 7, D, que sofre decomposicao fornecendo o produto

de condensacéao e regenerando o Cu(l).

Figura 5: Ciclo catalitico proposto por Ma e colaboradores com base no mecanismo de
formacédo do complexo 7 (MA et al., 1998)

21



Apesar da importante contribuicdo do trabalho do grupo de Ma, eles néo
levaram em consideracdo o desenvolvimento de uma metodologia geral de
reacO0es de condensacgdo ativadas por ligantes onde pudessem ser utilizados
substratos ndo quelantes. A idéia de um “ativador quelante” para
condensacOes catalisadas por cobre foi primeiramente proposta por Goodbrand
e Hu, no inicio de 1999, na sintese de triarilaminas. Goodbrand e Hu reagiram
lodetos de arila com mono ou diarilaminas na presenga de um sistema
catalitico constituido de cloreto de cobre (I) e 1,10-fenantrolina (1) como agente
quelante e, desta forma, obtiveram triarilaminas em bons rendimentos
empregando temperaturas relativamente brandas (Figura 6). O efeito do
aumento da atividade catalitica provocado pelo aditivo quelante foi comprovado
nos estudos realizados pelos autores. As reagdes empregando o ligante eram
concluidas em 3 horas com tolueno em refluxo a aproximadamente 125 °C,
enguanto que para as reacdes onde nao foi usado o aditivo eram necessarias 6
horas e uma temperatura de 160 °C. Além da 1,10-fenantrolina, Goodbrand e
Hu testaram outros quelantes tais como piridina, 1,8-bis(dimetilamino)-
naftaleno, 8-hidroxiquinolina e N,N,N,N-tetrametiletilenodiamina, porém,
nenhum destes compostos foi eficiente no aumento da atividade catalitica da

reacao.

R R2
2
R R Rs3
Rl RB 5 !
\©\ N "
N
ll\l + - >
H I

3,5 mol% CuCl
3,5 mol% 1,10-fenantrolina (1)
KOH, tolueno , 4-6 h Ry Re
125°C Rs

61-85 %
- A
R
C\ N/ ;N—D ‘
! R
Rz R3 R2 $
R14©7NH2 +2 |O—R4 —>R1—<\ >N

Ra
73-859% Ra

Figura 6: Sintese de triarilaminas usando o protocolo de Goodbrand e Hu
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Independente do estudo realizado por Goodbrand e Hu, no mesmo ano,
o grupo de Buchwald reportou a arilagdo de imidazdis com brometos e iodetos
de arila também empregando a 1,10-fenantrolina (1) ou a dibenzilidenoacetona
(dba) como ligantes, conforme apresentado na Figura 7 (KIYOMORI et al.,
1999). Foram utilizadas neste protocolo a mesma fonte de cobre (triflato de
cobre (I)) e a mesma base (CsCO3) da metodologia desenvolvida por este
grupo, em 1997, para sintese de éteres diarilicos (MARCOUX et al., 1997). A
maioria das reacdes testadas apresentou um rendimento maior que 90 %. Um
exemplo claro da importancia do aditivo foi a reacdo do 5-bromo-m-xileno com
imidazois a 125 °C; na presenga da 1,10-fenantrolina obteve-se um rendimento
de 99 % do produto desejado depois de 36 horas, sendo que sem o aditivo,
empregando-se as mesmas condi¢des, o rendimento foi menor que 10 %. Na
época, Buchwald e colaboradores consideraram ndo muito claro o papel da
1,10-fenantrolina e sugeriram que, possivelmente, o quelante poderia prevenir
a agregacdo ou melhorar a solubilidade dos complexos de cobre ativos que

catalisam a reacéo, ou ainda, inibir a decomposicao do catalisador.

. @ X HN/\ N 5 mol % (CuOTf),.PhH Rl‘@ NAN
1 + \ / leqg.del \ /

=5 1.1 eq. Cs,CO3 R,

i - - (o]
X =1ouBr Imidazol Xileno, 24 - 48 h, 110-125°C N-arilimidazol

Y

Figura 7: Arilacdo de imidazois utilizando 1,10-fenantrolina (1) como ligante

Os resultados obtidos empregando aditivos quelantes nas reacbes de
formacao de ligagbes C-O fornecendo éteres diarilicos (MARCOUX et al.,
1997) e ligacdes C-N fornecendo N-arilimidazois (KIYOMORI et al., 1999)
foram tao satisfatérios que o grupo de Buchwald passou a estudar a eficiéncia
de outros ligantes na formacdo de ligacdes C-heteroatomo catalisada por
cobre. Com isso, em 2001, estes pesquisadores relataram pela primeira vez a
amidacado de haletos de arila, reacdo de Goldberg, assistida por cobre na
presenca de aditivos quelantes. Neste estudo foram utilizadas 1,2-trans-
cicloexanodiaminas como ligantes, dioxano como solvente e K,CO3 ou K3PO4

como base, conforme apresentado na Figura 8 (KLAPARS et al.,, 2001). A
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metodologia mostrou-se eficiente tanto para iodetos quanto para brometos e os
rendimentos em sua maioria ficaram por volta de 90 %. A eficacia deste
sistema catalitico foi comprovada pela reacéo realizada entre a benzamida e o
3,5-dimetiliodobenzeno a temperatura ambiente (t.a.), um fato inédito para uma
reacao de Goldberg, sendo obtido o rendimento de 90%. O sistema também
apresentou eficiéncia na arilacdo de varios heterociclos como imidazais, indois,
carbazois e pirazois. Até a amidacdo de alguns cloretos de arila foi possivel
empregando este método.

1-10 mol % Cul

O
X O§§ 10 mol 9
R mol % / R
+ H—N HN “NH N,
N » R'

X =10ouBr K2CO3 0u K3PO4
dioxano, 23 h, 110 °C

Figura 8: Reacgdo de Goldberg assistida por ligantes

Os trabalhos citados anteriormente revitalizaram a area de pesquisa
sobre reacdes de condensacéo catalisadas por cobre, servindo de base para
varios outros estudos como demonstrado na Tabela 1, pagina 25. Muitos
grupos de pesquisa comecaram a estudar o desenvolvimento de novos
sistemas cobre/ligante a fim de aumentar o escopo de aplicacbes destas
reagcbes em termos de tolerancia de substrato, recuperacdo de cobre,
condicbes de reacdo mais brandas em relacdo as metodologias classicas,
aumento de quimiosseletividade e regiosseletividade (MONNIER e
TAILLEFER, 2009). Os avancos atingidos até entdo fazem das condensacdes
catalisadas por cobre um método alternativo a catalise por paladio
extremamente atrativo. Além das condensacdes para formacéo de ligacdes C-
N e C-O apresentadas neste texto, metodologias analogas as citadas sao
também empregadas para formacéao de ligacbes C-C e C-S (KUNZ et al., 2003;

LEY e THOMAS, 2003; MONNIER e TAILLEFER, 2008).
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Tabela 1. Numero de citagbes dos trabalhos pioneiros sobre uso de ligantes

Grupo de N° de Citacdes

Pesquisa Tema do Artigo Ano Periddico até dez-2010
Buchwald . Slnteg,e E:i'e 1997 J. Am. Chem. Soc. 201
éteres diarilicos
Ma Arilaggo de 1998 J. Am. Chem. Soc. 222
a-amino acidos
Goodbrand Sllnltese' de 1999 J. Org. Chem 199
triarilaminas
Buchwald Anlggaoﬂde 1999 Tetrahedron Lett. 193
imidazois
Buchwald Arilagdo de 2001 J. Am. Chem. Soc. 469
amidas

Fonte ISI Web of Knowledge

1.3 Consideracdes Mecanisticas

Mais de uma década depois da primeira especulacdo mecanistica feita
por Ma e colaboradores (Figura 5, pagina 21) sobre o papel do ligante nas
reacoes de condensacdo catalisadas por cobre, atualmente, dois possiveis
ciclos cataliticos sdo sugeridos para essa classe de reacdes, como mostrado
na Figura 9, pagina 26 (MONNIER e TAILLEFER, 2009). A diferenca fundamental
entre os dois ciclos é que no ciclo I inicialmente ocorre a adicdo do catalisador
ao haleto de arila, enquanto que no ciclo Il primeiramente ocorre a adigdo do
catalisador ao nucledfilo. Ambos os ciclos tomam como base mecanismos de
adicdo oxidativa e/ou transferéncia de elétrons havendo possiveis
intermediarios de Cu(l), Cu(ll) e Cu(lll) no decorrer da reacdo. Embora variadas
fontes de cobre com diferentes nimeros de oxidacdo serem empregadas com
sucesso nestas reacdes, € comprovado que a espécie inicialmente ativa € o
Cu(l) (STRIETER et al.,, 2009) e como sera exposto, resultados de estudos
recentes sobre formacdo de ligacbes C-N indicam o ciclo Il como o mais

plausivel.
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Figura 9: Possiveis ciclos cataliticos para arilacdo de nucleéfilos catalisada por
cobre (MONNIER e TAILLEFER, 2009)

Estudos cinéticos realizados pelo grupo de Buchwald sobre a arilagéo de
amidas empregando diaminas como ligantes apontaram que a etapa
determinante da velocidade da reacédo (a ativacao do haleto) possui a seguinte
eqguacao na presenca de uma alta concentracdo de ligante (STRIETER et al.,
2005):

Velocidade == | [Cu][ArX][Amida]

A equacado acima sugere que na etapa de ativacdo do haleto o
catalisador e o nucledfilo também estejam envolvidos, sendo um forte indicio
para a prévia formacdo de um intermediario Ligante-Cu-amidato ([Cu]Nu na
Figura 9). Célculos tedricos usando teoria de densidade funcional (DFT)
realizados por Zhang e colaboradores foram totalmente coerentes com as
observacdes do estudo de Buchwald, mostrando que a inicial formacédo do
intermediario ligante-Cu-nucledfilo é energeticamente mais favorecida (ZHANG
et al., 2007).
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Em 2009, o grupo de Buchwald publicou outro estudo mecanistico sobre
reacoes de Goldberg com ligantes. No trabalho em questédo, foi utilizada a
reacdo de arilagdo entre a 2-pirrolidinona e o 3,5-dimetiliodobenzeno como
modelo e, novamente, foram empregadas diaminas (2) como ligantes. Com
base em estudos cinéticos e termodinamicos foi sugerido o mecanismo
apresentado na Figura 10 (pagina 28) para estas reacoes. Os estudos cinéticos
mostraram que em baixas concentracbes de ligante a reacdo € inibida pela
presenca da amida no meio de reagdo, porém, ao ser aumentada a
concentracdo da diamina o efeito da amida se inverte, verificando-se um
aumento na velocidade da reacdo. Estas observacfes levaram os autores a
sugerirem um mecanismo com multiplos equilibrios onde o intermediario
ligante-Cu(l)-amidato (E) pode ser formado ou pela coordenagcdo de G pela
amida, ou através da associacdo do ligante em F, seguida da dissociacédo da
amida. Formado o intermediario E, este reage com o iodeto de arila para levar
a formacdo do produto N-arilado. Em baixas concentracfes de ligante ha
predominancia do equilibrio entre F e E sobre o equilibrio entre G e E, contudo,
0 aumento da concentracao do ligante leva a formacédo de E em equilibrio com
G. Estas constatacdes explicam a dependéncia inversa da velocidade da
reacdo em relacdo a concentracdo da amida em baixas concentracfes de
ligante e, também, a situacdo contraria quando na presenca de altas
concentragdes do ligante. Neste contexto, o principal papel do ligante seria
evitar a formacdo de multiplas ligagbes da amida ao catalisador metalico
(estrutura F) ja que a espécie formada € inativa na conversdo do haleto de

arila.

Os resultados desse ultimo estudo do grupo de Buchwald também
indicaram a etapa de ativacdo do haleto como a determinante na velocidade da
reacao. Todavia, ndo foi possivel definir com exatiddo os processos eletrénicos
e estruturais que levam da reacao entre o intermediario E e o haleto de arila ao
produto N-arilado. Mecanismos radicalares e de adicdo oxidativa - eliminacao

redutiva foram sugeridos pelos autores.
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Figura 10: Mecanismo proposto pelo grupo de Buchwald para arilacdo de
amidas catalisada por cobre (STRIETER et al., 2009)

1.4 Polimeros Intrinsecamente Condutores (PIC)

A ciéncia de polimeros é uma das areas onde as reacdes de Ullmann
encontraram maior aplicabilidade, sendo utilizadas na sintese de diversos
materiais organicos poliméricos (HASSAN et al., 2002). O crescente interesse
na sintese de polimeros organicos se deve principalmente aos trabalhos
pioneiros de Shirakawa, MacDiarmid e Heeger na década de 70 sobre PIC
(SHIRAKAWA et al., 1974; MACDIARMID et al., 1977). No proximo tépico sdo
abordados os fatores estruturais e os processos de dopagem que conferem a

esta classe de polimeros propriedades elétricas Unicas.
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1.4.1 Fatores estruturais, conducao elétrica e dopagem de PIC

Segundo a classica teoria das bandas, o que determinard se um material
apresentara carater isolante, semicondutor ou condutor serd a magnitude da
diferenca de energia (band gap) apresentada entre sua banda de valéncia (BV)
e sua banda de conducéo (BC), como mostrado na Figura 11 (RIANDE e
CALLEJA, 2004). Normalmente, materiais com gap maiores que 4 eV séo
considerados isolantes a temperatura ambiente e materiais com gap entre 4 eV
e 1 eV sao considerados semicondutores. Em um condutor ocorre intersecéo
entre a banda de conducédo e a de valéncia, com isso, o0s elétrons podem se

mover livremente, ocorrendo assim a conducéo elétrica.

E H

lzolante Semicondutor Condutor

b ] I o

Figura 11: Classificacdo dos materiais conforme a estrutura de bandas

Embora a maioria dos semicondutores seja de natureza inorganica, os
polimeros organicos conjugados também apresentam carater semicondutor.
Em sistemas conjugados como o poliacetileno cada atomo de carbono esta
hibridizado em sp? e, por isso, pode ser tratado como um analogo
unidimensional da grafita (PRON e RANNOU, 2002). Porém, enquanto a grafita
apresenta ligacbes C-C de comprimentos equivalentes, no poliacetileno ha uma
alternancia entre ligacdes curtas (duplas) e longas (simples) provocada por um
efeito chamado de Distorcdo de Peierls ou Efeito Jahn-Teller, como
demonstrado na Figura 12 (ABDURAHMAN et al., 2002).
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Poliacetileno
M

Figura 12: Alternancia de ligagfes curtas e longas no poliacetileno

A alternancia entre ligacfes curtas e longas no poliacetileno e demais
polimeros conjugados tem um importante efeito nas propriedades elétricas
desses materiais, pois provoca o surgimento de uma band gap entre os niveis
HOMO, orbitais x totalmente ocupados (banda de valéncia), e LUMO, orbitais
7 totalmente vazios (banda de conducgdo), conforme exposto na Figura 13
(PRON e RANNOU, 2002). O valor do gap gerado, no caso do poliacetileno,
fica entre 1,5 eV e 2,0eV (BREDAS, 1985) o que confere um carater

semicondutor ao polimero em seu estado fundamental (neutro).

n (LUMO) +—Desocupado
|

gap

Ocupado

Figura 13: Band gap gerada pela alternancia entre ligacdes curtas e longas

A maioria dos polimeros conjugados apresenta um carater semicondutor
ou isolante no estado neutro. No caso de poliaromaticos, o valor do gap ir4
depender principalmente da magnitude da contribuicdo da estrutura quinénica
para a geometria final do sistema polimérico (Figura 14, pagina 31). Em geral a
band gap diminui linearmente com o aumento da contribuicdo da estrutura
quindnica, pois esta estrutura possui um menor potencial de ionizacao (maior
energia do nivel HOMO) e uma maior afinidade eletrbnica (menor energia do
nivel LUMO) em relacéo & estrutura aromatica (BREDAS, 1985).
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Figura 14: Estruturas ressonantes de alguns sistemas poliaromaticos

Outros fatores como energia ressonante de estabilizacdo de anéis
aromaticos (HESS e SCHAAD, 1971; LEE e KERTESZ, 1988), angulo de
torc&o interanelar (BREDAS et al., 1985) e efeitos indutivos ou mesoméricos de
substituintes (BREDAS et al., 1986) também irdo influenciar no valor do gap,

alterando as propriedades finais do polimero condutor.

As propriedades semicondutoras apresentadas pelos polimeros
conjugados atrairam pouco interesse até 1977, quando MacDiarmid e
colaboradores descobriram que tratando o poliacetileno com agentes oxidantes
era possivel provocar um aumento de condutividade de até 11 ordens de
grandeza. O processo pelo qual um polimero semicondutor € levado a um
estado condutor é chamado de “dopagem”. O termo dopagem é utilizado em
analogia aos semicondutores inorganicos cristalinos, embora a fisico-quimica
destes dois processos ser diferente. No caso dos semicondutores inorganicos,
a introducdo de “impurezas” no reticulo cristalino (na ordem de parte por
milh&o) provoca o aumento da condutividade com alteracdo da estrutura da
banda do solido (GIACOMINI, 2001). Por outro lado, na dopagem de um
polimero, as “impurezas”, que podem atingir até 50% em massa do material,

ndo sdo introduzidas nas cadeias, mas nas suas vizinhancas.

A condutividade elétrica depende diretamente da concentragdo e da
mobilidade dos portadores de carga. No caso de sistemas conjugados = esta

mobilidade é relativamente favoravel e o ambiente isolante ou semicondutor
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apresentado pelos polimeros em seus estados neutros € atribuido a baixa
concentracdo de portadores. A dopagem ¢é utilizada para aumentar a
concentracdo dos portadores de carga, havendo essencialmente dois
processos de dopagem: dopagem redox e dopagem acido-base (SKOTHEIM e
REYNOLDS, 2007).

Polimeros conjugados como o poliacetilieno e o0s poliaromaticos
(exemplos: politiofeno, polipirrol e poli-p-fenileno) que n&o possuem nenhum
centro com alcalinidade elevada em sua estrutura sofrem preferivelmente
dopagem redox. Este tipo de dopagem envolve a remocéo (oxidacdo, dopagem
tipo p) ou adi¢cdo (reducado, dopagem tipo n) de elétrons na cadeia polimérica.
As dopagens dos tipos p e n podem ser realizadas tanto quimicamente,
utilizando compostos receptores (tipo p) ou doadores (tipo n) de elétrons,
quanto eletroquimicamente, oxidac&o anddica (tipo p) ou reducéo catodica (tipo
n) (MACDIARMID, 2001).

Na dopagem p ocorre uma remocdo de elétrons do nivel HOMO
totalmente ocupado do sistema conjugado (observar Figura 13, pagina 30), o
que resulta no surgimento de lacunas que podem ser consideradas como
espécies carregadas positivamente, havendo a insercdo de um numero
apropriado de anions (X') entre as cadeias poliméricas para neutralizar a carga
positiva. A remocdao de elétrons do nivel HOMO (banda de valéncia) provoca a

criacdo de um ambiente condutor no sistema.

Na Figura 15 é representada uma dopagem tipo p do poli-p-fenileno (H),
onde ocorre inicialmente a remoc¢édo de um elétron (e") levando a formacédo de
um cétion radical (I), chamado poélaron. A adicdo de mais dopante ao sistema
provoca um aumento na concentracdo de cations radicais que podem ser
ionizados ou combinados, o que gera dicéations (J), chamados bipolarons. A
formacdo de pdlarons e bipdlarons na cadeia polimérica induz a formacao de
dominios quinoidais, o que provoca um aumento da contribuicdo da forma
quinbnica a estrutura geométrica final apresentada pelo polimero conjugado
(KRAFT, 1997). Como discutido anteriormente, para sistemas poliaromaticos,
este aumento da contribuicdo da forma quinbnica provoca uma diminuicao da

band gap, favorecendo a conducéao elétrica.
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Figura 15: Dopagem p do poli-p-fenileno

Na dopagem n, € a adi¢do de elétrons ao nivel LUMO desocupado (Figura
13, pagina 30) que provoca 0 surgimento de um ambiente condutor. Neste
caso, como a carga gerada é de natureza negativa, ocorre a insercdo de
cations entre as cadeias do polimero para balanceamento das cargas. A
representacdo de uma dopagem do tipo n em uma cadeia polimérica € analoga
a apresentada para a dopagem p do poli-p-fenileno na Figura 15, havendo
apenas inversao de cargas nas espécies ilustradas em razdo do processo de

adicdo de elétrons (e) e ndo de remogédo como no caso da dopagem p.

Polimeros conjugados como a polianilina que apresentam em sua
estrutura centros com alta basicidade além de sofrerem dopagem redox podem
ser dopados por protonacao, dopagem acido-base (PRON e RANNOU, 2002).
Neste processo de dopagem ndo ocorre adicdo ou remocao de elétrons, por
exemplo, a polianilina na sua forma isolante semi-oxidada esmeraldina (K)
pode ser protonada por um acido forte como o HCI e levar a formacdo do sal
esmeraldinio (L) que possui propriedades condutoras. O sal esmeraldinio (L)
também poderia ser obtido por dopagem p da forma isolante totalmente
reduzida da polianilina, a leucoesmeraldina (M), como apresentado na Figura

16. Apesar do numero de elétrons da cadeia polimérica ndo ser alterado na
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dopagem &cido-base, o0 processo de protonacdo também leva a formacédo de
polarons, o que faz com que o polimero assuma uma estrutura de um radical
polissemiquinoidal que favorece ao aumento da condutividade (MACDIARMID,
2001).

OO v

Dopagern acido-base +2H
+2CI
cr cr
-|-+ r+
OO O o
H H H H
-2E
Diopagem p
Y +2Cr

Figura 16: Dopagem acido-base da polianilina

A descoberta dos processos de dopagem impulsionou as pesquisas sobre
polimeros condutores e os distinguiu definitivamente dos demais materiais
poliméricos. Muitas aplicacbes vém surgindo para estes sistemas organicos
conjugados a medida que as pesquisas sobre PIC avancam (SKOTHEIM e
REYNOLDS, 2007). Desta forma, s&o de grande relevancia os estudos sobre
metodologias de preparo destes polimeros, pois assim, torna-se possivel
arquitetar o preparo de PIC com melhores propriedades elétricas, fisicas e

guimicas.
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1.4.2 Poliaminopiridinas

Apesar de estruturalmente semelhantes as polianilinas (um dos
polimeros condutores mais estudados em razdo de suas propriedades elétricas
e opticas unicas (MACDIARMID, 2001)), as poliaminopiridinas (PAPI) sédo uma
familia de PIC pouco investigada e podem ser preparadas na forma de poli-o-
aminopiridinas (0-PAPI), poli-m-aminopiridinas (m-PAPI) e poli-p-aminopiridinas
(p-PAPI), conforme mostrado na Figura 17.

N
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Q\NH
=
NH
g | |n \Nl N A@NH)
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o-PAPI m-PAPI p-PAPI

Figura 17: Tipos de PAPI

Como os demais PIC, as PAPI podem ser sintetizadas através de
polimerizacdo quimica ou eletroquimica, sendo o Ultimo método o mais
utilizado (LI et al., 2000). Desde a primeira sintese eletroquimica descrita para
as poliaminopiridinas (HAYAT et al.,, 1986), geralmente, emprega-se a
2-aminopiridina como mondémero, pois esta leva a obtencdo de materiais
poliméricos de mais alta condutividade em razdo da estrutura em para do
polimero obtido. S&o relatadas p-PAPI com condutividade de até 5 S cm™ apés
dopagem com ions Ag® (PARK et al., 1996).

A baixa reatividade das aminopiridinas frente a polimerizacdo quimica
oxidativa (LI et al., 2000) resultou em um certo abandono da rota quimica para
preparacdo destes materiais e, por isso, um pequeno numero de estudos sobre
este tipo de polimerizacdo foram realizados. Uma das poucas metodologias
descritas para sintese quimica de PAPI utiliza reacdes classicas de Ullmann
entre diaminopiridinas e dialopiridinas, conforme mostrado na Figura 18 para a
preparacao da m-PAPI (GOTO et al., 1997).
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Figura 18: Sintese quimica de m-PAPI empregando reac¢des de Ullmann

Algumas aplicacdes utilizando as propriedades elétricas apresentadas
pelas PAPI ja foram descritas na literatura. Kan e colaboradores (2002)
relataram a construcdo de uma bateria constituida por um catodo de PAPI e um
anodo de Zn em solucdo de 2,5 mol L™ de ZnCl, e 3 mol L* de NH4CI
(pH =5,5). A bateria de Kan mostrou um comportamento de descarga
semelhante as baterias de litio. Outra area promissora para aplicacdo de PAPI
€ a construcdo de eletrodos modificados. Wang e colaboradores (2002)
conseguiram determinar 4cido Urico na presenca de altas concentracdes de
acido ascoérbico empregando um eletrodo de carbono revestido por um filme de
PAPI. Foi possivel alcancar um limite de deteccéo de 10° mol L™ para o 4cido
urico. Neste mesmo contexto, ions Ag* foram quantificados utilizando um filme
de PAPI suportado sobre um eletrodo de platina, obtendo-se uma faixa de
linearidade entre 102 mol L™ a 5.10® mol L™ para o analito (PARK et al., 1996).

Com tudo isso, o desenvolvimento de metodologias sintéticas que
possam facilitar a preparacdo de PAPI auxiliaria em um melhor estudo das
propriedades destes polimeros e, consequentemente, poderia aumentar suas

possiveis aplicacdes.
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2. OBJETIVO

Preparar poliaminopiridinas (PAPI) a partir do uso de reagdes de
condensacéao de Ullmann-Goldberg que utilizam sistemas cataliticos Cu/ligante.
Este tipo de sistema catalitico apresentou alta eficiéncia na formacdo de
ligagcdes C-N em condensacdes de moléculas menores, 0 que torna promissor
0 seu emprego na sintese de polimeros condutores nitrogenados como as
PAPI.

Avaliar a influéncia das principais variaveis sintéticas na formacéo da

cadeia polimérica e definir as melhores condi¢des de sintese para o material.

Caracterizar quimicamente a estrutura das PAPI obtidas e estudar

algumas propriedades fisicas, quimicas e elétricas deste polimero.
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3. METODOLOGIA

Para obtencdo das poliaminopiridinas a partir de sintese quimica
empregando sistemas cataliticos Cul/ligante foram escolhidas como
mondmeros a 3-amino-6-bromopiridina (3) e a 2-amino-5-bromopiridina (4). A
escolha destas bromoaminopiridinas se deve ao fato das policondensacdes
destes compostos conduzirem a formacao preferencial de p-PAPI e, conforme
mencionado, estas poliaminopiridinas devem possuir melhores propriedades
elétricas em virtude da maior eficiéncia do sistema conjugado em para
(BREDAS et al., 1985).

Através de um levantamento bibliografico rigoroso foi definido o conjunto
Cul/L-prolina como sistema catalitico para as reacdes de acoplamento das
bromoaminopiridinas. O Cul é a fonte de cobre mais empregada nas reacfes
de condensacgédo do tipo Ullmann, pois se trata de um sal barato e estavel em
relacdo as outras fontes de cobre normalmente utilizadas, além disso, vale
lembrar que o Cu(l) € comprovadamente a espécie inicialmente ativa nestes
ciclos cataliticos (STRIETER et al., 2009). Por outro lado, o uso de
aminoacidos como ligantes € extremamente atrativo em decorréncia da
facilidade de obtencdo e de seu baixo custo. Muitos sdo os protocolos,
principalmente do grupo de Ma, que comprovam a eficiéncia desta classe de
ligantes, sendo dado um papel de destaque para a L-prolina. Em um trabalho
do grupo supracitado sobre arilagdo de aminas e N-heterociclos (ZHANG et al.,
2005), estes pesquisadores empregaram a L-prolina na arilacdo de algumas
bromopiridinas relativamente semelhantes aos monémeros 3 e 4. Desta
maneira, este protocolo foi tomado como base para iniciar os estudos
sistematicos das reagbes de policondensagcdo. Na Figura 19 (pagina 39) é
apresentada a proposta sintética para a obtencao das PAPI.

Em junho de 2009, Kuwabara e colaboradores publicaram a sintese
quimica de PAPI a partir da policondensacdo das bromoaminopiridinas 3 e 4,
contudo, na metodologia desenvolvida por esses pesquisadores foram

utilizados complexos de Pd como catalisadores.
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Figura 19: Proposta sintética para obtencédo de PAPI empregando o sistema catalitico
Cul/L-prolina
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Estudos Preliminares

Os estudos sintéticos iniciais foram realizados utilizando o mondmero
3-amino-6-bromopiridina (3). Foram empregadas as melhores condi¢cdes de
reacao descritas para sistemas piridinicos no protocolo do grupo de Ma para
arilacdo de N-heterociclos (ZHANG et al., 2005), conforme apresentado na
Figura 20. Porém, o tempo de reacédo foi aumentado de 40 para 80 horas. Apos
as etapas de lavagem e isolamento foi obtido um sélido marrom escuro como
produto, semelhante ao relatado em metodologias tanto eletroquimicas
(KOKETSU et al., 1993) quanto quimicas (KUWABARA et al.,, 2009) para
sintese de PAPI.

— 10 mol % Cul H H
H,N Br 20 mol % L-prolina H-N / \ ,l\] / \ ,|\| / N\ Br
\ 2 equiv. K,COg 2
> =N —N /n —N

DMSO, 80h
3 80 °C PAPI

ZN

Figura 20: Condic6es iniciais para obtencdo de PAPI empregando o sistema catalitico
Cul/L-prolina

O material obtido apresentou pouca solubilidade em DMSO sendo
soluvel apenas em &acidos orgéanicos proticos, como mostrado na Tabela 2,
pagina 41. Parte dos resultados de solubilidade apontou uma contradicdo em
relacdo os resultados descritos em trabalhos anteriores sobre PAPI. No
trabalho de Koketsu e colaboradores (1993) as PAPI preparadas por
metodologia eletroquimica também se mostraram insoliveis em solventes
organicos como hexano e cloroférmio, porém, diferentemente do apresentado
na Tabela 2, o material foi levemente sollvel em 4gua e metanol e possuia boa
solubilidade em DMF e DMSO. Andlises de cromatografia de exclusdo por
tamanho (SEC) em DMF dessas PAPI obtidas eletroquimicamente indicaram

um peso molecular médio (PM) de aproximadamente 897 Da, ou seja, um grau
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de polimerizacdo (GP) de apenas 7. Provavelmente, o tamanho reduzido das
cadeias poliméricas do material possibilitou a sua dissolucdo em uma maior
variedade de solventes. Tal constatacdo, foi uma indicacdo que as reacdes de
policondensacdo empregando o sistema catalitico Cul/L-prolina resultaram em

PAPI com maiores graus de polimerizagao.

Tabela 2. Teste de solubilidade das PAPI

Solvente Solubilidade’
Hexano Insoluvel
Cloroférmio Insoluvel
Metanol Insoluvel
Acetonitrila Insoltvel
NMP Insoluvel
DMF Insoluvel

DMSO Pouco soluvel
Acido Férmico Solavel
Acido Trifluoracético Soluvel

5 mg de material em 0,5 mL de solvente

No ja mencionado trabalho de Kuwabara e colaboradores (pagina 38) foi
relatada a insolubilidade das poliaminopiridinas em cloroféormio e metanol. No
entanto, verificou-se que de acordo com o tipo de ligante usado para complexar
o Pd eram obtidos materiais solUveis e materiais insoluveis em DMF e DMSO.
Segundo os autores, a diferenca de solubilidade entre os polimeros ocorreu em
virtude de alguns sistemas cataliticos de Pd levarem a formagédo de PAPI com
ligacdes cruzadas, conforme apresentado na Figura 21, o que poderia reduzir a
solubilidade do material. Por sua vez, sistemas que inibiram esse tipo de
ligacdo resultaram em PAPI solGveis com estrutura exclusivamente em para
com PM de aproximadamente 7600 Da, segundo analises de SEC em
DMF/LICI. Os pesquisadores ndo conseguiram caracterizar o material insoltvel
e, por isso, ndo se obteve a confirmacdo efetiva de que estas ligacdes

cruzadas foram as responsaveis pela insolubilidade das poliaminopiridinas.
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Figura 21: Possiveis ligagdes cruzadas em PAPI

Além do tamanho da cadeia do polimero e da ocorréncia de ligacdes
cruzadas no material, um fator que deve ser levado em consideracdo na
discussdo da solubilidade das PAPI sédo as interacdes entre as cadeias
poliméricas. Conforme mostrado na Figura 22 (pagina 43), estruturalmente as
poliaminopiridinas possibilitam varias ligagdes de hidrogénio intercadeias.
Estas ligacbes de hidrogénio tipo “escada” ja foram observadas em oligo-2-
aminopiridinas (LEUNG et al., 2002) e podem dificultar a dissolu¢cdo dos
polimeros em decorréncia do aumento do grau de agregacdo do material. PAPI
podem ser analisadas como sendo uma espécie de “hibrido” entre polipiridinas
e polianilinas, desta forma, é coerente esperar alguma similaridade no
comportamento destes polimeros quando em solug¢do. Polipiridinas nao
substituidas foram insollUveis em solventes organicos comuns, inclusive em
solventes polares como DMF e apresentaram boa solubilidade em &cido
formico (YAMAMOTO et al., 1994). No caso das polianilinas, muitos estudos
abordam a agregacdo entre as cadeias destes polimeros em razdo do
fenbmeno influenciar diretamente as determinacdes dos PM através de
métodos como SEC, espalhamento de luz e viscosidade. A adicdo de sais
como LIiCl e LiBF4 nas solucBes do polimero diminui a agregacdo e leva a
resultados mais confiaveis de PM (LIAO et al., 1995; YANG et al., 2003).
Porém, mesmo com o uso de desagregantes podem ser observadas diferencas
de quase 30 % nos valores de PM obtidos por técnicas diferentes (KOLLA et
al., 2005). A agregacao verificada em polimeros relativamente parecidos com

as PAPI é um forte indicio que tal fator pode também atuar nestes materiais e
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contribuir  significativamente para a baixa solubilidade do polimero.
Provavelmente, a boa solubilidade das PAPI em solventes proticos como o
acido férmico e o acido trifluoracético seja resultado da protonacdo dos
nitrogénios das cadeias do polimero, o que levaria a formacdo de cargas

positivas nas mesmas e, consequentemente, a desagregacdo por repulsdo

eletrostatica.
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Figura 22: Possiveis ligacGes de hidrogénio intercadeias em p-PAPI

Para a realizacdo do estudo sistematico das reacdes de
policondensacdo com o sistema Cul/L-prolina foi necessario determinar os
pesos moleculares das PAPI preparadas a medida que as condi¢des de reacao
foram alteradas, pois sem uma estimativa dos valores de PM nao € possivel
estabelecer os rendimentos das reacdes e os respectivos GP dos materiais, 0
que impossibilita a definicho das melhores condicbes de sintese. A
insolubilidade das PAPI obtidas nos estudos preliminares em solventes
organicos comuns inviabilizou o uso da técnica de SEC para a determinagéo
dos pesos moleculares. Tentativas de dissolugdo das poliaminopiridinas em
DMSO, DMF e NMP usando o agente desagregante LiCl ndo obtiveram
sucesso. Além disso, tentou-se oxidar o material com iodo a fim de reduzir o
namero de ligacBes de hidrogénio entre as cadeias poliméricas a partir da
formacdo de estruturas quindnicas no polimero, como exposto na Figura 23,
pagina 44. O menor numero de ligacdes de hidrogénio poderia diminuir o grau
de agregacdo das PAPI e, consequentemente, aumentar sua solubilidade.
Contudo, apos os testes nao foi verificado melhora significativa na solubilidade

do material.

43



i
N N N
AN
il _ T I r
2
N 'Tl N Pz
L H aynd )
Reduzida Oxidada

Poliaminopiridina

Figura 23: Formacao de estruturas quindnicas nas PAPI

No intuito de contornar o obstaculo imposto pela pouca solubilidade das
PAPI em solventes comuns, a metodologia de andlise de grupos terminais foi
adotada para estimar os pesos moleculares destes materiais. Como é
mostrado na Figura 19 (pagina 39), teoricamente, para cada cadeia de PAPI
formada a partir da policondensacdo dos mondémeros 3 e 4 ha um atomo de
bromo. Assim sendo, o teor de Br é inversamente proporcional ao grau de
polimerizacdo e, consequentemente, ao peso molecular do polimero. Cabe
ressaltar que os valores de PM obtidos a partir da correlagdo com seus
respectivos teores de Br podem ser superestimados em razdo da substituicdo
do atomo de Br durante a reacdo e/ou etapas de lavagem do polimero por
espécies nucleofilicas diferentes aos mondmeros ou seus oligdbmeros. No caso
do sistema catalitico Cul/L-prolina, substituicdes indesejadas do atomo de Br
merecem atencdo especial jA que a propria L-prolina (5) possui habilidade
nucleofilica para uma possivel substituicdo do Br, conforme demonstrado na

Figura 24 com relagdo aos monoémeros.

HZN@Br HZN@N
—N —N
HO,C
3 Q\COZH Cul, base 2
H

+
Solvente

5 A CO,H
Br@NHz Efw—@—NHz
—N —N
4 Produtos das condensacdes do ligante

com 0s mondmeros

Figura 24: Possivel condensacéo entre ligante e monémeros
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A técnica analitica utilizada para quantificacdo do teor de Br foi a
fluorescéncia de raios-x de energia dispersiva. As curvas de calibracdo foram
construidas a partir de misturas de polianilina/KBr e correlagcbes satisfatérias
entre intensidades de sinais e teores de Br foram alcancadas. O uso de
polianilina como matriz para o KBr foi importante para garantir condicbes
analiticas similares entre os padrbes e as amostras de PAPI. A fluorescéncia
de raios-x ndo destrdi o polimero durante a analise, 0 que é uma grande
vantagem quando se trabalha com produtos preparados em sintese de
pequena escala. Na Figura 25 € exemplificada uma das curvas analiticas

empregadas nas quantificac6es dos teores de Br.

16 -

12 +

% de Bromo
oo

O T T T T 1
0 200 400 600 800 1000

Intensidade (cps/uA)

Figura 25: Exemplo de curva analitica para determinagéo dos teores de Br

Durante as analises de fluorescéncia das PAPI, para validar as curvas
de calibracdo e confirmar a exatiddo dos resultados fornecidos, os monémeros
também tiveram seus teores de bromo determinados e apresentaram uma

excelente correlacdo com seus PM, como demonstrado na Tabela 3.
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Tabela 3. Validacdo das curvas de calibracdo do Br

Mondémero % de Br GP PMcaic / PMgea
3 (lote 1) 46,6 0,98 171,2/173
3 (lote 2) 46,3 1,00 172,8/173

4 45,1 1,05 177,6/173

A relacdo entre a porcentagem de Br e o PM do material foi dada através

da seguinte equagéo:

% Br =8000/PM,

sendo PM =92 x GP + 81.

As analises de fluorescéncia também permitiram fazer uma estimativa do
teor de cobre nos polimeros preparados. Desta forma, foi constatado que o
procedimento inicial de lavagem do produto da reagdo com solucdo aquosa de
NH;OH 10 % néo estava sendo efetivo e materiais com até 5% de cobre foram
observados. O uso de solucédo aquosa de EDTA dissédico (pH=4) reduziu os
teores de cobre a menos de 1%. A dificuldade de obtencdo de
poliaminopiridinas livres de ions metalicos apds o procedimento de sintese se
deve a alta capacidade quelante destes polimeros. Esta caracteristica
potencializa o uso das poliaminopiridinas na fabricacdo de eletrodos
modificados (PARK et al., 1996; KAN et al., 2001).

4.2 Estudo Sistematico para Sintese de PAPI

A fim de definir as melhores condicbes de sintese das PAPI,
primeiramente foram avaliadas as reatividades dos mon6meros e o efeito da
temperatura no grau de polimerizagdo dos materiais formados, sendo o0s

resultados apresentados na Tabela 4, pagina 48. A maioria dos testes
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realizados neste trabalho foi repetida no minimo uma vez. As demais condi¢cbes

de reacéo utilizadas foram semelhantes as descritas na Figura 20, pagina 40.

A andlise dos resultados da Tabela 4 indicou que o mondmero 3 possui
uma maior reatividade em relacdo ao monémero 4, ja que levou a formacao de
polimeros com maiores PM e rendimentos mais satisfatérios (comparacdes
entre os testes 1 e 6, 2 e 7, e 4 e 8, conforme Tabela 4). Calculos de cargas
atdmicas parciais usando teoria de densidade funcional (DFT) a partir do
método NPA (Natural Population Analysis) indicaram uma carga parcial positiva
de 0,090 para o atomo de carbono ligado ao Br no monémero 3, por outro lado,
para o mondmero 4 foi calculada uma carga parcial negativa de -0,214 no
mesmo tipo de atomo (Figura 26). A maior carga positiva do carbono ligado ao
bromo do monémero 3 em relagdo ao carbono do mondmero 4 parece
aumentar a velocidade da etapa de ativacao do haleto e, conforme mencionado
na secao 1.3, esta etapa determina a velocidade da reacao de condensacéo. O
grupo de Kuwabara observou 0 mesmo comportamento entre estes
mondmeros nas sinteses de PAPI empregando complexos de Pd como
catalisadores e valores proximos aos aqui apresentados de cargas parciais
foram calculados por estes pesquisadores (KUWABARA et al., 2009). Além do
método NPA, as cargas atdmicas parciais dos monémeros 3 e 4 também foram
determinadas empregando os métodos AIM (Atoms-in-Molecules) e o ChelpG
(CHarges from ELectrostatic Potentials using a Grid based method), sendo
também verificados valores de cargas parciais mais positivos para o atomo de

carbono ligado ao bromo no monémero 3 (APENDICE A, pagina 81).

+ 0,090 -0,214
72BN AV
H,N C—Br Br—C NH,
N\ N\
-0,434 - 0,496
3 4

Figura 26: Cargas atdbmicas parciais dos monémeros 3 e 4 calculadas por NPA
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A reduzida reatividade do mondémero 3 resultou na formacdo de
pequenos oligbmeros e, no caso das reagdes a temperatura de 80 °C (Tabela
4, teste 5), a solubilidade do material na solucdo de EDTA usada no
procedimento de lavagem impossibilitou o isolamento do produto, o que
inviabilizou a determinac&o do teor de bromo. A preparacdo dos polimeros em
escala sintética maior facilitou os processos de extracao e purificacdo, levando

a formacgéo de materiais com maiores GP (Tabela 4, teste 6).

Em um primeiro momento, os resultados em relacdo a variagcdo da
temperatura de reacdo induzem a idéia que o uso de temperaturas mais
elevadas resulta em polimeros com maiores graus de polimerizacdo. Contudo,
o valor extremamente alto de GP para as condensacdes do monomero 3 a
115 °C (Tabela 4, teste 4) indicou a necessidade de andlises adicionais do
material. Assim sendo, realizou-se a determinacdo dos tempos de escoamento
(TE) das solucdes das PAPI em acido féormico a 30 °C utilizando um
viscosimetro do tipo Ubbelohde. Os resultados sdo apresentados na Tabela 5,
pagina 49.

Tabela 4. Avaliacao das reatividades dos mondmeros e efeito da temperatura na
sintese de PAPI

Teste Monémero Temp (°C) GP/PM? Rend (%)

H2N4</j\>78r

1 N 80 21/2013 44
3
2 3 100 46/4313 61
3 3 100 64/5969 73°
4 3 115 1805/166141 55
7 N\

Br NH

5 Q ? 80 : 0°
4

6 4 80 3/357 20 ™
7 4 100 6/633 23
8 4 115 15/1461 28

# Calculados a partir da correlacdo com o teor de Br. ® Escala sintética duas vezes maior. ¢ N&o foi obtido

material para analise de teor de bromo. 4 Material lavado apenas com agua destilada.
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O tempo de escoamento é proporcional a viscosidade da solucdo do
polimero, desta maneira, para um par polimero-solvente a uma mesma
temperatura e concentragéo, o aumento de PM deve provocar um aumento de
TE (LUCAS et al., 2001). Todavia, esse comportamento ndo é observado nos
resultados da Tabela 5. O menor tempo de escoamento das PAPI preparadas a
115 °C em relacdo as sintetizadas a 100 °C, apesar do valor de PM muito mais
elevado das primeiras, sugere a obtencdo de valores superestimados de graus
de polimerizagéo a partir da correlagdo com o teor de bromo. De acordo com o
que foi anteriormente discutido, substituicdes do atomo de bromo por espécies
nucleofilicas diferentes dos mondmeros causam esta superestimacdo. Ao que
tudo indica, a temperatura de 115 °C ocorre uma maior proporcdo de reacdes
de condensagdo entre ligante e bromoaminopiridinas que nas demais
temperaturas de estudo. Analises de ressonancia magnética nuclear (RMN) de
'H e '3C, apresentadas nas secBes referentes & caracterizacdo do material,
também apontam para a condensacdo da L-prolina. Os resultados de TE
também indicam que as cadeias das PAPI preparadas a 100 °C sdo maiores
que as das obtidas a 80 °C e vdo ao encontro do que foi observado na
correlagdo com os resultados de fluorescéncia de raios-x. Conforme sera
mostrado em secdes posteriores do texto, as analises de infravermelho,
difratometria de raios-x e analises térmicas sdo coerentes com esta

constatacao.

Tabela 5. Tempo de escoamento das PAPI em &cido férmico

GP/T(°C)* Concentracéo (g dL™) TE (s)
21/80 0,5 623
64/100 0,5 674

1805/115 0,5 631

*Temperatura de polimerizacéo

N&o é possivel determinar a magnitude da superestimacdo dos valores
de GP e PM calculados a partir das analises de fluorescéncia, porém, uma
correlacéo aceitavel € encontrada entre os teores de Br e os PM dos materiais

sintetizados em temperaturas de até 100 °C.
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Os resultados até aqui discutidos indicam que poliaminopiridinas com
mais elevados graus de polimerizacdo sdo obtidas a partir do emprego do
mondmero 3 e da aplicacdo de uma temperatura de reacdo de 100 °C. Fixados
estes dois parametros, outros estudos foram realizados para avaliar as demais
variaveis que podem influenciar na reacdo de policondensacdo e seus

resultados sédo apresentados na Tabela 6, pagina 51.

Os estudos mostraram que entre as bases inorganicas utilizadas o grau
de eficiéncia na reacao de policondensacgédo segue a ordem K3PO, > K,CO3 >
Cs,CO3; (comparacao entre os testes 1, 2 e 3, conforme Tabela 6). Nao houve
diferenca significativa entre os valores de GP das PAPI preparadas
empregando K3PO, ou K,COj; contudo, melhores rendimentos foram
alcancados com o uso da primeira base. Esta observacdo indica que ha uma
menor dispersdo no tamanho das cadeias das PAPI sintetizadas na presenca
de K3PO,. Estudos recentes consideram que a funcao principal da base nas
reacoes de condensacao para formacédo de ligacdes C-N € a desprotonacao da
espécie nucleofilica (STRIETER et al., 2009) e, para tanto, fatores como a
capacidade de ionizacao da base no solvente da rea¢do e o seu contra-ion tém

influéncia direta na sua atividade (YANG et al., 2009).

Aproximadamente 70% das condensacdes que levam a formacdo da
cadeia do polimero ocorrem nas primeiras 40 horas de reacdo (Tabela 6,
comparacdo entre teste 1 e 5), 0 que sugere uma continuacdo da
polimerizacdo nas espécies ja precipitadas em virtude destes materiais nao

apresentarem uma boa solubilidade em DMSO.

A grande importancia do uso da L-prolina como agente quelante para a
eficiéncia do sistema catalitico foi confirmada com os resultados apresentados
no teste 6 da Tabela 6, onde a auséncia do ligante no meio de reacéo levou a
formacdo de PAPI com grau de polimerizacdo e rendimento baixos. A formacéao
das oligoaminopiridinas na auséncia da L-prolina é uma evidéncia de
habilidade quelante por parte do monémero 3 em relacdo ao Cu (), no entanto,
este quelato deve ser menos efetivo para condensacdes que o quelato formado
entre o cobre e o aminoacido. Calculos de cargas atdémicas parciais a partir de

DFT apontaram para valores negativos relativamente altos para os atomos de
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nitrogénio dos anéis piridinicos dos monémeros (Figura 26, pagina 47), o que

suporta a hipétese de habilidade quelante por parte do composto 3.

Resultados menos satisfatorios foram obtidos a partir do uso de DMF
como solvente (comparagédo entre testes 5 e 7, Tabela 6). Possivelmente, a
pior solubilidade das PAPI em DMF em relacdo ao DMSO seja o fator

responsavel pela diferenca constatada.

Tabela 6. Sintese de PAPI a partir do monémero 3 a 100 °C

Teste Base Tempo (h) GP/PM? Rend (%)
1 K,CO3 80 46/4313 61
2 K3POy4 80 45/4221 80
3 Cs,CO; 80 30/2841 45
4 KsPOy4 80 64/5969 87"
5 K,CO3 40 32/3025 62
6 K,CO3 40 71725 28°
7 K,COs 40 18/1737 32¢

& Calculados a partir da correlacdo com o teor de Br. ® Escala sintética duas vezes maior. © Sem uso de

L-prolina. 4 Uso de DMF ao invés de DMSO como solvente.

Os resultados do estudo sisteméatico mostraram que as melhores
condicdes de sintese para preparo de PAPI usando o sistema catalitico
Cul/L-prolina passam pelo emprego do mondémero 3, temperatura de reacao de
100 °C, K3PO4 como base e DMSO como solvente. Em todos os testes foi

utilizada uma razéo Cul/L-prolina de 1:2.

A metodologia sintética aqui desenvolvida para preparo de
poliaminopiridinas empregando catalise por cobre levou a formacédo de
polimeros com pesos moleculares proximos aos obtidos a partir das reacdes
com paladio (KUWABARA et al., 2009). No entanto, o sistema catalitico

Cu/L-prolina é consideravelmente mais simples e barato que o seu analogo a
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base de Pd, como demonstrado na Figura 27. Cabe ressaltar que da mesma
maneira que os resultados de PM calculados através da correlagdo com os
teores de bromo sdo superestimados, os valores fornecidos por SEC
provavelmente também sejam em virtude do alto grau de agregacdo das
cadeias do polimero. Kolla e colaboradores (2005) obtiveram valores de PM
por SEC até 30 % maiores que os fornecidos por espalhamento de luz para
polianilinas, sendo assim, ndo pode ser descartado um efeito similar ou até

mesmo maior para as analises das PAPI.

10 mol % Cul H
20 mol % L-prolina _ 4{@7”\'%
2 equiv. K3PO, - .
DMSO, 80 h N n
100 °C
87 %

PM = 5969
—N
3 H
2,5 mol % Pdo(dba)3 7B\ Il\l
10 mol % X-fos
—N n

4 equiv. t-BuONa
tolueno, 48 h
110 °C 83 %

PM = 7630
‘ PR,
i-Pr l i-Pr

i-Pr

Y

R = cicloexil

X-fos

Figura 27: Metodologias sintéticas para preparo de PAPI a partir de 3
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4.3 Caracterizacédo e Estudos das Propriedades das PAPI

4.3.1 Anélises de RMN

As andlises de RMN de 'H foram realizadas em DMSO e &cido
trifluoroacético deuterados (Para revisar aspectos tedricos sobre analises de
RMN recomenda-se ler SILVERSTEIN et al., 2007). A comparagdo entre 0s
espectros obtidos do mondémero 3 e das PAPI em DMSO indica a formacgao da
estrutura polimérica, sendo o sinal largo entre 6-9 ppm referente aos atomos de
hidrogénio dos anéis aromaticos da cadeia do polimero, como demonstrado na
Figura 28. O deslocamento desse sinal para maiores valores de ppm no
espectro em acido trifluoracético € um forte indicio de que em meio acido
ocorra a protonacdo dos atomos de nitrogénio da estrutura das PAPI, o que
justifica a solubilidade destes materiais principalmente em solventes proéticos.
Conforme discutido anteriormente, a repulsdo eletrostatica entre as cadeias
poliméricas carregadas positivamente em virtude da protonagdo dos centros
basicos pode provocar a diminuicdo no grau de agregacdo do polimero e,

consequentemente, aumentar a sua solubilidade.

PAPI em CF,CO,D

o

|
a _ b Cc a b
N
N
( (N} H% J/VV\}L/ PAPI em DMSO-d,
e n
C

.-M“M a b

Monémero 3 em DMSO-r.i6

= m— | S

10 9 8 7 6 5
ppm (5)

Figura 28: RMN de ‘H a 400 MHz da regi&io aromatica do mondmero e de PAPI
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Apesar da qualidade dos espectros de RMN de 'H dos polimeros néo
ser a ideal em virtude, principalmente, das caracteristicas inerentes do material,
eles também sugerem a condensacédo da L-prolina ao monémero 3 com 0 uso
de temperaturas mais elevadas. O espectro de *H de PAPI preparadas a 80 °C
nao apresentou sinais além daqueles referentes as presencas de agua e
DMSO entre 5-1 ppm (regido onde deveria aparecer a maioria dos sinais da
L-prolina), conforme apresentado na Figura 29. No entanto, 0 mesmo perfil ndo
é verificado no espectro de PAPI preparadas a 100 °C, sendo constatada a
existéncia de alguns sinais na referida regido (Figura 30, pagina 55). A
qualidade do espectro impossibilita uma correlacdo detalhada com a estrutura
da L-prolina, contudo, a presenca de sinais préximos a determinadas regides,
como o observado em 4,6 ppm (provavelmente correspondente ao hidrogénio

a da L-prolina), sugere a condensacao do ligante ao monoémero 3.

__-DMsO

HO

N

10 8 6 4 2 0
ppm (3)

Figura 29: RMN de *H em DMSO-ds a 400 MHz de PAPI preparadas a 80 °C
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10 8 6 4 2 0
ppm (3)

Figura 30: RMN de 'H em CF;CO,D a 400 MHz de PAPI preparadas a 100 °C

O resultado da andlise de RMN em estado sélido de **C do polimero
sintetizado a 100 °C também indicou o acoplamento da L-prolina (Figura 31,
pagina 56). O sinal largo entre 100-180 ppm corresponde aos atomos de
carbono do anel piridinico (provavelmente, entre 170-180 ppm haja a
contribuicdo no sinal do carbono da carboxila da estrutura da L-prolina),
enquanto que o sinal entre 15-50, ao que tudo indica, € proveniente da
estrutura do aminoacido acoplada as cadeias poliméricas. A maior intensidade
do sinal da regido de aromaticos evidencia que o numero de condensacdes do
ligante ao monémero 3 e a cadeia do polimero é consideravelmente menor que
o de condensacdes entre as moléculas de bromoaminopiridina e seus
oligbmeros. Esta observacdo € coerente com o0 maior valor de tempo de
escoamento verificado para as PAPI preparadas a 100 °C em relagdo as
sintetizadas a 80 °C (Tabela 5, pagina 49). Os espectros completos de RMN de
'H e 3C do mondmero 3 séo apresentados nos APENDICES B e C, paginas 82

e 83, respectivamente.
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Figura 31: RMN de **C em estado sélido de PAPI preparadas a 100 °C

4.3.2 Andlises de infravermelho

A formacdo da estrutura polimérica também foi confirmada por
espectroscopia de infravermelho (Figura 32, pagina 57). As bandas de
estiramento e de deformacdo angular de N-H de aminas primarias podem ser
observadas entre 3600-3100 cm™ e 1684 cm™ respectivamente, no espectro
do mondmero 3; a proveniente da absor¢édo em decorréncia da deformacgéo das
ligagBes C-H do anel piridinico é verificada préxima a 800 cm™ e as resultantes
de estiramentos da ligacdo C-Br aparecem em numeros de onda menores que
700 cm™ (SILVERSTEIN et al., 2007). A estrutura fina das bandas de
estiramento de N-H e de outras bandas do polimero sdo notavelmente mais
largas quando comparadas aquelas presentes no mondmero, 0 que €
consistente com a formacdo do polimero. De acordo com o apresentado na
Figura 32, o alargamento das bandas € proporcional ao grau de polimerizacao
do material, indicando que a determinacéo de GP através da correlagdo com o
teor de bromo para polimeros preparados até 100 °C é satisfatoria.
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Figura 32: Espectros de infravermelho do monémero 3 e das PAPI

4.3.3 Analises de difracao de raios-x

Os difratogramas de raios—x obtidos para as PAPI sdo apresentados na
Figura 33, pagina 58. Foi verificado que as PAPI com maiores GP possuem
carater predominantemente amorfo. O deslocamento do centro da banda larga
nos difratogramas para angulos menores a medida que o grau de
polimerizacdo aumenta (de 35°, GP = 3, para 25°, GP = 64) indica a existéncia
de um maior espaco intermolecular entre as cadeias poliméricas mais longas,
pois segundo a Lei de Bragg, a distancia interplanar em um arranjo de atomos
ou moléculas é inversamente proporcional ao valor do angulo 6 (SKOOG et al.,
2002). Apesar da provavel formacao de agregados, principalmente, em virtude
de ligacdes de hidrogénio, possivelmente, o crescimento da estrutura rigida das
PAPI durante a polimerizagdo resulte em um maior afastamento das cadeias
vizinhas que nao fazem parte de um mesmo agregado. Assim como verificado
nas andlises por infravermelho, os resultados de difratometria de raios-x
apresentaram uma boa correlagdo com os GP estimados a partir do teor de
bromo.
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Figura 33: Difratogramas de raios-x de PAPI com diferentes GP

4.3.4 Analises de absorg¢do no ultravioleta-visivel (UV-VIS)

As andlises de absorcdo na regidao do UV-VIS das PAPI também
apresentaram concordancia com os valores calculados de GP a partir dos
resultados obtidos por fluorescéncia de raios-x. Foram verificados o aumento
da intensidade do pico de absorcdo na regidao entre 380-400 nm e o
deslocamento do sinal para maiores comprimentos de onda para os polimeros
com valores mais elevados de graus de polimerizacdo, 0 que sugere 0
crescimento da cadeia polimérica, conforme apresentado na Figura 34, pagina
59. Este resultado é proximo ao descrito por Park e colaboradores (1996) para
poliaminopiridinas preparadas eletroquimicamente em acetonitrila (375 nm),
sendo, provavelmente, o deslocamento batocromico observado em razédo das
diferencas entre os solventes empregados nas andlises e entre os GP dos
materiais preparados. A absorcdo em aproximadamente 400 nm (transicao
77) permite fazer uma estimativa de band gap de aproximadamente 3,1 eV
ao polimero, o que indica o carater semicondutor do material em seu estado

neutro.
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Figura 34: Espectros de absor¢gédo na regido UV-VIS de PAPI com diferentes
GP em &cido trifluoroacético

4.3.5 Estudo viscosimétrico das PAPI

A natureza polieletrolitica das PAPI em soluc¢des proticas em funcéo da
formacdo de cargas positivas resultantes da protonacédo dos centros basicos da
cadeia do polimero foi confirmada com a observacdo do coeficiente angular
negativo do grafico entre viscosidade reduzida (7req) Versus concentracao do
polimero, para o par PAPI-acido formico a temperatura de 30 °C (LIAO at al.,
1995), como apresentado na Figura 35 (pagina 60). A repulsdo eletrostatica
entre as estruturas positivamente carregadas provoca um aumento no volume
hidrodinamico das cadeias e, consequentemente, a viscosidade especifica do
material aumenta (LUCAS et al., 2001). Contudo, a forte tendéncia a agregacao
das cadeias das PAPI faz com que o aumento na viscosidade especifica seja
proporcionalmente menor que o aumento verificado na concentragdo do

polimero em solucéo, o que justifica o perfil apresentado pelo gréfico.
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A adicdo de formiato de sédio as solucdes das PAPI na tentativa de
diminuir o caréater polieletrolitico do polimero ndo foi capaz de inverter a
tendéncia observada em relacdo ao grafico da Figura 35 para o par PAPI-
HCOOH. Contudo, os menores valores de viscosidade calculados indicam uma
possivel diminuicdo no grau de agregacédo do polimero. Analises posteriores de
infravermelho das PAPI empregadas nos estudos viscosimétricos mostraram
que a dissolucdo do polimero em &cido férmico concentrado néo leva a quebra
das cadeias poliméricas, o que fortalece a hip6tese da diminuicdo do carater

polieletrolitico do polimero em meio tamponado (APENDICE D, pagina 84).

Em estudos similares realizados com solucdes de polipiridinas, a adi¢ao
de formiato possibilitou uma total inversdo no grafico viscosidade reduzida
versus concentragdao (YAMAMOTO et al., 2000), o que indica uma maior
propensédo das cadeias de PAPI a agregacao.

0.25
m  PAPlem HCOOH
® PAPl em HCOOH/HCOONa
1 L
0.20 -
[
~ g |
=)
—
_| il
3,
g .
=] T @
0.15 o—e-
0l10 T I L] I L] I L] I T
0.0 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5

Concentracao (g/dL)

Figura 35: Estudo viscosimétrico das PAPI (GP = 64) a 30 °C
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4.3.6 Andlises térmicas

As analises termogravimétricas (TGA) e térmicas diferenciais (DTA) das
PAPI indicaram perda de 4gua em temperaturas entre 65-70 °C (Para revisdo
de aspectos tedricos e experimentais sobre analises térmicas ler LUCAS et al.,
2001). A resisténcia térmica a degradacdo apresentada pelo polimero mostrou-
se diretamente relacionada ao grau de polimerizacdo do material. Para PAPI
com GP igual a 7 uma degradacdo apreciavel comecou a ser verificada a
temperatura de aproximadamente 120 °C, como mostrado na Figura 36, ao
passo que materiais com GP igual a 64 comecaram a se decompor em
temperaturas a partir de 170 °C, conforme Figura 37 (pagina 62). Assim como
observado nas andlises de infravermelho, difracdo de raios-x e absor¢cdo no
UV-VIS, os resultados das analises térmicas também sao concordantes com os
valores estimados de GP a partir da correlacdo com o teor de bromo das PAPI

sintetizadas com o uso de temperaturas até 100 °C.
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Figura 36: TGA (verde) e DTA (azul) de PAPI com GP = 7 a uma taxa de aquecimento

de 10 °C min™* em atmosfera de N,
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Figura 37: TGA (verde) e DTA (azul) de PAPI com GP = 64 a uma taxa de

aquecimento de 10 °C min™ em atmosfera de N,

4.3.7 Estudo das propriedades eletroquimicas das PAPI

Andlises voltamétricas dos filmes das PAPI indicaram um pico de
reducdo eletroquimica irreversivel proximo a — 0,8 V, como demonstrado na
Figura 38 (REIS, 2006), pagina 63. No entanto, a reducao do polimero pode ser
quimicamente reversivel através da utilizacdo de metais (KAN et al., 2002). A
reducdo eletroquimica irreversivel do material provocou a diminuicdo das
intensidades dos picos nos voltamogramas ap0s varreduras sucessivas de um
mesmo filme. Tal fenbmeno ocorre em decorréncia da queda na concentracao

de espécies passiveis de oxirreducao na superficie do filme.

As PAPI em seu estado neutro apresentaram caracteristicas
praticamente isolantes nas analises de condutividade elétrica empregando a
técnica de sonda de quatro pontas, sendo obtidos valores menores que 107
Scm™ (GIROTTO e SANTOS, 2002). Contudo, apés a dopagem do polimero
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(GP = 64) utilizando uma solucdo 5% de iodo em acetona/HCl 95:5 foram
obtidos materiais com condutividade de até 1,1.10* S cm™. O valor de
condutividade apresentado pelo polimero dopado ndo é tdo elevado quanto
alguns ja& descritos na literatura para outros polimeros condutores
(SHIRAKAWA, 1995), no entanto, o aumento de cinco ordens de grandeza na
condutividade apos a etapa de dopagem € um bom indicio do potencial destes

materiais para dispositivos elétricos.
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Figura 38: Voltamograma ciclico de filme de PAPI em acetonitrila contendo 0,1 M de
TEABF,

A comparacdo entre os espectros de infravermelho de PAPI neutras e
apos o processo de dopagem (Figura 39, pagina 64) indicou que este polimero
sofre 0 mesmo tipo de dopagem &cido-base da polianilina. O perfil apresentado
no espectro de PAPI dopadas € semelhante ao verificado em polianilinas
protonadas (PING et al., 1996). O aumento de condutividade ap6s a dopagem
sugere o surgimento de estruturas quindnicas na cadeia polimérica a partir da
oxidacdo das PAPI pelo iodo. Como discutido anteriormente, quanto maior a
contribuicdo da estrutura quinénica na cadeia do polimero, menor é o band gap
do material (BREDAS, 1985).
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Figura 39: Espectros de infravermelho da PAPI (GP = 64) ap4s dopagem &cida

PAPI oxidadas (GP = 64) empregando solucdo de iodo 5% em acetona
(sem HCI) apresentaram uma condutividade de 10° S cm™. Apesar da
auséncia do acido protico, os espectros de infravermelho destes materiais
apresentaram um perfil semelhante ao das PAPI dopadas com iodo/HCI (Figura
40, pagina 65). Uma justificativa para este fendbmeno € a possivel dopagem das
PAPI pelos ions cobre ainda presentes no polimero.
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Figura 40: Espectros de infravermelho de PAPI (GP = 64) ap4s oxidacao

4.4 Tentativa de Sintese de Polianilina Empregando o Sistema Catalitico
Cul/L-prolina

Na tentativa de avaliar a eficiéncia do sistema catalitico Cul/L-prolina na
sintese de outros polimeros condutores baseados em cicloarométicos
haloaminados, foi realizado um estudo a fim de se obter polianilina a partir da
reacdo de policondensacdo da 4-bromoanilina (6), sendo os resultados
apresentados na Tabela 7, pagina 66. Assim como no caso das PAPI, as
estimativas dos valores PM das polianilinas foram feitas através da correlagédo
com o teor de bromo e foi empregada a mesma equacao apresentada na

pagina 46. Contudo, para determinacdo do grau de polimerizacao foi utilizada a
seguinte equacao:

PM=91x GP + 81
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Constatou-se que a 4-bromoanilina possui uma baixa reatividade frente
as condicles de sintese utilizadas, sendo obtidos materiais com baixo grau de
polimerizacao (testes 1 e 3, conforme Tabela 7). O uso de diferentes tipos de
bases inorganicas e a alteracdo do solvente no meio de reagdo nao

propiciaram melhoras significativas nos resultados obtidos.

Tabela 7. Reac8es de policondensacéo de 6 empregando Cul/L-prolina

10 mol % de Cul ||-| Il-l
20 mol % de L-prolina

Solvente

6 100 °C, 80 h Polianilina
Teste Solvente Base GP/PM Rendimento
1 DMSO Ko.CO3 6/627 58
2 DMSO Cs,CO; - 0"
3 DMSO Li,CO3 4/445 62
4 DMSO KsPO, - 0°
5 DMF Li,CO4 - 0°

- = b 5 : =
& Calculados a partir da correlagdo com o teor de Br. - O solido residual da evaporacdo do solvente

apresentou grande solubilidade nas solu¢des utilizadas no procedimento padrdo de lavagem e com isso

nao se obteve material para analise de teor de bromo.

Assim como para os mon6meros 3 e 4, foram calculadas as cargas
atdbmicas parciais do monémero 6 a partir de teoria de densidade funcional.
Utilizando o método NPA, foi encontrado um valor de carga parcial de — 0,160
para o atomo de carbono ligado ao bromo, o que vai ao encontro da pouca
reatividade observada para o composto 6, conforme anteriormente discutido.

A concordancia entre os resultados obtidos experimentalmente em
relacdo as reatividades dos monémeros 3, 4 e 6 e os calculos tedricos de

cargas atdbmicas parciais, em especial da ligacdo C-Br, indicam o uso de DFT
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como uma ferramenta Util para avaliar a reatividade de possiveis monémeros
para reacdes de policondensacdo empregando tanto sistemas cataliticos de
cobre quanto de paladio. Neste contexto, as cargas atdmicas parciais dos
compostos 5-amino-2-bromopirimidina (7), 2-amino-5-bromopirimidina (8) e 2-
amino-5-bromopirazina (9) foram calculadas a partir do método NPA e os
resultados sdo apresentados na Figura 41. De acordo com os calculos, o0s
compostos 7 e 9 devem apresentar boas reatividades a policondensacdo em
razdo das cargas parciais positivas nos seus respectivos atomos de carbono
ligados ao bromo. Com isso, é promissor o uso de sistemas cataliticos
cobre/ligante semelhantes ao aqui estudado para preparacdo de classes de
polimeros nitrogenados como poliaminopirimidinas e poliaminopirazinas. Além
do método NPA, as cargas atdbmicas parciais dos compostos 6-9 também foram
calculadas utilizando os métodos AIM e ChelpG (APENDICE E, pagina 85).

0,30 -0,27
Br—\C/N_ NH Bri\c/:N>—NH
N/ 2 \ ’\{ 2
7 8
0,03
\ e
Br—C ‘>7NH
- 2
N
9

Figura 41: Cargas atdmicas parciais dos compostos 7-9 calculadas por NPA
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5. CONCLUSOES E PERSPECTIVAS

O emprego do sistema catalitico Cul/L-prolina mostrou-se eficiente no
preparo de poliaminopiridinas, sendo a formacdo do polimero confirmada

através de andlises de RMN de *H e *3C e infravermelho.

A determinacdo dos pesos moleculares a partir da correlacdo com os
teores de bromo das PAPI preparadas com temperaturas de até 100 °C
apresentou concordancia com os resultados fornecidos por analises de
difratometria de raios-x, analises térmicas e espectroscopias de infravermelho e
UV-VIS. Contudo, em razdo da condensacéo do proprio ligante a estrutura do
mondmero e/ou do polimero, os valores de PM calculados através da anélise
de grupo terminal sdo superestimados. Temperaturas de reacdo maiores que
100 °C inviabilizam o uso do sistema catalitico Cul/L-prolina, ja que conduzem
preferencialmente a condensagdo do ligante. Provavelmente, para
temperaturas mais elevadas, o uso de N-N-dimetilglicina como ligante seja

mais eficaz em virtude da menor habilidade nucleofilica deste aminoacido.

Testes de solubilidade e estudos viscosimétricos indicaram a existéncia
de um alto grau de agregacéo entre as cadeias das poliaminopiridinas, sendo a
formacao de ligac6es de hidrogénio intercadeias responsavel por grande parte
da tendéncia a formacdo de agregados. O carater de polietrélito apresentado
pelo polimero em meio &acido e as andlises de RMN de 'H em A&cido
trifluoracético deuterado comprovam a protonacdo dos centros basicos da
cadeia polimérica e justificam a solubilidade das PAPI exclusivamente em
solventes préticos. Além dos aspectos relacionados aos graus de agregacao e
polimerizacao, a formacédo de ligacdes cruzadas na estrutura do polimero pode
influenciar na solubilidade das poliaminopiridinas. Desta forma, a relagéo entre
0 uso do sistema Cul/L-prolina e a formacéo deste tipo de ligagdo deve ser

melhor avaliada.

A dopagem acida das PAPI em meio oxidante provocou um aumento
consideravel na condutividade apresentada pelo material, que em seu estado
neutro possui carater praticamente isolante. Foi observado um incremento na

condutividade dos polimeros a partir da simples oxidacdo com iodo, o que pode
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ser resultado de uma possivel dopagem das PAPI por ions cobre. Os
resultados obtidos indicam que as poliaminopidinas podem ser dopadas pelos

mesmos processos empregados em polianilinas.

Célculos de DFT foram ferramentas eficazes para justificar a reatividade
dos mondmeros estudados. Eles mostraram que a carga atémica parcial do
carbono ligado ao halogénio tem um papel fundamental na eficiéncia das
reagBes de condensacdo. O uso deste tipo de célculo para avaliar a reatividade
de possiveis monémeros para sintese de novos materiais deve auxiliar na
escolha de sistemas mais suscetiveis as reacfes de policondensacéo

catalisadas por metais como cobre e paladio.

As modernas reacgbes de Ullmann-Goldberg surgem como mais uma
alternativa para preparacado de polimeros condutores nitrogenados, mostrando
resultados satisfatérios para reacbes de condensacdo em condi¢cdes
relativamente brandas. A utilizacdo de sistemas cataliticos simples como o
Cul/L-prolina e varias outras combinacdes possiveis de cobre/ligante
fundamentam o uso do termo “revolucao” ao descrever o efeito da descoberta

do uso de ligantes na area de reacdes de condensacao catalisadas por cobre.
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6. PARTE EXPERIMENTAL

6.1 Geral

Os solventes de grau técnico utilizados nas reacoes e separacdes foram
previamente tratados. Um evaporador rotativo FISATOM operando a pressao
reduzida foi empregado nas etapas onde foram necessarias evaporacao e/ou

concentracdo de solventes.

As analises de infravermelho e de fluorescéncia de raios-x por energia
dispersiva foram realizadas em espectrometros SHIMADZU, modelos FTIR
8300 (LCQUI-UENF) e EDX 700 (LECIV-UENF), respectivamente. Pastilhas de
KBr foram utilizadas nas analises de infravermelho. Os difratogramas de raios-x
dos polimeros foram obtidos a partir de um difratdbmetro SEIFERT modelo
URD-65 (LCFIS-UENF) com radiacdo Co-Ka. As analises térmicas foram
realizadas em um instrumento 2960 SDT V3.0F (LAMAV-UENF) de 20 a 900°C
a uma taxa de aquecimento 10°C.min™, sob atmosfera de nitrogénio. Nas
analises de absorcdo no UV-VIS foi empregado um espectrofotbmetro
SHIMADZU, modelo 1601 PC (LCQUI-UENF).

Os espectros de RMN em estado liquido de 'H e '3C as respectivas
frequéncias de 400MHz e 100MHz foram registrados em um espectrometro
JEOL modelo ECLIPSE+ 400 (LCQUI-UENF). Para a andlise de RMN de *3C
em estado solido foi empregado um espectrobmetro Bruker Avance Il (IQ-
UNICAMP).

Nas analises de condutividade foram empregadas uma sonda
CASCADE, modelo C4S-54/50, uma fonte de alimentacdo de tensdo MINIPA,
modelo MPC- 303 DI, e dois multimetro MINIPA, modelos MDM-8146 e ET-
2600, sendo montado o sistema de sonda quatro pontas apresentado na Figura
42, pagina 74.

O Cul utlizado foi previamente lavado com THF anidro utilizando

extrator Soxhlet.
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6.2 Procedimentos Experimentais

Os procedimentos experimentais relatados a seguir referem-se aos

melhores resultados obtidos.

6.2.1 Teste de solubilidade

A solubilidade das PAPI preparadas foi avaliada a partir do método
descrito por Li e colaboradores (2000): Uma quantidade determinada de
polimero (5 mg) foi dispersa em um frasco contendo um volume fixo de
solvente ou solugdo de LiCl 0,1 M (0,5 mL). A mistura foi agitada por 24 h a
temperatura ambiente e, em seguida, a solubilidade foi avaliada para cada
solvente do estudo.

6.2.2 Procedimento padréo para sintese das PAPI

A um baldo de 50 mL contendo o monémero 3 ou 4 (500 mg, 3 mmol),
Cul (55 mg, 0,3 mmol), L-prolina (67 mg, 0,6 mmol) e uma base inorganica (2
equivalentes), equipado com agitacdo magnética e sob atmosfera de
nitrogénio, adicionou-se DMSO (25 mL). A solucdo foi mantida sobre
aquecimento por 80 h. Em seguida, foi conectado ao baldo um sistema de
destilacdo e o solvente foi retirado através de uma destilacdo a baixa presséo
(cerca de 1 mmHg) a 60 °C. Obteve-se um sdlido marrom escuro no fundo do
recipiente. Durante filtracdo em funil analitico, o soélido foi lavado com agua
destilada, solu¢cdo aquosa de EDTA dissodico (pH=4), novamente &gua
destilada e seco utilizando sistema de vacuo. O sélido foi armazenado em
estufa a 50 °C por cerca de 24 horas e , apds atingir o equilibrio térmico com o

ambiente em um dessecador, foi pesado em uma balanca analitica.
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6.2.3 Procedimento padréo para sintese de Polianilinas

Na tentativa de sintese de polianilinas empregando o sistema Cul/L-
prolina foi adotado o mesmo procedimento padrdo descrito acima para as

PAPI, porém, foi utilizado como mondémero o composto 6.

6.2.4 Determinacéao do teor de bromo a partir de fluorescéncia de raios-x

As curvas de calibracdo foram construidas a partir de misturas de
polianilina/KBr com diferentes porcentagem de bromo. A polianilina foi
preparada por polimerizacdo quimica empregando (NH4).S»,0s, conforme
descrito por Bastos (2008). Cinco misturas de polianilina/KBr com 1,6%; 2,5%;
5,3%; 8,3% e 14% de bromo foram preparadas gravimetricamente. As misturas
foram homogeneizadas com o auxilio de almofariz e pistilo de porcelana. Em
seguida, cada mistura foi analisada em um espectrometro de fluorescéncia de
raios-x. As curvas de calibracdo de bromo foram obtidas a partir do gréfico
plotado entre o teor de bromo das misturas polianilina/KBr versus as
respectivas intensidades da banda Ko do Br. ApOs a construgcdo das curvas de
calibracdo, os polimeros sintetizados foram analisados e os teores de bromo

determinados empregando as equag¢des das curvas de calibracao.

6.2.5 Determinacédo do teor de cobre a partir de fluorescéncia de raios-x

Os teores de cobre dos polimeros foram estimados a partir da relacao
entre os resultados semiquantitativos fornecidos pelo espectrometro para os
dois elementos (Cu e Br) e o valor do teor de bromo determinado através das

curva de calibracéo de polianilina/KBr.
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6.2.6 Andalises de viscosidade

Quatro solucdes de PAPI em &cido formico com concentracdes de
0,963; 1,116; 1,254 e 1,500 g dL™ foram preparadas e seus respectivos tempos
de escoamento determinados por um viscosimetro capilar do tipo Ubbelohde
(LCQUI-UENF). Foram realizadas cinco medidas de TE por concentragdo e
levou-se em consideracdo a média dos valores obtidos. Apds o término das
medidas em &cido formico, foi adicionado uma massa de formiato de sodio as
solucbes dos polimeros a fim de se obter uma concentracdo de
aproximadamente 0,1 M de HCOONa. Em seguida, o tempo de escoamento
das soluc¢des tamponadas foi determinado conforme descrito acima. Durante as
analises o viscosimetro ficou submerso em um banho termostatizado a

temperatura de 30 + 1 °C.

A viscosidade reduzida (7req) de cada solugéo foi calculada a partir da
razdo entre sua viscosidade especifica (7sp) € a concentragéo da solugéo. A
viscosidade especifica foi determinada utilizando a seguinte equacédo (LUCAS
et al., 2001):

nsp = (t—1to) / to,

sendo t o tempo de escoamento da solucdo do polimero e to 0o tempo de
escoamento do solvente puro. Neste caso, to foi considerado o tempo de
escoamento do &cido férmico para o sistema PAPI/acido formico e o tempo de
escoamento para uma solucao 0,1 M de formiato de s6dio em acido férmico
para o sistema PAPI/HCOOH/HCOONa.

Nas determinacdes dos tempos de escoamento para as PAPI
sintetizadas a diferentes temperaturas (resultados apresentados na Tabela 7),
foram preparadas trés solugbes do polimero em acido férmico com
concentracdo de aproximadamente 0,5 g dL™, uma para cada temperatura de
estuto. O tempo de escoamneto foi determinado conforme o procedimento

descrito acima.
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6.2.7 Medidas de condutividade da PAPI dopada

Adotou-se o seguinte procedimento de dopagem para o polimero: A um
baldo de 100 mL contendo a PAPI (200 mg), equipado com agitagcdo magnética
e sob atmosfera de nitrogénio, adicionou-se uma solucdo 5% de iodo em
acetona/HCI 9:1 ( 60 mL). A solucdo foi mantida sobre agitacdo magnética a
temperatura ambiente por 48 horas. Em seguida, filtrou-se a solugao utilizando
um funil analitico e o solido obtido foi seco sob baixa pressao
(aproximadamente 1 mmHg) e pesado. Finalmente, o material foi prensado em
um sistema utilizando 8 toneladas por 10 minutos, sendo obtida uma pastilha

que teve sua espessura determinada através do uso de um paquimetro.

A condutividade do polimero dopado foi calculada a partir do método de
sonda quatro pontas (ou de quatro terminais) montando-se um circuito como o
mostrado na Figura 42. A pastilha do polimero dopado foi colocada sob as
guatro pontas da sonda e tensfes entre 0,5 V e 4,5 V foram aplicadas. As
correntes e as tensdes medidas no circuito foram anotadas e estes valores,
mais a medida da espessura da pastilha, foram plotados em uma planilha do
programa computacional Microsoft Excel formatada conforme o trabalho de
Girotto e Santos (2002).

Fonte

@ F

o Sonda 4 pontas

Figura 42: Circuito elétrico baseado no método da sonda de quatro pontas para medir
condutividade de sdlidos (GIROTTO e SANTOS, 2002)
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6.2.8 Oxidacéao das PAPI com iodo

Adotou-se o0 mesmo procedimento descrito no primeiro paragrafo da
secdo acima, 6.2.7, porém, foi empregada uma solucdo 5 % de iodo em

acetona.

6.2.9 Calculos de cargas atébmicas parciais

Os calculos de cargas atdbmicas parciais foram realizados empregando
teoria de densidade funcional (DFT) a partir do programa computacional
Gaussian 03 versdo D.01. A aproximacdo para o funcional de troca e
correlacédo escolhido para este trabalho foi o PBE1PBE, que € um funcional do
tipo hibrido. Trés métodos de célculo foram empregados nas determinagfes
das cargas parciais: o AIM (Atoms-in-Molecules), o CHelpG (CHarges from
ELectrostatic Potentials using a Grid based method), e o NPA (Natural

Population Analysis).
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8. APENDICES

APENDICE A — Cargas atdmicas parciais dos monémeros 3 e 4

Método AIM
+ 0,59 0,11
72 \ 7\
HoN /C—Br Br—C NH-
—N \:N
3 4
Método ChelpG
+ 0,37 0,20
72 / \ 7\
HoN /C—Br Br—C NH»
—N “—N



APENDICE B — Espectro de RMN de *H do composto 3

H,N )—Br
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3
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APENDICE C — Espectro de RMN de **C do composto 3

HoN Br
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APENDICE D — Espectros de infravermelho das PAPI (GP = 64) empregadas

no estudo viscosimétrico

Transmitancia (%)

—— PAPI antes do estudo viscosimétrico

----- PAPI depois do estudo viscosimétrico

f I I I I I ]
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Numero de onda {cm’1)
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APENDICE E — Cargas atdmicas parciais dos mondmeros 6-9.

Método AIM
-0.09 -0,12 0,55
—N
7 TR oy S
Br—C NH, r— />— 2 r— p )
% NI MY
6 8 9

Método ChelpG

-001 0.71 -0,39 017

Br—\C\_/ NH, Br—\Ci\D—NHZ Br;\CC’\}—NHZ Br>c®—NH2

N
6 7 8 9





