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Resumo

Os isdmeros do 1,2-ciclo-hexanodimetanol s&o derivados di-hidroxilados do
ciclo-hexano e as suas estruturas os tornam excelentes candidatos para o estudo
de formas polimorficas. Neste trabalho estudou-se o isbmero cis e 0 isbmero trans,

mais especificamente, o enantidmero trans-(1R2R)-CHDM.

Para a caracterizacdo das formas polimérficas utilizou-se como método de
andlise térmica a calorimetria diferencial de varrimento e como técnica
complementar desse tipo de analise a termomicroscopia com luz polarizada. Fez-
se também espectroscopia de infravermelho com reflectancia total atenuada uma
vez que este método evidencia as alteracbes na rede cristalina, e assim a
existéncia de formas polimoérficas.

O estudo incluiu também a caracterizacdo do espaco conformacional do
isbmero trans através de um método MP2 com bases de fun¢fes aug-cc-pVDZ. O
espectro vibracionaional simulado foi usado para atribuir as bandas observadas no
espectro de infravermelho e foi possivel identificar o conférmero mais estavel
assim como comparar as energias de Gibbs entre todos os conférmeros

analisados.
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Abstract

1,2-Cyclohexanedimethanol isomers are dihydroxylated cyclohexane
derivatives and their structures make them excellent candidates for the study of
polymorphic forms. In this work the cis isomer and the trans isomer, more
specifically, the trans- (1R2R) -CHDM enantiomer were studied.

For the characterization of the polymorphic forms the differential scanning
calorimetry was used as thermomicroscopy with polarized light as the
complementary technique of this type of analysis. Infrared spectroscopy was also
performed with attenuated total reflectance since this method evidences changes
in the crystalline lattice, and thus the existence of polymorphic forms.

The study also included the characterization of the trans isomer
conformational space through an MP2 method with bases of aug-cc-pvVDZ
functions. The simulated vibrational spectrum was used to assign the bands
observed in the infrared spectrum and it was possible to identify the most stable
conformer as well as to compare the Gibbs energies between all the analyzed

conformers.
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1. Introducéo

Os derivados de di-hidroxi-ciclo-hexano sdo uma classe de compostos que
apresentam um rico polimorfismo [1]. Os estudos feitos com esses derivados apontam
que os cis-1,2 [2] e cis-1,4-ciclo-hexanodiois [3] mostram mesofase de cristais plasticos
cubicos. Sendo que para o cis-1,4 outras duas formas polimérficas foram identificadas
[3]. J& para o isbmero trans 1,2-ciclo-hexanodiol verificou-se a existéncia de duas formas
polimorficas, sendo uma delas metaestavel [4].

Para o isdbmero trans-1,4-ciclo-hexanodiol foram identificados trés formas
sélidas sendo duas dessas descobertas mais recentemente (2009) [5] cujo suas
estabilidades relativas foram estabelecidas. A primeira forma polimoérfica foi identificada
em 1998 [6]. A estrutura cristalina de umas das formas polimorficas identificadas em
2009 apresenta estrutura monoclinica solucionada por difracdo de Raios X de cristal
simples [5]. J& as outras duas formas exibiram conformac&o isomadrfica ndo usual, isto é,
a coexisténcia de conférmeros bi-equatoriais e bi-axiais na mesma estrutura cristalina [5-
6].

Até entdo, ndo foram encontrados na literatura resultados significativos a
respeito dos isomeros cis-1,2 e trans-1,2-ciclo-hexano-dimetanol. No entanto, alguns
estudos foram feitos tendo como obijetivo investigar a estrutura molecular e polimorfismo
do isémero trans-1,4-ciclo-hexano-dimetanol [1]. Nesse estudo, verificou-se pela anélise
do espaco conformacional da molécula isolada, que os conférmeros bi-equatoriais
apresentam estabilidade semelhante, porém os bi-axiais possuem energias muito
maiores, sendo, portanto, mais desestabilizadoras. A0 mesmo tempo, os substituintes
hidroximetil tem preferéncia por conformac8es gauche/anti ou gauche+gauche-.

Neste mesmo estudo, verificou-se a existéncia de polimorfismo através de ciclos
de aquecimento e arrfecimento do composto objeto de analise. As duas formas
polimorficas foram estéo isoladas e a estrutura cristlina solucionada, e ambos contém
exclusivamente a conformacéo bi-equatorial [1].

Tendo como base os resultados obtidos dos compostos apresentados, o
que corrobora a afirmacdo de que os derivados dihidroxilados do ciclohexano
apresentam grande polimorfismo, o presente trabalho almeja investigar a presenca de
formas polimérficas e/ou mesofases dos isbmeros cis-1,2 e trans-1,2 do
ciclohexanodimetanol, face a auséncia de estudos sobre os mesmos.

O composto 1,2 ciclo-hexanodimetanol (1,2-CHDM) é um derivado dissubstituido
do ciclo-hexano 0 qual é um hidrocarboneto da classe dos ciclo-alcanos que possuem

estruturas tridimensionais muito estaveis. Estabilidade essa devida ao balan¢o em anéis



de 6 atomos entre os termos entalpico, que esta relacionado com a estabilidade do
estado de transicdo e tamanho do anel, e entrépico que diz respeito a probabilidade dos
extremos da cadeia se encontrarem [7].

De acordo com a disposicdo dos atomos que constituem os grupos substituintes,
o 1,2-CHDM pode ter dois isdbmeros geométricos: cis e trans. Quando os dois
substituintes estdo do mesmo lado da molécula, o composto é denominado cis, se
encontrarem em posi¢des opostas, denomina-se trans.

As ligacOes entre os atomos séo ligacdes do tipo sigma e assim, estao sujeitas a
rotagdes em torno dessa ligagao formado arranjos tridimensionais diferentes, chamados
conférmeros. Esses por sua vez podem apresentar energias diferentes e aquele que
possuir menor energia é denominado o mais estavel. A superficie de energia potencial
do ciclo-hexano apresenta dois conférmeros estaveis ndo degenerados: em cadeira, que
€ a mais estavel (menor energia) porque nao apresenta tensao angular nem tensao
torsional, e em barco, que é a menos estavel devido a tenséo torsional. As conformacdes
em barco ainda podem ser divididas em meia cadeira e barco torcido, sendo esta ultima
mais estavel devida a menor tensdo torsional. Na figura 1 estdo representadas as

conformacdes possiveis bem como as respectivas relacées energéticas [8].

) meia-cadeira meia-cadeira
$ : 6 5

4% - ﬁscba_zx-m .
- 2 6.9 K™
barco torcido ‘ (29 k1)

Figura 1: Analise conformacional do ciclo-hexano com suas respectivas energias [8].
A conformacado em cadeira pode sofrer inversao de estrutura dando origem a outra

conformacdo em cadeira, em que os atomos de hidrogénio e os grupos metanol
equatoriais (fora do plano) passam a axiais (no plano) e os axiais passam a equatoriais
[9].

Compostos di-hidroxilados derivados do ciclo-hexano sao conhecidos por
apresentarem polimorfismo [1-10]. Descoberto em 1821 pelo quimico aleméo Eilhard
Mitscherlich [11] o polimorfismo, do grego “muitas formas” [12], possui grande importancia
na industria farmacéutica [13], de agroquimicos [14], de pigmentos [15], de explosivos [16] e

de alimentos [17]. De acordo com Mccrone [18], polimorfismo é a capacidade de uma

substancia cristalizar em mais do que uma forma cristalina. Essa variagdo resulta em



polimorfos com diferentes propriedades fisicas. Por isso a necessidade de determinagéo e
caracterizacao dos polimérfos. As propriedades fisico quimicas que podem variar consoante

a forma polimérfica estéo listadas na tabela 1.

Tabela 1: Propriedades que podem diferir nas diferentes formas polimoérficas de uma substéncia [12]

PROPRIEDADES DEPENDENTES DA FASE POLIMORFICA

Fisicas Fisico-quimicas Quimicas Tecnoldgicas Farmacologicas
Piczeletrici
Dure.za - - etrnadade Biodisponibilidade
Densidade ” Reatividade Magnetismo nes
ke Adsorcao e & Efetividade
Condutividade Porie dafists Estabilidade Refracdo da luz Cartia hdicagas
Solubilidade Superficie especifica Reflexdao da luz ¢

& Efeitos secundarios
Adsorcao de luz

E importante ressaltar que essas diferencas estdo diretamente relacionadas com
as distintas interacdes intra e intermoleculares, como ligacao de hidrogénio e interac¢des
de van der Waals, que os diferentes arranjos tridimensionais de empacotamento
cristalino possuem [19].

Uma das formas de detectar polimorfos € por métodos de analise térmica, ou seja,
submeter a uma programacéo controlada de temperatura com o intuito de observar e
medir parametros que variam em funcédo da temperatura e do tempo. A calorimetria
diferencial de varrimento e a termomicroscopia com luz polarizada sédo alguns dos

meétodos de analise térmica que podem ser utilizados.

2) Parte Experimental
2.1) Calorimetria Diferencial de Varrimento
2.1.1) Descricédo do método:

A calorimetria diferencial de varrimento (Differential Scanning Calorimetry-DSC) é
um dos métodos de andlise térmica mais utilizado em investigacao de sélidos organicos
e, consequentemente, no estudo do polimorfismo [8]. Esta técnica consiste em medir a
temperatura e o fluxo de calor associados a um determinado composto quando este é
submetido a uma programacé&o controlada de temperatura. Neste trabalho utilizaram-se
calorimetros de poténcia compensada.

Esse método resume-se em submeter, numa mesma programacao de
temperatura, duas capsulas: uma contendo o composto em analise e outra vazia para
servir como material de referéncia. Inicialmente, a temperatura da amostra e da
referéncia sdo iguais, mas quando ocorre uma transformacdo na amostra, esse equilibrio
€ perturbado e o calorimetro para repor novamente o equilibrio, fornece mais ou menos

energia a amostra relativamente a referéncia. Essas transicdes sdo entdo registradas



num grafico de fluxo de calor em funcdo da temperatura [19]. Na figura 2 esta

representado de forma esquemética o sistema de medicdo do sinal hum DSC de

compensacgao de poténcia.
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Figura 2: Sistema de medicao do sinal no DSC de compensacao de poténcia. A- Amostra, R- Material de

referéncia, 1-Sensores de platina, 2-

E importante ressalta

Fontes de calor, 3- Tampas, 4- Entrada do gas de purga; 5- Entrada do liquido
de arrefecimento [9]

r que calibracdes de temperatura e de entalpias precisam ser

feitas antes de analisar a amostra. Os calibrantes precisam ser de alta pureza, possuirem

estabilidade térmica, ndo serem higroscopicos e nao reativos. Neste trabalho, utilizou-se

o indio e o bhifenilo como calibrantes.

As transicfes de fase que ocorrem num dado composto podem ser de primeira

ordem ou de segunda ordem. No primeiro tipo temos uma variagao de energia que origina

picos endotérmicos ou exotérmicos, jA no segundo tipo a variavel € a capacidade

calorifica sem varia¢ces de entalpia resultando num deslocamento da linha de base [20].

Na figura 3 encontra-se ilustrada uma curva de DSC, na qual estao registradas as

transformacdes referidas.

Fluxo de calor mW/mg))

7 |
t Transformagdo
Endotérmica
Transigao vitrea
N Transformagdo
exotérmica
>

Temperatura (°C)

Figura 3: Curvas de DSC com registros de diferentes transformacdes de fase [20]



Sao varias as informacbes que se podem obter com esta técnica, como
temperaturas de fusado e de cristalizacao, transi¢cdes entre formas polimorficas, transicdo

vitrea, decomposicéo térmica, estabilidade, grau de impurezas, entre outros.

2.1.2) Condigdes experimentais

Os estudos de analise térmica por DSC foram feitos utilizando dois equipamentos
com gamas de temperaturas de trabalho distintas: Um abrangia uma faixa de
temperaturas de 15°C —125°C, o DSC7 e o outro entre -170°C — 125°C, o Pyris1.

O calorimetro DSC7 possui uma unidade de arrefecimento intracooler a -10°C. O
liquido de refrigeracdo consistia numa mistura de etilenoglicol-agua 1:1 viv. As
velocidades de varrimento usadas foram de 10°C/min, 5°C/min e 2°C/min e a atmosfera
dos fornos era constituida por um fluxo de azoto, 20mL min.

Como calibrantes de temperatura foram utilizados padrdes de referéncias
certificados, indio (Perkin - Elmer com 99,99% de pureza Tfus = 156.60°C) e bifenilo
(LGC 2610 Tfus = 68.93°C) e para a calibracio da entalpia, indio transH = (3286+13) J
mol=,

O calorimetro Perkin Elmer modelo Pyrisl é equipado com um sistema de
refrigeramento Cryofill LN2. O gas de purga para essas condicdes foi o Hélio, com fluxo
de 20mL mint. A calibragcdo de temperatura foi efetuada com bifenilo (LGC 2610 Tfus =
68.93°C), ciclopentano (Tfus =-93.43°C) e ciclohexano (Tfus = 6.66°C) e a calibracdo de
entalpia foi feita com ciclo-hexano que apresenta para fusdo sélido-liquido transH =
2652+71 J mol.

As capsulas usadas nos calorimetros, tanto para o composto quanto para a
referéncia, foram de 30uL e feitas de aluminio. O programa utilizado para a analise dos
resultados foi o Pyris Thermal Analysis System

2.2) Termomicroscopia com Luz Polarizada

2.2.1) Descricéo do método:

A termomicroscopia com luz polarizada (PLTM) é muitas vezes utilizada como
complemento da calorimetria diferencial de varrimento. Esta técnica consiste em colocar
a amostra em contato com a radiacdo eletromagnética na regiao do visivel durante um
programa controlado de temperatura e através do microscopio observar, visualmente, 0s
eventos térmicos que ocorrem na amostra. Essa observacao pode ser feita diretamente

na ocular do microscopio ou podem ser registadas por meio de uma camara fotografica



em video. Esta ultima possui a vantagem de serem gravadas e poderem ser estudadas
em pormenor posteriormente.

No intuito de polarizar a radiacdo eletromagnética, o microscopio contém dois
polarizadores colocados paralelamente entre si e assim, enquanto um deles permite a
obtencao de um feixe que vibra somente numa diregéo, o outro, unidireciona outra vez o
feixe. Para extinguir o feixe, os polarizadores séo colocados de forma que se cruzem, ou
seja, perpendicularmente. O feixe resultante dos dois polarizadores dao origem a dois
fendbmenos Opticos diferentes. Assim, com base no comportamento O6ptico, as
substancias podem ser divididas em dois grandes grupos: isotrépicas e anisotropicas.

Nos soélidos isotropicos, o indice de refraccdo apresenta um valor Unico e é
independente da direc¢cdo de propagacdo da radiacdo. A este grupo pertencem 0s
sélidos amorfos e os sélidos cristalinos com arranjo reticular cubico. Por outro lado, os
sélidos que apresentam um indice de refracdo dependente da direccdo de propagacéo
da luz, sdo denominados anisotrépicos. Deste grupo fazem parte todos os sélidos

cristalinos, com excepc¢ao daqueles que tém arranjo reticular cubico.
2.2.2) Condi¢des experimentais

As experiéncias de PLTM foram realizadas num microscopio de transmissao de
luz polarizada, DMRB adquirido a empresa Leica. As amostras foram preparadas por
dispersédo de uma pequena quantidade do material em estudo numa célula de vidro que
foi coberta por uma tampa de vidro. A dispersdo do material na célula permite estudar o
comportamento de particulas isoladas, o que podera ser util na identificacdo de formas
polimorficas. Colocou-se a capsula de vidro numa placa de aguecimento/arrefecimento
Linkan DSC600, a qual se encontra conectada a um computador através da interface
Cl94 e ligada ao sistema de arrefecimento por azoto liquido, LNP94/2. Através da
camera de video Sony CCD-IRIS/RGB que se apresenta acoplada ao microscopio, foi
possivel filmar o comportamento térmico das amostras. As imagens foram gravadas no
disco rigido externo, DANE-ELEC e foram registadas com uma ampliacdo de 200x. O
programa de temperatura variou com o tipo de amostra que estava sendo analisada mas,
abrangeu uma gama de temperatura entre -170 e 120 °C. Para o controle da temperatura
e 0 acesso as imagens foi usado o programa Linksys64. A velocidade de varrimento foi
de 10 °C'min?.



2.3) Espectroscopia de Infravermelho (IR)
2.3.1) Descricéo do método:

A espectroscopia de infravermelho também foi uma técnica utilizada neste estudo
porque evidéncia alteracbes na rede cristalina e assim, a existéncia de formas
polimorficas principalmente no caso de solidos moleculares com a capacidade de
estabelecerem ligacGes intermoleculares por pontes de hidrogénio. Foi utilizada a
espectroscopia de infravermelho de reflectancia total atenuada (ATR), porque este modo
de se obter o espectro de infravermelho ndo implica a moagem da amostra e evita
possiveis transformacdes entre formas polimaorficas no processo de moagem.

A regido do infravermelho localiza-se no espectro eletromagnético num intervalo
de comprimento de onda de 12900-10 cm™ e se encontra entre as regides do visivel e
de micro-ondas. Esta técnica fundamenta-se no fato de ligacées quimicas diferentes
possuem frequéncias de vibracdes distintas, ou seja, as ligacbes quimicas apresentam
frequéncias especificas as quais vibram num nivel de energia bem definido. Ainda vale
ressaltar, que para as vibracfes serem detectadas no infravermelho € necessario que
estejam associadas a uma variacdo no momento dipolar quando ocorre vibracao.

O principio da Espectroscopia de infravermelho de reflectancia total atenuada
(ATR) baseia-se no fato de que quando um feixe de radiacdo passa de um meio mais
denso (cristal de ATR) para um meio menos denso (amostra), ocorre reflexdo. Assim, a
técnica consiste em direcionar um feixe de infravermelho para um cristal opticamente
denso com alto indice de refracdo — tipicamente entre 2,38 e 4,01 para 2.000 cm™ —em
um certo angulo. A reflectancia interna entdo gerada, cria uma onda evanescente que
se estende para além da superficie do cristal no interior da amostra. Quando essa onda
atinge as regides do espectro de infravermelho (onde a amostra absorve energia), ela é
atenuada ou alterada. A energia atenuada de cada onda evanescente entao retorna para
o feixe de infravermelho que sai pela extremidade oposta do cristal e atinge o detector

do espectrometro, gerando o espectro de infravermelho.
2.3.2) Condicdes experimentais

Os espectros de absor¢édo no infravermelho foram gerados na regido do

1

infravermelho médio, na faixa entre 400 e 4000 cm ~ e o procedimento foi realizado em

um Thermo Scientific Nicolet 380 (Thermo Scientific, Waltham, MA, USA) equipado com
o dispositivo Smart Orbit Diamond ATR (Thermo Scientific).

O procedimento consistiu em colocar uma pequena quantidade do composto em
contato com o cristal do aparelho e utilizou-se uma prensa para se obter uma perfeita

distribuicdo da amostra.


http://pt.wikipedia.org/wiki/N%C3%BAmero_de_onda

2.4) Estudo Conformacional

O método escolhido para o célculo das energias dos conférmeros do trans 1.2-
ciclo-hexanodimetanol foi o método MP2 com base de fun¢des aug-cc-pvVDZ, uma vez
que, este inclui correlacdo electronica e assim, se torna melhor opcéo para sistemas
moleculares pequenos. Os estudos feitos levaram apenas em consideragcdo a
conformacao em cadeira visto que ela é a mais estavel, ou seja, minimos na superficie

de energia potencial
2.4.1) Descricdo do método:

O dominio e a manipulacdo da matéria em escala nanométrica se mostram
imprescindiveis atualmente, uma vez que, devido as suas particularidades, apresentam
aplicacdes uteis em diversas areas do conhecimento [7]. Assim, com a Quimica
Computacional além de simular o comportamento da matéria em escala atdomica €
possivel obter parametros moleculares aplicando-se a quimica quéantica a sistemas multi-
eletronicos.

O estado de um sistema no formalismo da mecéanica quéantica é descrito por uma
funcao de coordenadas denominadas func¢ao de onda W que é dependente do tempo.
Esta funcéo é governada pela equacédo que descreve como um estado quantico de um

sistema fisico muda com o tempo, a Equacao de Schrddinger.

onde H é um operador chamado de hamiltoniano, W é a funcdo deondae E é a
energia associada a esta funcao. [9] Ja& a equacao de Schrodinger independente do

tempo para um sistema de N elétrons e M nulcleos pode ser descrita como

Hy(r,R) = Ey (r,R) )

O operador Hamiltoniano (H) descrito na equacdo 2 é formado levando em
consideracdo 5 contribuicbes energéticas do sistema quimico: energia cinética dos
elétrons (Te), energia cinética dos nucleos (TN), energias atrativas entre nucleos e
eletrons (VNe), energias repulsivas elétron-elétron (VN) e energias repulsivas nucleo-

nacleo (Ve). A equacao 3 descreve esse operador:

H=T.+Ty+ Vne+ Vn+ Ve 3)

Uma vez que os nucleos sdo muito mais pesados que os elétrons, as velocidades
com que os elétrons se movimentam séo bastante superiores as dos nucleos. Sendo
assim, uma boa aproximacao pode ser feita tratando os ndcleos como particulas fixas

que possuem a sua volta os elétrons a girar. Esta € a aproximacdo de Born-
Oppenheimer.



Com essa aproximacao, a equacdo de Schrddinger poderia ser dividida em
equacles simples que poderiam ser resolvidas de forma exata. Porém, o termo de
interacao elétron-elétron impede essa aplicagdo do processo de separacdo de variaveis,
uma vez que, sendo um sistema multi-eletrénicos, nao é possivel levar em consideracao
a interacdo de todos os elétrons. O recurso possivel para esse problema é usar os
métodos denominados ab initio que sdo aqueles que permite obter solugbes
aproximadas da equacédo de Schrodinger.

Um meétodo ab initio que também € a base da teoria do orbital molecular é o
método Hartree-Fock. A base desse método consiste em considerar cada movimento do
elétron por uma simples funcéo (orbital) que ndo depende explicitamente do movimento
instantdneo dos outros elétrons. Nessa formulacdo, Hartree considera apenas o
Principio da Exclusdo de Pauli. Mais tarde reformulou seu método levando em
consideracdo também o Principio da Antissemetria. Assim, a funcdo de onda eletrénica
antissimétrica passou a ser dado por um determinante de Slater que aproximou o termo
de interacao eletrénica para um termo de campo médio.

Outro exemplo de método ab initio que surgiu pos- Hartree-Fock € o método

perturbacional Mgller-Plesset (MPn) que se baseia-se na resolugdo das equacdes de
Hartree-Fock adicionando-lhe a energia de correlacédo eletronica através da teoria das
perturbacdes. Essa teoria consiste em aplicar uma perturbacao externa sobre o sistema
em estudo e expressar matematicamente o efeito gerado. A correcdo da energia
geralmente é de segunda (MP2) mas pode ser de quarta ordem (MP4) no entanto, esta
corregdo de quarta ordem se torna muito dispendiosa.

A base de fung¢des aug-cc-pVDZ (augmented correlation-consistent polarized
valence double-zeta) pertence a familia de bases coerentes com a correlacéo electronica
(cc). E do tipo duplo  de valéncia, em que a camada de valéncia é descrita por dois
conjuntos de gaussianas. A aug-cc-pVDZ é uma base equilibrada e inclui fungdes
difusas, que descrevem melhor a densidade de carga em posi¢Oes mais afastadas do
nacleo.

A partir da otimizacdo das geometrias de moléculas isoladas obteve-se os valores
dos seguintes parametros termodinamicos: entalpia, entropia, energia de Gibbs e

energia eletrénica.


https://it.wikipedia.org/wiki/Metodo_ab_initio_(chimica)
https://it.wikipedia.org/wiki/Hartree-Fock
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2.4.2) Condicdes experimentais
Os calculos computacionais dos conformeros do trans (1R2R)- CHDM foram
realizados no programa GAMESS 2009 num cluster de 6 nodos (24 cpu) com sistema
operativo Linux.
As conformacdes iniciais foram construidas usando o programa Avogadro sendo
os conformeros elaborados utilizando a conformagdo cadeira que é a mais estavel e
caracterizados pelas rotacbes dos diedros O-C-C-H e H-O-C-C e as posi¢cOes dos

substituintes em equatoriais ou axiais.

3) Resultados e Discusséo

3.1) Estudo do cis-1,2-ciclo-hexanodimetanol

O estudo do comportamento térmico do cisl.2-ciclo-hexanodimetanol foi efetuada
utiizando a técnica de calorimetria diferencial de varrimento e como método
complementar, termomicroscopia com luz polarizada.

A andlise por calorimetria diferencial de varrimento foi feita usando dois aparelhos
gue abordavam gamas de temperaturas distintas. No DSC7 as amostras foram varridas
na velocidade de 10°C min! partindo da temperatura ambiente até a fusdo do composto
e obtiveram as curvas representadas na figura 4. Para efeitos de comparacao, analisou-
se o composto comercial e o composto submetido a purificagéo por sublimagéo (figura
4b).

T endo

| 25 mW

dQfdt

wmC

Figura 4: Curvas obtidas no DSC7 pelo varrimento do cis1.2-CHDM: a) aquecimento do composto comercial; b)
aquecimento do composto submetido a sublimacéo; c¢) arrefecimento do composto submetido a sublimacéo; com

velocidade de varrimento de 10°C mint

As curvas de DSC de aquecimento indicam a fusdo do composto em Tfus = (43

1) ° C e a curva do arrefecimento do fundido, até a temperatura de T = 15°C nao revelou
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a existéncia de nenhuma transicao de fase, uma vez que nao se observa nenhum pico
e/ou desvio na linha de base.

A analise das curvas de DSC do aquecimento também revela um aumento da
pureza do composto sujeito a sublimacéo relativamente a amostra comercial, uma vez
que o pico de fusdo € mais estreito. Assim, a amostra estudada neste trabalho foi a
aguela obtida por sublimacéo. O valor da entalpia obtida do composto sublimado foi Hfus
= (17+1) kJ.mol ™,

No DSC Pyris 1 que aborda uma faixa de temperatura até a temperatura do azoto
liquido, a amostra foi varrida em velocidade de 10°C min’. O resultado da analise
encontra-se na figura 5 abaixo:

dQ/dt

Figura 5:Curvas obtidas no DSC Pyrisl pelo varrimento do cisl.2-ciclo_hexanodimetanol sublimado: a) 1°

aquecimento; b) arrefecimento; c) 2° aquecimento; velocidade de varrimento de 10°C min-t

A curva de DSC do arrefecimento do fundido apresentou um desvio na linha de
base ao atingir a temperatura de -50° C que é caracteristico de uma transicao vitrea, isto
€, nessa temperatura o liquido vitrifica (figura 5b). O aquecimento deste vidro deu origem
a liquido aproximadamente na temperatura de 50°C e continuando o aquecimento, as
curvas de DSC revelaram a existéncia de duas transicOes de fase: uma exotérmica
originada pela cristalizacdo do liquido na temperatura aproximadamente de 23 °C, e
posteriormente, uma transicdo endotérmica originada pela fusdo do composto (figura
5¢).

Como meio de complementar as informacdes obtidas pela anéalise por DSC,
utilizou-se a técnica de termomicroscopia com luz polarizada. O composto sublimado foi
submetido a varios ciclos de aquecimento e arrefecimento com uma velocidade de 10°
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mint e algumas das imagens representativas deste processo estao representadas na
figura 6.

No 1° aguecimento (figura 6a) pode-se observar a fusdo do composto no intervalo
de temperatura entre 40-45°C. No arrefecimento do fundido tem-se a formacao de sélido
cristalino e de vidro (figura 6b). Apos atingir T =-170,0 °C procedeu-se 0 2° aquecimento
(figura 6¢). Ao atingir T~ -50,0° C observou-se o processo de desvitrificagdo. O solido
cristalino obtido durante o arrefecimento serviu como nucleo de cristalizacao, isto €, por
volta de T = 11,0°C pode-se visualizar o aumento do tamanho da fase sdlida cristalina.

Este sélido funde no intervalo de temperatura entre 40-44°C.

g

-0,2°C -45°C -113°C
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40,7°C 41,°C 42,2°C 42,9°C 44°C

Figura 6:lmagens obtidas por termomicroscopia com luz polarizada do cisl1.2-ciclo-hexanodimetanol: a) 1°
aquecimento; b) 1° arrefecimento; ¢)1° aquecimento; velocidade de varrimento de 10°C min-t; ampliacédo
200x.

Com o objetivo de comparar as semelhancas e diferencas entre 0 composto

comercial e o composto submetido a sublimacdo, fez-se a Espectroscopia de

Infravermelho com Reflectancia Total Atenuada.

origem
sublimado

Sk i

T T T T T T T 1

Absorvancia/ua

3600 3400 3200 3000 2800 25001300 1400 1200 1000 800 600 400
v (em™)

Figura 7: Espectro de Infravermelho do composto cis1.2-CHDM do composto de origem
sublimado

Os espectros de infravermelho das duas amostras nédo apresentam alteracoes
significativas no desvio e/ou na intensidade das bandas. Isso indica que a quantidade

de impurezas presente no composto comercial esta abaixo do limite de deteccéo do
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método (IV), isto é, o infravermelho é neste caso menos sensivel ao tipo de impureza

presente quando comparado com a calorimetria diferencial de varrimento.

3.2) Estudo do trans (1R,2R)-ciclo-hexanodimetanol

O enantiomero trans-(1R2R) -CHDM foi analisado por calorimetria diferencial
de varrimento. A amostra foi submetida a varios ciclos de aquecimento/arrefecimento

com velocidades de 10, 2, 1°C mint. Na figura 8 estdo ilustradas curvas de DSC

tipicas para estes processos.

—— 1% aquecmentol0® min’
—— 12 amefeciments 10 min”

Faquecmento 2°C min
FAgquecmento 1%C min”®

T Endo ! Endo |

- x'/\

d it
ddl

Figura 8: Curvas obtidas no DSC7 pelo varrimento do trans-1R.2R-CHDM sublimado com velocidade de
varrimento: (a) 10°C min-1, (b) 2°C min- 1, (c) 1°C min- 1

Quando a amostra foi submetida a velocidades de varrimento inferiores a 10°C

min'l, notou-se a presenca de duas transformacfes endotérmicas sobrepostas na regiao

de temperatura entre 60-65°C. Mesmo utilizando velocidades de varrimentos de 2°C
mint (figura 8b) e com 1°C mint (figura 8c) nao foi possivel separar as duas
transformacdes. Essa sobreposicdo de picos pode indicar a presenca de polimorfismo,
ou seja, cristalizacdo do fundido em duas formas com temperaturas de fusdo muito
proximas.

Os parametros termodinamicos obtidos com esta técnica foram:

Tfus = (63 + 1) °C e Hfus = (21+1) kJ.mol.

Com o objetivo de visualizar estas transformacdes fez-se termomicroscopia com

luz polarizada, sendo o composto enantiomérico trans-(1R2R)-ciclo-hexanodimetanol

submetido a varios ciclos de aquecimento/arrefecimento com velocidades de 10°C mint.

As imagens obtidas estéo representadas na figura 9.
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Figura 9: Imagens obtidas por termomicroscopia com luz polarizada do trans-(1R2R)-ciclo
hexanodimetanol: a) 1° aquecimento; b) 1° arrefecimento; c)1° aquecimento; velocidade de varrimento
de 10°C min-t: ampliacdo 200x.
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Com a ampliagcéo de 200 vezes, observou-se no 1° aquecimento (figura 9a), por
volta de T= 63,0 °C, ligeiras mudancas no aspecto dos cristais que se intensificaram
rapidamente até fundir totalmente a T = 64,0 °C. Ap0s atingir T = 70 °C comecgou 0
arrefecimento (figura 9b), e por volta de T = 43,5 °C visualizou-se o inicio da cristalizacao.
Ja no segundo aquecimento, a ampliacdo foi de 50 vezes (figura 9c) e a fusdo do
composto ocorreu no intervalo de 54,0- 63,0°C. Este intervalo mais largo da fusdo do
sé6lido obtido por arrefecimento do fundido pode dever-se a obtencdo de uma mistura de
formas polimorficas.

Ainda na tentativa de identificar diferentes formas polimorficas, fez-se
espectroscopia de infravermelho com reflectancia total atenuada com o composto
sublimado ndo submetido a nenhum programa de temperatura e com 0 composto
sélido resultante do arrefecimento do fundido. Os espectros obtidos estdo

representados na figura 10.

Composto sublimmado

Solido obudo por arrelecimento do Tundido

Absorviincia / u.a.

P T T T T T T T T T T v T T T T T T T T T T T 1
N
3600 3400 3200 3000 2800 2600 1400 1200 1000 800 600 400

¥ (em™)
Figura 10: Espectro de Infravermelho do trans1R.2R-CHDM sublimado ndo submetido a nenhum programa de

temperatura e do sublimado apds ter siso aquecido e arrefecido

A presenca de formas polimorficas causaria alteragcdes nas bandas do IV.
Como se pode observar, nenhuma alteracdo foi identificada. A semelhanca nos
espectros pode ser devido ao fato dos polimorfos apresentarem apenas ligeiras
diferencas nas estruturas cristalinas e se existir mistura de formas polimorficas, se
uma forma polimorfica estiver presente em muito baixa quantidade o limite de

deteccao do ATR pode néo permitir a deteccéo dessa forma.
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3.3 Estudo Conformacional do transl1.2-ciclo
hexanodimetanol

Os 16 conformeros do 1.2-ciclo-hexanodimetanol foram construidos através
do programa Avogadro e posteriormente foram sujeitos a optimizagdo de geometria.
Desses 16 conformeros, 7 apresentam os dois grupos substituintes nas posicdes
equatoriais e 9 apresentam os substituintes nas posi¢des axiais. Relativamente aos
angulos de rotagao dos diedros O-C-C-H (figura 11a) e H-O-C-C (figura 11b) , os
conférmeros sao classificados como anti (a), gauche + (g+) e gauche - (g-),

correspondendo a valores proximos de 180 °, 60 ° e — 60 °, respectivamente.

Figura 11:Diedro analisado na classificagdo dos conformeros do trans1.2-ciclo-hexanodimetanol: a) diedro O-C-
C-H; b) diedro H-O-C-C.

O método computacional possibilitou o calculo das seguintes propriedades
termodinamicas: energia eletronica, entalpia, entropia e energia de Gibbs.

O valor da energia eletronica (Eelec) foi obtido pelo calculo de moléculas na
geometria de equilibrio pela equacéo 4:

Eelec = Te + Vne + Vee + Vnn 4)
onde Te é energia cinética dos elétrons, Vne é potencial de atracdo elétron-
nucleo, Vee repulséo eletrdnica e Vnn potencial couldmbico entre os nucleos.

Com valor da entropia fornecido pelo calculo a temperatura de 298K e levando
em consideragdo o grau de degenerescéncia calculou-se a entropia corrigida de cada
conférmero usando equacéo 5:

S208=S + R In (Q) (5)

Comparando os valores obtidos das energias de Gibbs, previu-se a populacao
dos conférmeros.

Na tabela 3.7 encontra-se registado o grau de degenerescéncia e os valores das
propriedades termodinamicas para os 17 conférmeros estudados do trans-1.2-ciclo-

hexanodimetanol.



Tabela 2: Propriedades termodinamicas e populagéo obtida para cada conférmero estudado do isbmero
trans1.2-ciclo-hexanodimetanol.

v

Vi
Vii

Vi
VIII
IX

Xl
Xl
Xl
XV
XV

Conférmeros

eq_g-a_ag+
eq_aa_ag-
eq_g-g+ aa
aeq_a_aa
€q_g+g-_g-g+
eq_g-a_g-a
eq_g-g+_g-g+

Confoérmeros

ax_g-a_g+g+
ax_g+a_g+g-
ax_g-a_g+a
ax_g+a_g-g+
ax_g+a_g+g+
ax_g+a_g+a
ax_g+g+_g+g-
ax_g+g+_g-g+
ax_g+g+_g+g+

g
4
1
2
2
2
1
1

«

NDNMNNEFEDNMNNMNDDNDNDNDDN

AEeiec AH29s Soos
kJI.molt /kI.molt /3.moltk?
0.00 0.00 421
7.49 5,95 425
4.33 4,30 415
7.20 6,84 421
15,86 14,76 429
18,23 14,70 407
27,63 26,40 416
AEeiec AH29s Soos
kI.molt /kI.molt 13.moltk?
19,05 18,77 433
20,58 20,20 432
20,95 20,46 431
21,09 20,57 429
22,01 21,62 429
20,52 20,08 424
21,83 21,57 428
22,29 21,89 425
23,93 23,57 426

AGo29s
/kd.mol ™t
0,00
577
5,93
6,93
12,36
18,87
27,84

AGo29s
/kd.mol ™t

15,28
16,87
17,48
18,14
19,07
19,21
19,37
20,71
21,89

Populacéo
%
79,15
7,70
7,23
4,83
0,54
0,04
0.00

Populagao
%
0,17
0,09
0,07
0,05
0,04
0,03
0,03
0,02
0,01
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Os confomeros mais provaveis de fazerem parte da estrutura cristalina do trans-

1.2-ciclo-hexanodimetanol sdo os equatoriais, uma vez gque sao 0S mais estaveis. Essa

estabilidade é devida a diminuicdo dos efeitos estereoeletrénicos causado pelo aumento

da distancia dos grupos substituintes volumosos que se encontram fora do plano do anel.

Especificamente o conférmero mais estavel eq_g-a_ag+ conta com mais um fator

estabilizante que é a possibilidade de formacao de ligacéo de hidrogénio intramolecular,

como pode ser visto na figura 12.

Figura 12: Possivel formagéo de ligacédo de hidrogénio no conférmero mais estavel eq_g-a_ag+.
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O método MP2 permite também o calculo das frequéncias vibracionais. Na figura
13 esté representado o espectro tedrico obtido para o conférmero mais estavel (eq_g-
a_ag+t).
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Figura 93: Espectro tedrico obtido pelo céalculo das frequéncias vibracionais, pelo método MP2, do conférmero
mais estavel estudado (eq_g-a_ag+ ) do trans1.2-ciclo-hexanodimetanol.

O espectro tedrico apresenta alguns desvios em sua banda quando comparado
com o espectro experimental. Essas mudancas devem-se ao fato que o espectro tedérico
€ obtido pelo célculo das frequéncias vibracionais de uma molécula isolada, ndo levando
em consideracao as interacfes intermoleculares. A maior diferenca esta na banda de
estiramento do OH que no espectro tedrico se apresenta um pouco a cima de 3675 cm-
1 e no espectro experimental por volta de 3300 cm™. As ligaces intermoleculares de

ligacdo de hidrogénio enfraquece a ligacdo OH desviando sua frequéncia de estiramento
para valores menores.
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4. Conclusoes

Conclui-se da andlise feita por calorimetria diferencial de varrimento que
o cisl.2-ciclo-hexanodimetanol funde a Tfus = (43 £ 1) °C e n&o cristaliza durante
o arrefecimento apresentando apenas uma transicao vitrea. Como resultado do
aguecimento da forma vitrea observa-se a T = 50 °C a desvitrificacédo. O liquido
formado cristaliza em T = 23 °C e posteriormente esse solido funde. O valor da
entalpia obtida do composto sublimado foi Hfus = (17+1) kJ.mol2.

As curvas de DSC também indicaram que o composto comercial, mesmo
certificado com alto grau de pureza, apresenta um certo grau de impureza que é
detectavel por esse tipo de andlise. A sublimacdo do composto permitiu um
aumento do grau de pureza relativamente a forma comercial.

Em relacéo ao trans(1R2R)-ciclo-hexanodimetanol a analise térmica feita
por calorimetria diferencial de varrimento mostra que o composto apresenta
sobreposicao de dois picos durante a fuséo. A presenca de dois picos indicam a
possivel presenca de formas polimorficas. Os parametros termodinamicos
obtidos com esta técnica foram: Tfus = (63 + 1) °C e Hfus = (21+1) kJ.mol2,

A analise por Termomicroscopia mostrou que a fusédo do sélido obtido por
arrefecimento do fundido, ocorre num intervalo de temperatura mais largo, do
gue a fusdo do composto sublimado. Esta observacéo pode indicar a presenca
de mais de uma forma polimérfica com temperatura de fusdo préxima.

Estudo Conformacional do transl.2-ciclo-hexanodimetanol mostra, que
dentre os conférmeros estudados, os bi-equatorias sdo 0s mais provaveis de
estarem presente na estrutura cristalina do composto uma vez que, esses sédo
0s mais estaveis. O conférmero mais estavel foi 0 eq_g-a_ag+ que possui mais
um fator de estabilizacdo, a possibilidade de formacgéo de ligacéo de hidrogénio
intramolecular. Com o calculo das frequéncias vibracionais foi possivel comparar
0 espectro tedrico e o experimental e notou-se alguns desvios, principalmente

na banda de estiramento do OH.
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ANEXO

Estrutura dos 16 conférmeros estudados do trans-1,2-ciclo-hexanodimetanol.

eq g-a ag+t eq aa ag- eq gtgt aa eq aa aa

ax_gta gtg- ax_g-a gta ax_gta g-g+ ax_gta gtg

ax gta gta ax_gtg+ gtg- ax gtg+ g-g+ ax gt+g+ gigt



