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RESUMO

Neste trabalho é apresentado uma interpretacdo alternativa para a isomerizacdo do 1-Hidroxi-
2,2-Dimetil Carbeno a 2,2-Dimetil-Propanal. Nesta abordagem, aplicamos técnicas
computacionais baseadas nos modelos GFN2-xTBO, Dinamica Molecular de Born-
Oppenheimer e GSM para verificar como efeitos cooperativos de mudanga de molecularidade
afetam a cinética do rearranjo do carbeno estudado. Com isso foi verificado que o rearranjo do
carbeno a aldeido ocorre 7,76 x 101°> vezes mais rapida por via dimérica (através de efeitos

cooperativos) do que a reagdo por via monomérica “controlada” por tunelamento.



ABSTRACT

In this work, an alternative interpretation is presented for the isomerization of 1-Hydroxy-2,2-
Dimethyl Carbene to 2,2-Dimethyl-Propanal. In this approach, we applied computational
techniques based on GFN2-xTBO, Born-Oppenheimer Molecular Dynamics and GSM models
to verify how cooperative molecularity change effects affect the kinetics of the carbene
rearrangement studied. With this it was found that the rearrangement of carbene to aldehyde
occurs 7.76x107105 times faster via the dimeric pathway (through cooperative effects) than the

reaction via the tunneling "controlled" monomeric pathway.
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1.INTRODUCAO

Os carbenos sé@o espécies neutras que contém um atomo de carbono divalente com seis
elétrons na camada de valéncia, dois elétrons em cada ligacéo e dois elétrons ndo ligantes.
Normalmente, adotam geometria angular e o carbono carbénico adota hibridizacéo que varia
de sp? a sp: o orbital py (comumente chamado de p.) permanece inalterado e o orbital px
(usualmente chamado de orbital o) € estabilizado ao adquirir carater s (PASTRE; CORREIA,
2008).

Os elétrons ndo ligantes do carbono carbénico podem adotar duas configuracbes
eletronicas e sdo chamados de carbenos tripleto ou singleto. Nos carbenos tripletos, os elétrons
podem ocupar dois orbitais distintos com spins paralelos. Nos carbenos singletos, os elétrons
podem estar emparelhados no mesmo orbital e o estado mostrado na figura 1 é o mais estavel,

com os dois elétrons ocupando o estado de menor energia (PASTRE; CORREIA, 2008).
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Figura 1 — Geometria molecular geral para carbenos tripleto (esquerda) e simpleto (direita).
Fonte: dados do trabalho.

Essas espécies sdo altamente reativas e essa reatividade depende do estado de spin em
que os carbenos se encontram. Essencialmente, o estado de spin do carbeno resulta da diferenca
de energia entre os orbitais ¢ ¢ pr, Na qual uma grande separacdo dos orbitais o - pr favorece o

estado singleto (PASTRE; CORREIA, 2008).

Para impor um estado singleto é necessaria uma energia de 2,0 eV e um valor abaixo de
1,5 eV leva a um estado tripleto. A natureza dos substituintes, em termos de efeitos eletrdnicos
e estéreos, pode influenciar a multiplicidade dos carbenos (PASTRE; CORREIA, 2008).



A estrutura molecular pode ser linear ou angular dependendo da hibridizagéo do orbital.
Os carbenos singletos podem apresentar carater anfifilico devido a caracteristica de possuirem
um orbital vazio e um orbital cheio. J& os carbenos tripleto sdo considerados como dirradicais,

pois possuem dois orbitais ocupados por apenas um elétron (PASTRE; CORREIA, 2008).

Geralmente, os carbenos sdo formados pela perda de moléculas pequenas e estaveis,
podendo ser preparados por decomposi¢do térmica ou fotolitica de diazocompostos, por o-
eliminacdo mediada por bases ou decomposi¢cdo de compostos diazocarbonilicos catalisada por
metais, que permanecem ligados ao carbono e esses compostos sao chamados de carbenoides
(PASTRE; CORREIA, 2008) e outras técnicas que serdo mostradas mais adiante.

Sdo moléculas deficientes eletronicamente, ainda que tenham dois elétrons livres e
busquem completar a camada de valéncia. Na forma de radicais, os carbenos podem participar
de diversas reagdes como migracdo 1,2, dimerizacao, adicdo a ligagdes multiplas e reacdes de
insercdo C-H, C-N. Também podem fazer insercdo em ligacGes O-H e reacdes quelotrdpicas
para gerar sistemas ciclicos (CLAYDEN, 2001; PASTRE; CORREIA, 2008).
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Figura 2 - Reacdes tipicas de carbenos.
Fonte: PASTRE; CORREIA, 2008.

Os carbenos sdo importantes intermediarios. O estudo de intermediarios reativos é
relevante principalmente para a quimica orgénica, pois a sintese de farmacos e materiais

frequentemente envolve varias etapas em que intermediarios s@o formados. Alem disso, a



quimica de carbenos contribui para industrias de alto valor, como a fotolitografia para
fabricacdo de microprocessadores de silicio (MOSS; DOYLE, 2013).

Uma classe relevante de carbenos, principalmente pelo seu uso como ligantes em
reacOes catalisadas por metais de transicdo, sdo os carbenos N-heterociclicos (NHC’s);
moléculas relativamente estaveis, em que a doacdo de elétrons pelos atomos de nitrogénio
representa o principal fator de estabilizagdo dos NHC’s e a deslocalizagdo dos 6 elétrons w é
considerado um fator de estabilizacdo adicional (PASTRE; CORREIA, 2008).
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Figura 3 - Carbenos N-heterociclicos representativos.
Fonte: PASTRE; CORREIA, 2008.

Né& década de 1960, comecaram os estudos sobre carbenos N-heterociclicos e Hans-
Werner Wanzlick foi o primeiro a postular que poderiam ser estabilizados pelos nitrogénios
adjacentes. A partir dai, esforgos foram dedicados na tentativa de isolar e identificar os NHC’s
e, somente em 1991, Arduengo e colaboradores conseguiram isolar e caracterizar o primeiro
NHC cristalino (PASTRE; CORREIA, 2008).
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Figura 4 — Representacdo do primeiro NHC isolado e caracterizado.
Fonte: PASTRE; CORREIA, 2008.

Entretanto, dada a alta reatividade e instabilidade de muitos carbenos, modelos

computacionais tém sido amplamente utilizados no estudo dessas espécies. A quimica



computacional comegou a ser utilizada na quimica de carbenos a partir dos estudos sobre a
reinvestigagéo de estruturas e energias dos estados do metileno (CH2) proposta por Henry F.
Schaefer I1l. Em 1960, acreditava-se que a estutura do metileno tripleto era linear (MOSS;
DOYLE, 2013).

Schaefer prop6s teoricamente, com calculos computacionais, a estrutura angular do
metileno tripleto que depois foi confirmada experimentalmente. O sucesso em prever a
geometria correta do metileno, bem como o gap de energia entre os estados singleto-tripleto,
expandiram a reputacdo da quimica computacional no final do ano de 1970 (MOSS; DOYLE,
2013).

Ha& trés abordagens computacionais gerais que sdo aplicadas nos calculos: métodos
tradicionais ab initio com niveis varidveis de correlacdo de elétrons, abordagens que envolvem
incorporacdo de funcbes de onda para lidar com as estruturas eletrénicas e a Teoria do
Funcional da Densidade (DFT) (MOSS; DOYLE, 2013).

Em relacdo a analise espectroscopica de carbenos, cujo tempo de vida varia de
picossegundos a minutos, diferentes ferramentas foram utilizadas ao longo dos anos, como
métodos de isolamento em matrizes, fotdlise instantanea e espectroscopia ultrarrapida (MOSS;
DOYLE, 2013).

Nesse contexto, a quimica computacional é utilizada em conjunto com dados
espectroscopicos, principalmente para prever superficies de energia potencial e cinética de
reacOes, bem como outras propriedades quimicas. Combinando a teoria com o0s dados
experimentais, é possivel interpreta-los e formular mecanismos viaveis de diversas reacoes
(MOSS; DOYLE, 2013).

Um exemplo da aplicagdo da quimica computacional combinada com dados
espectroscopios ocorreu no ambito de estudos com carbenos N-heterociclicos, em que surgem
0s carbenos com oxigénio como substituinte, que s&o menos estaveis e menos estudados. E o
caso do hidroximetileno (H-C-OH), um intermediario chave na quimica do formaldeido, na
formacédo fotocatalica de carboidratos e alcoxicarbenos, usados na quimica de carbenos de
metais de transicdo (SCHREINER et al., 2008).

Todas as tentativas de observar essas espécies ou alcoxicarbenos falharam, apesar de
consideracOes tedricas indicarem que o hidroximetileno poderia ser isolado. Desta forma,
Schreiner e colaboradores (2008) reportaram em seu trabalho a sintese do hidroximetileno

isolado por matriz criogénica e seu rearranjo para o formaldeido (SCHREINER et al., 2008).
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Figura 5 - Sintese do hidroximetileno (1) a partir do acido glioxilico (3) e o rearranjo do
hidroximetileno para formaldeido (2).
Fonte: SCHREINER et al, 2008.

Schreiner e colaboradores (SCHREINER et al., 2008) utilizaram a quimica
computacional em conjunto com dados experimentais para explicar o curto tempo de vida do
hidroximetileno e a formacéo do formaldeido utilizando o conceito de tunelamento quéntico.
Também obtiveram dados que corroboravam a possibilidade de observar o hidroximetileno em

matriz criogénica.

Em outro trabalho, Schreiner e colaboradores utilizaram o tunelamento quéntico para
demonstrar uma terceira via de controle reacional, além do controle termodindmico e cinético,
em que um produto pode ser formado exclusivamente através de um caminho reacional com
maior barreira energética. Nesse experimento ele utilizou o metilhidroxicarbeno (HzC-C-OH)
sintetizado via pirdlise a vacuo e o carbeno foi isolado em matriz de argbnio a 11K.
(SCHREINER, P. R; REISENAUER, H.P.; LEY, D.; GERBIG, D.; WU, C. H.; ALLEN, 2011)

Posteriormente, foi feito um estudo com o terc-butilhidroxicarbeno no qual Schreiner e
colaboradores argumentaram que a seletividade quimica, em termos cinéticos e
termodindmicos, ndo sdo os Unicos observados em um sistema quimico e essa seletividade ndo
é apenas determinada pela altura das barreiras energéticas, mas também pela largura das
barreiras em termos de tunelamento quéantico como controle reacional (LEY; GERBIG,;
SCHREINER, 2013).

Desse modo, a mecénica quantica foi inserida como ferramenta para explicar e prever
comportamentos de sistemas quimicos utilizando o tunelamento quantico, que possibilita
explicar o motivo de as particulas vencerem uma barreira de energia potencial apesar da falta
de energia para supera-la (SCHREINER, 2018).
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Essa propriedade esta diretamente relacionada com a natureza ondulatoria das
particulas, permitindo que elas penetrem essas barreiras de energia potencial. Nas reacdes
quimicas, ocorre com a transferéncia de hidrogénio ou hidretos, mas também ha exemplos de
tunelamento quantico que envolvem atomos mais pesados e ocorre quando a barreira € muito
estreita (SCHREINER, 2018).

O tunelamento quéntico normalmente é utilizado no célculo das constantes de
velocidade quando ocorre a transferéncia de atomos de hidrogénio, protons, hidretos e sdo parte
da etapa que limita a velocidade da reacdo. Existem diversos exemplos de tunelamento quantico
observados experimentalmente como: catalise enzimatica, rearranjos sigmatropicos, reaces
radicalares, eliminacdes, reacdes com organometélicos e particularmente as reacfes de
carbenos (SCHREINER, 2018).

Geralmente, a reatividade guimica é entendida em termos de controle cinético versus
termodinamico, em que a menor barreira de ativagdo entre 0s caminhos reacionais e energia
livre mais baixa dos produtos sdo fatores decisivos. Desse modo, o tunelamento quéntico foi
utilizado para demonstrar o direcionamento a um produto cujo caminho reacional tem energia
de ativacdo superior, 0 que estd em desacordo com o controle cinético tradicional
(SCHREINER, P. R.; REISENAUER, H. P.; LEY, D.; GERBIG, D.; WU, C. H.; ALLEN,
2011).

Além disso, ha situagcdes em que nenhuma reacao € esperada por causa da energia total
insuficiente e, no entanto, o material de partida é consumido. Desse modo, Schreiner utilizou
em seus estudos o conceito de tunelamento quéantico para explicar que o produto mais provavel
pode ndo ser o previsto sem ser considerada a forma da superficie de energia potencial
subjacente (SCHREINER, 2018).
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Figura 6 — Exemplo de caminho reacional em termos de produto cinético, termodindmico e
nogdo de tunelamento quantico através de barreiras energéticas de diferentes larguras e alturas.
Fonte: SCHRINER, 2018.

De fato, esses avancos em estudos de analise de controle reacional em sistemas quimicos
em condi¢cGes de baixas temperaturas possibilitaram a investigacdo de reatividade de
intermedidrios como 0s carbenos, assim como mensurar a contribuicdo do fendémeno de
tunelamento em processos quimicos nessas condi¢des (MORAIS, S. F. D. A.; MUNDIM, K.C.;
FERREIRA, 2015).

No entanto, poucos estudos foram feitos em relacdo a quimica estrutural para esclarecer
os efeitos de intermediarios ultrarresfriados e outros sistemas moleculares, gerando lacunas no
conhecimento de como a temperatura realmente afeta a reatividade quimica. Ou seja, o critério
molecular é fundamental para o estudo desses sistemas quimicos (MORAIS, S. F. D. A;;
MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2015).

Sendo assim, no ambito da reatividade de espécies em sistemas quimicos, também é
importante que sejam considerados os efeitos de cooperativos, isto é, considerar como as
espeécies quimicas estdo dispersas em um dado solvente, como se aproximam ou se afastam a
depender da natureza desse solvente (MORAIS, S. F. D. A.; MUNDIM, K.C.; FERREIRA,
2015).

Em outras palavras, dependendo da natureza da interagéo entre dispersante e dispersado
é feita a analise sobre a formacdo de agregados. Se essa interacdo for alta, ndo € possivel

encontrar a formacéo de dimeros, trimeros ou outros clusters. No entanto, se a interagdo for
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fraca, a probabilidade da formacéo de agregados é quase imediata. Por este motivo, é importante
que a formacdo de agregados seja considerada no caso de espécies quimicas isoladas em
matrizes ultrarresfriadas (MORAIS, S. F. D. A.; MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2015).

Portanto, a realizacdo deste trabalho justifica-se pela necessidade de estudar a
reatividade de hidroxicarbenos isolados em matrizes criogénicas, considerando os efeitos

cooperativos e efeitos de tunelamento a partir da quimica computacional.

2. OBJETIVOS

Avaliar a reatividade de hidroxicarbenos isolados em matrizes criogénicas, bem como

a cinética e a energia das reac6es em baixas temperaturas.
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3. CARBENOS E TECNICAS DE ISOLAMENTO

Os Carbenos sdo comumente formados a partir de precursores, pela perda de moléculas
pequenas e estaveis (CAREY; SUNDBERG, 2007). H& varias formas de se gerar
intermediérios carbenos e serdo discutidos a seguir os métodos mais utilizados para sua

obtencéo.

3.1 Formacéo de carbenos a partir de diazo compostos

Os diazo compostos sdo 0s mais importantes entre 0s inUmeros precursores de carbenos
e estudados largamente em sinteses organicas. A decomposicao de diazo compostos para formar
carbenos é aplicavel a diazo compostos com substituintes acila e arila, diazo-alcanos e diazo-
alcenos (CAREY; SUNDBERG, 2007).

Para transferir carbenos a substratos organicos saturados ou insaturados por inser¢do ou
reacOes de cicloadi¢do, alguns metais de transicdo como cobre, rédio e ruténio tém sido
amplamente usados para decompor varios diazo compostos (WElI et al, 2015).

S&o espécies mais estaveis em razdo da carbonila, atuando como grupo retirador de
elétrons, que estabiliza o diazo dipolo e sdo fontes muito Uteis de carbenos com grupos carbonila
na molécula. Esses compostos, exemplificados na figura 7, podem gerar carbenos estaveis a
partir de decomposicdo térmica ou exposi¢do de luz ultravioleta (CLAYDEN, 2001).
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Figura 7 - Obtencao de carbeno via eliminagdo térmica de N, da aziridina.
Fonte: CLAYDEN, 2001.

Na quimica moderna, € comum o uso de metais de transi¢cdo, como rédio ou cobre, para
formar carbenos, que sdo comumente chamados de carbenodides (CLAYDEN, 2001). Os
carbendides de rodio, mostrado na figura 8, sdo espécies ativas em reacGes cataliticas como

inser¢Oes C-H, ciclopropanacéo e outras reagdes de ciclizagdo (CUI; ILUC, 2018).
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Figura 8 — Exemplo de formacdo da espécie carbendide (7) que reage intramolecularmente por
reacdo de insercdo C-H benzilica, formando a lactama correspondente (8).
Fonte: (CANDEIAS; GOIS; AFONSO, 2007).

Esses carbendides de rodio e cobre sdo espécies instaveis e alguns metais de transicéo,
como crémio ou tungsténio, formam carbenoides estaveis e isolaveis a temperatura ambiente e
séo chamados de carbenos de Fischer (CLAYDEN, 2001).

W(CO); CrCO); Fe(CO)y Mn(CO)(MeCp) Co(CO);SnPhy
Me OMe Ph Ph Ph NEt;  Ph OTiCp,Cl Me OMe
Figura 9 — Exemplos de carbenos de Fischer.
Fonte: (BERTRAND, 2002).

3.2 Formacdo de carbenos a partir de tosil-hidrazonas

Tosil-hidrazonas sdo obtidas a partir de aldeidos e cetonas, podendo gerar diazo
compostos através de uma reacdo de Bamford-Stevens sob condi¢des basicas, geralmente
alcdxidos de metais em solvente protico (KURTI; CZAKO, 2005).

Na decomposicdo de tosil-hidrazonas, a natureza do solvente tem um papel importante.
Em solventes aproticos a decomposicéo via carbeno é favorecida, ja em solventes préticos, o
diazo-alcano pode formar um carbocation por protonacdo (CAREY; SUNDBERG, 2007).

0 H
I | base -
RCR + NH,NHSO,Ar — R,C=NNSO,Ar —= R,C=N—NSOAr
i + hv
HQC:N_NSOEAF —_— HQC:N:N_ — REC:
H orA

. SOH | . .
R2C:N:N_ — R2C—NEN L HECH + N2



15

Figura 10 — Obtencdo de carbeno através de eliminagdo de N2 via decomposicao térmica de
aziridina. Em solventes préticos, ocorre a formacéo de carbocétion.
Fonte: (CAREY; SUNDBERG, 2007).

Outros meios de obtencdo de carbenos por reagfes similares também sdo possiveis
como, por exemplo, a partir da perda de mondxido de carbono de ketenos ou eliminacéo de
nitrogénio de azirinas, mas essas reacdes raramente sdo utilizadas (CAREY; SUNDBERG,
2007).

3.3 Formacéo de carbenos a partir de diazirinas

Diazirinas sdo isémeros ciclicos de diazo compostos. O anel pequeno e tensionado e a
potencial formacdo de N2> aumentam a reatividade dessa molécula no sentido da perda de N>
por fotoexcitacdo (CAREY; SUNDBERG, 2007).

CH,OR CH,OR
0 1) NH,, Ny 0 om
o= or Yy M " NH,080.H 1 X oR e
: 9, N
R=TMS OR OR

Figura 11 - Formacéo de diazirina.
Fonte: (CAREY; SUNDBERG, 2007).

Essas moléculas tém sido usadas para estudos mecanisticos na investigacao de carbenos.
Sao menos disponiveis do que diazo compostos, mas sdo Uteis em algumas rotas sintéticas
(CAREY; SUNDBERG, 2007).

3.4 Formacéao de carbenos a partir de haletos por a-eliminacéo

Nas a-eliminagdes o proton e o grupo de saida estdo localizados no mesmo dtomo, sendo
semelhantes a0 mecanismo El1cB de B-eliminacdes, em que uma base remove o préton acido
adjacente a um grupo retirador de elétrons formando um carbanion. A perda do grupo de saida
gera o carbeno (CAREY; SUNDBERG, 2007).

Tais reagdes sdo restritas a reagentes que nao tem B-Hidrogénios. Um exemplo classico,
mostrado na figura 12, é a formacé&o de dicloro-carbeno por catalise basica da decomposicao de
cloroférmio e também pode ser formado a partir de diclorometano e cloretos de benzila com
alquil-litio, evidenciado na figura 13 (CAREY; SUNDBERG, 2007).
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HCCl; + ~OR == ~:CCl, — :CCl, + CI

Figura 12 - Reacédo de formacéao de carbenos a partir de cloroférmio.
Fonte: (CAREY; SUNDBERG, 2007).

H,CCl, + RLi — RH + LICHCl, — :CHCI + LiCl

Li
I .
ArCH,X + RLi — RH + ArCHX — ArCH + LiX

Figura 13 - Reacédo de formacéo de carbenos a partir de diclorometano e formacao de carbenos
a partir da reagdo de cloretos de benzila com alquil-litio.
Fonte: (CAREY; SUNDBERG, 2007).

A descarboxilacdo do acido tricloroacético € outro método utilizado para gerar dicloro-
carbeno, como pode ser visto na figura 14. Um anion triclorometilico é formado, que se
decompde em carbeno. O tratamento de tricloroacetatos de alquila com um alcéxido também
gera carbenos (CAREY; SUNDBERG, 2007).

0 0 0

~ -CO, - ~ 12 |
0=C—CC0ly —= :CCly ~— 0130—c|:on -— Clgcgon
:CCl, + CI- OR' OR

Figura 14 - Mecanismo da reacdo para formar carbenos a partir da descarboxilacdo de acido
tricloroacético e a partir de tricloroacetatos de alquila.
Fonte: (CAREY; SUNDBERG, 2007).
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3.5 Formacéo de carbenos a partir de organomercurio

A base para gerar carbenos a partir de organomercurio é a a-eliminacdo. A ligacao
carbono-mercurio € mais covalente do que a ligacdo carbono-litio, no entanto, os reagentes de
mercurio sdo geralmente mais estaveis em temperatura ambiente e podem ser isolados. Eles se
decompbem em carbenos por aquecimento, exemplificado na figura 15 (CAREY;
SUNDBERG, 2007).

Cl

|
PhHg—ﬁ)—Br —> :CCl, + PhHgBr
Cl

Figura 15 - Decomposi¢édo de organomercurio para formar carbenos.
Fonte : CAREY; SUNDBERG, 2007.

Na presenca de alcenos, ocorre reacdo de adicdo. A taxa de decomposi¢do ndo é
altamente influenciada pela presenca do alceno, implicando que a etapa determinante da
velocidade é a formacéo do carbeno pelo organomercurio precursor (CAREY; SUNDBERG,
2007).

3.6 Formacdo de carbenos por desprotonacgdo de um cation

Este ultimo método é o mais direto em termos de mecanismo, se trata de uma simples
remocdo do proton de um cation estavel formando carbenos bastante estaveis e funciona porque
o carbeno e o reagente de partida sdo estabilizados por um ou mais pares de elétrons adjacentes
(CAREY; SUNDBERG, 2007).

Nesse método, o carbeno € formado a partir do imidazol, que é uma molécula
nucleofilica. O imidazol pode ser alquilado, formando um cation estavel. Quando o cétion
imidazolio é tratado com uma base forte, o proton é removido e ocorre a formacao do carbeno,
mostrado na figura 16 (CAREY; SUNDBERG, 2007).
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Figura 16 - Reac&o de desprotonacéo de cation estavel formando carbeno.
Fonte: (CAREY; SUNDBERG, 2007).

3.7 Isolamento e deteccdo de carbenos

Sempre foi um desafio para 0s quimicos a caracterizacdo espectroscopica direta de
carbenos. Técnicas de espectroscopia ultrarrapida e espectroscopia em matrizes isoladas sao
usadas geralmente para detectar essas moléculas (BERTRAND, 2002; RAUT, 2019).

A técnica de espectroscopia ultrarrapida usa pulsos de laser ultracurtos para detec¢do de
espécies transitérias em um periodo extremamente curto de tempo, da ordem de femto
segundos. J& a técnica de matrizes isoladas utiliza matrizes sélidas que prendem as espécies
reativas a temperaturas criogénicas, estendendo seu tempo de vida para realizar analises

espectroscopicas convencionais (RAUT, 2019).

Experimentalmente, o estudo de uma espécie em matrizes criogénicas envolve a
formacdo de um vapor da espécie a altas temperaturas na auséncia de oxigénio e esse vapor é
posteriormente introduzido em uma camara de vacuo com velocidade controlada em direcdo a

uma janela arrefecida com temperatura aproximada de 10K (NUNES, 2011).

A tecnica de isolamento em matrizes tem sido muito utilizada para analisar
intermediarios reativos e moléculas instaveis. Essa técnica consiste em colocar o precursor do
carbeno em excesso de gés inerte (N2, Ar, Ne, Xe, etc.) em baixas temperaturas, comumente
77K ou menor, e caracterizar esse carbeno por espectroscopia de infravermelho ou UV-Vis
(RAUT, 2019).
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Figura 17 — Carbeno na forma monomeérica (estrutura a esquerda) ou na forma dimérica
(agregado a direita) envolvidos por &tomos de gases nobres da matriz criogénica.
Fonte: Dados do trabalho.

Esses gases inertes possuem propriedades como transparéncia Otica na regido de
interesse (infravermelho e UV-Vis), baixa volatilidade a temperaturas criogénicas, baixo calor
latente de fusdo e condutividade térmica aceitdvel e, por esse motivo, sdo considerados

materiais ideais para matrizes (RAUT, 2019).

Como as moléculas do analito estdo isoladas em uma matriz solida, muitas vezes sao
desconsideradas as interacdes intermoleculares. Nas condigdes de baixas temperaturas, as
transicdes rotacionais sdo majoritariamente suprimidas e os niveis vibracionais e eletrénicos
mais baixos sdo ocupados. Em matrizes de gas inerte, as forgas repulsivas e forcas de disperséo

de London sdo as intera¢Ges dominantes (RAUT, 2019).

Nessas condicdes, a energia ndo € suficiente para vencer a barreira de ativacdo e o
carbeno é cineticamente estabilizado. Além disso, a difusdo de moléculas no estado sélido é

reduzida e por isso as rea¢fes bimoleculares s&o suprimidas (BERTRAND, 2002).

O intervalo de temperatura que essa matriz pode ser usada é determinado pelo gas
utilizado na matriz e 0s gases mais importantes sdo o Argdnio e o Nitrogénio. Esse sistema é
bem rigido e a difusdo das espécies presas é muito lenta abaixo de aproximadamente um terco
da temperatura de ebulicdo do material da matriz. Acima dessa temperatura, é possivel observar
reacOes bimoleculares, j& que a difusdo é mais rapida, desde que a energia da barreira de
ativacdo seja baixa o suficiente (BERTRAND, 2002).



20

Na prética, as matrizes de nednio séo usadas a 8K, e a difusdo das moléculas sdo mais
répidas a 4K. Nas matrizes de xenbnio € possivel utilizar uma temperatura de até 70K sem
evaporacdo rapida das moléculas. A difusdo e reacdes bimoleculares de moléculas pequenas
sdo induzidas entre 30 e 35K em matrizes de Argonio. Acima de 40K as matrizes de Argonio
evaporam rapidamente (BERTRAND, 2002).

Portanto, o isolamento em matrizes possibilita a estabilizacdo de carbenos para
caracterizacdo espectroscopica e € uma poderosa ferramenta para estudar reac6es bimoleculares
de carbenos em determinadas condi¢des. Ou seja, mesmo sob condi¢des ndo usuais, a técnica
de isolamento em matrizes € uma técnica preparativa importante no estudo de carbenos
(BERTRAND, 2002).
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4APLICACAO DE TECNICAS TEORICAS NO ESTUDO DE
CARBENOS

4.1 Descricdo cinética

Para a discussdo da dindmica molecular de rea¢Bes quimicas, a descricdo quantitativa
mais simples das velocidades das reacdes € feita em termos da teoria da colisdo, utilizada para
moléculas simples em fase gasosa (ATKINS, P. W. et al., 2006; MCQUARRIE et al., 1997;
MULYAVA; SHEVCHUK, 1967).

Essa teoria foi desenvolvida por volta de 1920 e é utilizada para se obter a constante de
velocidade de uma reacdo elementar bimolecular e considera que as moléculas sao esferas
rigidas e devem colidir para que uma reacdo ocorra. Também considera que nem todas as
colisdes levam a uma reacdo e que a distribuigdo de Maxwell-Boltzmann das velocidades
moleculares é mantida no equilibrio (ATKINS, P. W. et al., 2006; LEVINE, 2002;
MCQUARRIE et al., 1997).

Figura 18 — modelo de esferas rigidas utilizado na teoria da colisao.
Fonte: dados do trabalho.

Este modelo considera a possibilidade de determinacao de constante de velocidade em
fungdo de parametros colisionais, de modo que a constante de velocidade pode ser descrita

COmMo exposto nas equacdes a seguir.

k, = NAGC_rele_Ea/RT (1)

Onde a secéo de choque é dada por o(E) = mb2,,,,
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com b2, = ( — %) d?, Ea é a energia de ativacdo, NA a constante de Avogadro, crel

a velocidade relativa das entidades atdmicas e/ou moleculares, T o estado térmico e R a
constante universal dos gases.

No entanto, ndo é possivel obter constantes de velocidades exatas a partir da teoria da
colisdo de esferas rigidas, pois ela desconsidera a estrutura interna das moléculas, assim como
suas vibraces e rotacdes. Desse modo, ligagdes sdo rompidas e formadas nas reaces quimicas
e, portanto, as forcas que atuam sobre os atomos nas moléculas devem ser consideradas
(ATKINS, P. W. et al., 2006; LEVINE, 2002; MCQUARRIE et al., 1997).

Sendo assim, a medida que os reagentes colidem, ocorre a formacdo de um estado de
transicdo e adquirem as configuracdes eletrdnicas e nucleares caracteristicas dos produtos. A
formacdo do estado de transicdo associada com a variacao da energia potencial é utilizada para

explicar a energia de ativacdo da reacéo.

Essa abordagem constitui a teoria do estado de transicdo (TST)(C., 1987; EVANS, M.
G.; POLANYI, 1935; EYRING, 1935; LAIDLER; KING, 1983), que € um modelo alternativo
que se propoe a explicar — em termos de frequencia de eventos onde uma geometria
intermediaria € alcancada — 0s aspectos principais que governam o valor de uma constante de
velocidade. Essa teoria dispensa os calculos de trajetdria e exige que a superficie de energia

potencial seja conhecida apenas na regido dos reagentes e do estado de transi¢do (Figura 19).

50,0 4
45,0 4
40,0 4
35,0 4
30.0 4
25,0 4
20,0 4
15.0 4
10,0 4
5.0 4
0.0 4
-5.0 4
-10.,0 4
-15.0 1
-20,0 4
-25,0 4
-0 —_——————— 7

-10 -8 -6 -4 -2 0 2 4 6 8 10

Coordenada de Reagdo

Energia Relativa (kcal.mol ’)

Figura 19 — Perfil de reagdo. A coordenada de reacdo é mostrada no eixo horizontal e o vertical
mostra a energia potencial relativa. O estado de transi¢do corresponde ao ponto maximo no
grafico.

Fonte: dados do trabalho.
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Portanto, a TST considera trés pontos importantes: primeiro supde que todas as
entidades que partem dos reagente e atravessam a superficie critica se tornam produtos, depois
supde que a distribuicdo de Boltzmann de energia é mantida para as moléculas reagentes
durante a reacdo e, por fim, que as entidades que cruzam a superficie critica, partindo dos
reagentes, tém distribuicdo de Boltzmann de energia correspondente a temperatura do sistema
(C., 1987; EVANS, M. G.; POLANYI, 1935; EYRING, 1935; LAIDLER; KING, 1983).

Quanto a superficie de energia potencial, essa energia esta relacionada em funcdo das
posicdes relativas de todos os 4tomos participantes da reagdo, mostrada na figura 20. E a
representacdo grafica da energia potencial formada pelas moléculas reagentes. O caminho de
energia minima ligando reagentes a produtos na superficie geralmente passa por um maximo,
que é o ponto de sela na superficie, e esse maximo corresponde ao estado de transicdo
(ATKINS, P. W. et al., 2006; C., 1987; EYRING, 1935; MCQUARRIE et al., 1997).

Potential energy T

Figura 20 — Exemplo de superficie de energia potencial para uma reacdo molecular quando os
atomos colidirem sobre um eixo.
Fonte: atkins.

Relacionando as trajetorias sobre as superficies de potencial com a TST, o estado de
transicdo pode ser identificado como uma geometria critica em que toda a trajetdria que passa
atraves dessa geometria provoca a reacdo (ATKINS, P. W. et al., 2006; C., 1987; EYRING,
1935; MCQUARRIE et al., 1997).
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Dessa forma, a dindmica de reacdo molecular é responsadvel pelos estudos dos
movimentos das espécies reagentes na superficie de energia potencial. Assim, é possivel
calcular a constante de velocidade a partir das probabilidades de reacdo para um conjunto
representativo de trajetérias (ATKINS, P. W. et al., 2006; C., 1987; EYRING, 1935;
MCQUARRIE et al., 1997). A Teoria do Estado de Transi¢do pode ser, por fim, sumarizada
através da Equacdo 2 (A. MORAIS; MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2020; C., 1987; EYRING,
1935; LAIDLER; KING, 1983; MULYAVA; SHEVCHUK, 1967) para a daterminacdo da
constante de velocidade para uma reacdo quimica.

ko ={() () N )] 0

70

Onde kg é a constante de Boltzmann, h a constante de Planck, T a temperatura, R a
constante universal dos gases, P° a pressdo padrdo, & a molecularidade do sistema, AS' a

entropia de ativacéo e E, a energia de ativacao da reacao.

4.2 Modelos baseados em transmissividade

A partir da Teoria do Estado de Transicdo, onde é assumido que a energia de ativagdo e
a altura da barreira de potencial sdo exatamente iguais e é desconsiderado os efeitos quanticos,
mostrou-se necessario a correcao da constante cinética através do efeito de tunelamento. Esse
efeito, utilizado pela mecanica quantica, esta relacionado ao tratamento ondulatério dado a
particulas subatémicas (BELL, 1980; SCHREINER, P. R.; REISENAUER, H. P.; LEY, D.;
GERBIG, D.; WU, C. H.; ALLEN, 2011; SCHREINER, 2018; SCHREINER et al., 2008;
SILVA et al., 2013; SOUSA, 2018).

O conceito de probabilidade de penetracdo da barreira de energia potencial explica uma
particula com energia W, menor que a altura da barreira potencial Eo, atravessando ou
“tunelando” essa barreira. Esse fendmeno ndo € possivel nas condi¢cbes W < Eo em um contexto
da mecanica cléssica assim como também é inviével, nas condi¢Bes de W > Eop, em que existe
a possibilidade de a particula ser refletida (BELL, 1980; SCHREINER, P. R.; REISENAUER,
H. P.; LEY, D.; GERBIG, D.; WU, C. H.; ALLEN, 2011; SCHREINER, 2018; SCHREINER
et al., 2008; SILVA et al., 2013; SOUSA, 2018).

Em reacdes quimicas onde ha transferéncia de particulas, como protons e atomos de
hidrogénio, o efeito de tunelamento é geralmente incluido; assume-se que, por ser tratarem de

particulas leves, € possivel observar um maior carater ondulatorio que torna o efeito tunel mais
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pronunciado. Relacionado a cinética de reacbes quimicas, o efeito de tunelamento influencia
diretamente o valor da constante cinética, principalmente em baixas temperaturas (BELL, 1980;
SCHREINER, 2018; SILVA, 2013; SILVA, V. H. C. et al., 2013; SOUSA, 2018).

Nesta perspectiva, a descri¢do da cinética reacional de determinados sistemas pode ser
prejudicada se ndo forem incluidos os efeitos de tunelamento quéntico nos célculos das
constantes cinéticas. Sendo assim, foram desenvolvidas uma série de discussfes e propostas na
tentativa de incluir efeitos quanticos na constante cinética (SCHREINER, P. R,
REISENAUER, H. P.; LEY, D.; GERBIG, D.; WU, C. H.; ALLEN, 2011; SILVA, 2013;
SILVA, V. H. C. etal., 2013; SOUSA, 2018).

Eckart, Wigner e Bell foram os primeiros a introduzir a probabilidade de tunelamento
no modelo cinético. Eckart contribuiu com uma descricao consistente para a probabilidade de
tunelamento usando um potencial muito proximo do real para o caminho de minima energia,
no entanto, um grande manuseio matematico é necessario para que esse modelo seja aplicado
as equacoes cinéticas (BELL, 1980; ECKART, 1930; WIGNER, 1932).

Ja Wigner e Bell simplificaram o potencial utilizando uma funcdo parabolica, o que
facilitou enormemente o manuseio matematico, sendo que o modelo de Wigner é um caso
particular da proposta de Bell (BELL, 1980; WIGNER, 1932).

Um dos mais recentes modelos desenvolvidos, e apresentado por Mundim e
colaboradores, é conhecido como d-Arrhenius (AQUILANTI, V et al., 2012; SILVA, 2013;
SILVA, V. H. C. etal., 2013). Este fator de correcdo para tunelamento é descrito pela Equacao
3.

i=-i(mi) @
Onde N, é a constante de Avogadro, h a constante de Planck, ¢, a velocidade da luz, o'
0 modo vibracional caracteristico da geometria do estado de transicédo e E, a energia de ativacdo
da reagé@o quimica.
Com esta corregdo, a constante de velocidade descrita na Equagédo 2 assume uma nova

forma, representada pela Equacéo 4.

1

) = [ [6)-aGIF o
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O grau de precisdo da descricdo da curva Ink(T) % (1/T) por este modelo é

apresentado por Silva (SILVA, 2013; SILVA, V. H. C. et al., 2013).

4.3 Formacéao de agregados

Considerando os efeitos cooperativos na reatividade quimica, € importante salientar a
que o solvente desempenha um papel fundamental que vai além de apenas solubilizar
substratos. O caminho reacional pode ser alterado a partir da interagcdo entre solvente e
substrato, devido a agéo de efeitos cooperativos (A. MORAIS; MUNDIM, K.C.; FERREIRA,
2020; KISELEV et al., 2010; MORAIS, S. F. D. A.; MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2015;
MORAIS, S. F. De A,, 2017).

A aplicagdo de solvente adequado é uma das formas de controle e direcionamento do
curso de uma reacdo e a natureza dessa interacdo pode ser atrativa, estabilizando do ponto de
vista entalpico, ou pode ser repulsiva, o que leva a aglomeracao do substrato. No estudo feito
por Morais (A. MORAIS; MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2020; MORAIS, S. F. D. A;
MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2015; MORAIS, S. F. De A., 2017), foi verificada a importancia
da influéncia do solvente nos célculos tedricos e na determinacdo de mecanismos de reacéo
envolvendo a transferéncia protdnica (A. MORAIS; MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2020;
MORAIS, S. F. D. A.; MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2015; MORAIS, S. F. De A., 2017).

Com relagdo aos efeitos cooperativos em carbenos classicos, had lacunas sobre a
reatividade dessas espécies considerando os efeitos da reducdo da temperatura. Seguindo o
modelo de Arrhenius, o qual se baseia em esferas rigidas, acreditava-se que o superresfriamento
afetava de forma negativa a cinética das reacoes e que o aumento da temperatura aumentava a
velocidade da reacdo (A. MORAIS; MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2020; MORAIS, S. F. D.
A.; MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2015; MORAIS, S. F. De A., 2017).

Entretanto, os estudos recentes mostraram que a cinética quimica pode ser
redirecionada em funcdo da temperatura. Um fator relevante no estudo da cinética reacional,
considerando a TST, é que baixas temperaturas podem afetar positivamente o curso de uma
reacao quimica, ja que a geometria do estado de transicdo é uma das condi¢des principais para
que uma reagdo ocorra. (A. MORAIS; MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2020; MORAIS, S. F. D.
A.; MUNDIM, K.C.; FERREIRA, 2015)
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Nesse contexto, surgiram discussdes sobre novas formulagBes cinéticas no meio
académico devido as bases da cinética classica apontarem um comportamento contrério
(MORAIS, S. F. De A., 2017).

Abordando a reatividade quimica de um dado sistema, compreende-se que ele pode ser
parcialmente controlado pela orientacdo molecular e quando se tém espécies quimicas dispersas
em um solvente, dependendo de sua natureza, pode haver aproximacao ou afastamento dessas
espéecies (MORAIS, S. F. De A, 2017).

No caso de uma interacdo elevada entre disperso e dispersante, a possibilidade de o
substrato se apresentar na forma de dimeros, trimeros ou outros clusteres € menor, uma vez que,
por efeitos cooperativos, a assisténcia do solvente é preferida. Em contrapartida, a
probabilidade da formacao de agregados é extremamente elevada no caso da interagédo entre o
disperso e o dispersante ser infima (MORAIS, S. F. De A., 2017).

Baseado em estudos acerca da formacdo de agregados em diversos sistemas
moleculares, surgem alternativas para explicar os efeitos da temperatura em reacdes quimicas,
considerando que as possibilidades organizacionais dos sistemas moleculares séo afetadas
diretamente pela temperatura e, como consequéncia, afetam o mecanismo de reac@es, energias
de ativacao e perfil cinético (MORAIS, S. F. De A., 2017).

Nesse ambito de formacao de agregados moleculares, através dos efeitos cooperativos,
é possivel tracar o perfil cinético, alterado em funcdo da mudanca de temperatura e por
consequéncia alteram o0 mecanismo reacional, 0 que ocasiona desvios nas leis cinéticas classicas
(MORAIS, S. F. De A., 2017).

Os desvios sdo justificados porque a equacdo de Arrhenius s6 é vélida para uma dada
reacdo ocorrendo em um determinado mecanismo reacional, 0 que ndo € verdade para reacdes
qgue tém suas energias de ativacdo modificadas em funcdo das mudancas relacionadas a
molecularidade devido a mudancgas de temperatura (MORAIS, S. F. De A., 2017).
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5.MODELOS TEORICOS

5.1 Aproximagcéo de Born-Oppenheimer

Em condigdes tipicas, o nucleo de uma molécula se move muito mais lento do que os
elétrons. Para fins praticos, a relaxacdo eletrbnica em relacdo ao movimento nuclear é
instantanea. Born e Oppenheimer mostraram em 1927 que, a uma aproximagdo muito boa, os
nucleos de uma molécula sdo estacionarios em relacdo aos elétrons (CRAMER, 2013; JENSEN,
F., 2017; LEWARS, 2007; MCQUARRIE et al., 1997).

Matematicamente, a aproximacdo afirma que a equagdo de Schrddinger para uma
molécula pode ser separada em uma equacao eletrénica e uma equacdo nuclear. Ou seja, a
energia cinética do ndcleo é considerada independente dos elétrons, a correlacdo da energia
potencial de atracdo nucleo-elétron é eliminada e a energia potencial de repulsdo nicleo-nucleo
é considerado constante para determinada geometria (CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017;
LEWARS, 2007; MCQUARRIE et al., 1997).

Nesse sentido, a equacéo eletrnica de Schrodinger é resolvida para calcular a energia
de uma molécula e entdo essa energia eletrdnica é somada a repulsdo internuclear para obter a
energia interna total. Portanto, partindo da solucdo da equacéo de Schrédinger, independente
do tempo e ndo relativistica, o operador Hamiltonianos para um sistema molecular contendo M
nacleos e N elétrons na auséncia de campo elétrico ou magnético representa a energia total
desse sistema (CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017; KOCH; HOLTHAUSEN, 2015;
LEWARS, 2007; MCQUARRIE et al., 1997).

ﬁwi(zf g) ;m: R1; RZ) 1y RM) = Eiwi(x_lz X_2>, IX—N)' R11R21 W) RM) (5)

g_ 1N g2 1lom 1 o2 N vM Za , vN vN 1 M M ZaZs
H = ) Zizl Vi _EZAle_AVA - i=12Azla+Zi=12j>1;j+ZA=IZB>A RaB

(6)

Com A e B passando pelo nicleo M enquanto i e j correspondem aos elétrons N do
sistema e MA é a massa do nucleo. O primeiro termo descreve a energia cinética dos elétrons
e 0 segundo termo descreve a energia cinética dos nucleos. A soma dos operadores diferenciais

nas coordenadas cartesianas esta representada pelo Laplaciano V. Os trés ultimos termos
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definem a parte potencial do Hamiltoniano e representam, respectivamente, a atracdo
eletrostatica entre os nudcleos e os elétrons, e as repulsdes devido a interacbes elétron-elétron e
nucleo-nucleo. Pela aproximacdo de Born-Oppenheimer € considerado que o nucleo nédo se
move Nno espaco e, portanto, sua energia cinética é zero e a energia potencial da interacéo
ndcleo-nucleo é constante. Nesse caso, o Hamiltoniano é chamado Hamiltoniano eletrénico
(CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017; KOCH; HOLTHAUSEN, 2015; LEWARS, 2007;
MCQUARRIE et al., 1997).

—~ -~ -~

1 N
elec — _EZ ZleA 1 + ZN12]>1 =T+ Vne+Vee (7)

L)

Desse modo, a solucdo da equacdo de Schrédinger com o Hamiltoniano eletrénico é a
energia eletronica e a funcdo de onda eletronica. A fungdo de onda depende somente das
coordenadas dos elétrons. A energia total € a soma da energia eletrdnica e a constante da
interacdo nucleo-ndcleo, mostrada na equacdo 10 (CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017;
KOCH; HOLTHAUSEN, 2015; LEWARS, 2007; MCQUARRIE et al., 1997).

ZpZp

Enve = Xaca Xpa T (8)

Heleclpelec = EelecWelec (9)
Etot = Eelec T Enuc (10)

5.2 Teoria do funcional de densidade

A teoria do funcional de densidade (DFT) utiliza como base que a energia do estado
fundamental é determinada completamente pela densidade eletronica p. Ou seja, existe
correspondéncia entre a densidade de cada elétron em um sistema e a energia.
Independentemente do tamanho do sistema, enquanto a complexidade da funcdo de onda
aumenta exponencialmente com o numero de elétrons, a densidade eletronica tem 0 mesmo
namero de variaveis (CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017; KOCH; HOLTHAUSEN, 2015;
LEWARS, 2007; MCQUARRIE et al., 1997).

Contudo, mesmo sendo provado que a diferentes densidades resultam em diferentes
energias de estado fundamental, a funcéo que conecta essas duas quantidades ndo é conhecida.

Portanto, a teoria do funcional de densidade é utilizada com o objetivo de desenvolver fungdes
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para conectar a energia com a densidade eletronica (CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017;
KOCH; HOLTHAUSEN, 2015; LEWARS, 2007; MCQUARRIE et al., 1997).

A funcéo de onda do estado fundamental de uma molécula é uma funcéo de coordenadas
de 4n elétrons (3n coordenadas espaciais e n coordenadas de spin), onde a densidade do elétron
é uma funcdo de apenas trés coordenadas espaciais, independentemente do nimero de elétrons
(CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017; KOCH; HOLTHAUSEN, 2015; LEWARS, 2007;
MCQUARRIE et al., 1997).

Para um estado fundamental ndo degenerado, Pierre Hohenberg e Walter Kohn
demonstraram em 1964 que a densidade do elétron no estado fundamental po determina
exclusivamente o operador Hamiltoniano, a energia molecular do estado fundamental e todas
as outras propriedades fundamentais. O teorema de Hohenberg e Kohn foi provado mostrando
que sua contradicdo levaria a uma falsa conclusdo. Particularmente, eles assumiram que a
mesma densidade eletronica do estado fundamental pode originar dois potenciais externos
diferenciados por mais de uma constante e, consequentemente, diferentes n-elétrons
Hamiltonianos (CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017; KOCH; HOLTHAUSEN, 2015;
LEWARS, 2007; PARR; WEITAO, 1994).

Essa densidade eletrdnica envolve a estrutura nuclear de uma molécula e determina v(r),
que € um operador sistema-dependente. Por sua vez, o potencial externo determina o
Hamiltoniano eletrdnico, porque o operador de energia cinética e o operador de repulsdo
elétron-elétron sdo operadores universais e dependem somente do numero de elétrons da
molécula. O Hamiltoniano eletrénico é a soma dos operadores de energia cinética dos elétrons,
das energias potenciais de atracGes elétron-ndcleo e as energias potenciais de repulsdes elétron-
elétron. Portanto, pode ser escrito como (CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017; KOCH,;
HOLTHAUSEN, 2015; LEWARS, 2007; PARR; WEITAO, 1994):

Eg = Te + Vne + Vee (11)

Eo, Te, VNe € Vee representam, respectivamente, a média dos estados fundamentais dos
Hamiltonianos, operador da energia cinética do elétron, atracfes nucleo-elétron e repulsdes
elétron-elétron. Uma vez que Eo é um funcional da densidade eletronica po € Ve € um funcional

conhecido de po, pode ser concluido que Te € Vee também sdo funcionais de po (CRAMER,
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2013; JENSEN, F., 2017; KOCH; HOLTHAUSEN, 2015; LEWARS, 2007; PARR; WEITAO,
1994).

Eolpol = Telpol + J v(r)po(r) dv + Vee[po] (12)

Para uma densidade eletronica p(r) que satisfaz

Jp()dv=n (13)

E p(r) = 0 para todo r, Hohenberg e Kohn também provaram que:

E[p] = Telp] + J v(r)p(r) dv + Vee[p] = Eqlpo] (14)

Ou seja, a densidade eletronica do estado fundamental minimiza a energia funcional.
Dessa forma, € mostrado por esse teorema variacional que nenhum elétron experimental pode
ter energia de estado fundamental menor que a energia exata do estado fundamental da
densidade eletrdnica (CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017; KOCH; HOLTHAUSEN, 2015;
LEWARS, 2007; PARR; WEITAOQO, 1994).

Kohn e Sham consideraram um sistema de referéncia em que cada elétron esta sujeito a
um potencial efetivo vs(ri) formado por n elétrons que ndo interagem. Esse potencial foi
escolhido de forma que a densidade eletronica do estado fundamental do sistema de referéncia
ps Seja igual a densidade eletronica de uma molécula real. A partir do formalismo de Kohn-
Sham, o funcional da energia cinética é dividido em duas partes e cada parte é calculada de
forma exata com um pequeno termo de correcdo. Esse modelo se relaciona com o0 método de
Hartree-Fock utilizando formulas parecidas para as energias cinéticas, elétron-elétron e elétron-
nicleo (CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017; KOCH; HOLTHAUSEN, 2015; LEWARS,
2007; PARR; WEITAO, 1994).

E mostrado na equacéo 15 a divisdo da energia cinética do elétron em duas partes com
a maior contribuicdo sendo equivalente a energia cinética de Hartree-Fock, assumindo o
operador Hamiltoniano com 0 <4 <1 (CRAMER, 2013; JENSEN, F., 2017; KOCH,;
HOLTHAUSEN, 2015; LEWARS, 2007; PARR; WEITAO, 1994):

H}\ =T + Vext()\) + }\Vee (15)
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O operador de potencial externo Vext € igual a Vne para A = 1 e para valores
intermediarios de A se assume que Vext(A) € ajustado de modo que a mesma densidade € obtida
para A = 1 (sistema real), para A = 0 (sistema hipotético com elétrons ndo interativos) e para
todos os valores de A intermediarios. Para o caso de A = 0, o funcional da energia cinética,
calculado a partir do determinante de Slater composto por orbitais moleculares i, é dado por
(JENSEN, F., 2017; KOCH; HOLTHAUSEN, 2015; PARR; WEITAO, 1994):

=3 o ive)  as)

i=1

A equacdo 16 € apenas uma aproximacao da energia cinéticareal e o A= 1 corresponde
aos elétrons interagindo. A partir dos orbitais naturais, que surgem da matriz de densidade

exata, a energia cinética exata pode ser calculada por:

® 1
T[pexact] = Z'—l ni< {\IO |_Ev2| ¢PO> (17)

(o] 2 -
Pexact = z . nilq)]Nol ; Ne = 2i=1 D (18)
i

Os nimeros de ocupacao de orbitais n; estdo entre 0 e 1, correspondendo ao numero de
elétrons no orbital. JA que a matriz exata de densidade ndao é conhecida, uma densidade
aproximada pode ser escrita em termos de orbitais:

Ne ec
Paprox = Zi:i |¢i|2 (19)

A energia cinética é calculada assumindo que os elétrons ndo interagem, mas na
realidade interagem. Entretanto, a diferenca entre a energia cinética exata e a calculada,
assumindo a ndo interacdo dos elétrons, € pequena. A energia cinética restante é absorvida em

um termo troca-correlagéo e a expresséo de energia geral DFT pode ser escrita como:

Eprrlp] = Tslp] + Enelp] + J[p] + Exclp] (20)
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Exc[p] = (T[p] — Ts[p]) + (Eeelp] —JIpD (21)

A equacdo 20 se refere a energia cinética correlacionada e a equacdo 21 contém a

energia potencial correlacionada bem como a energia de troca.

Nesse sentido, a diferenca crucial entre a teoria do funcional de densidade e a teoria de
Hartree-Fock é que a DFT ndo contém aproximagdes, e € necessario encontrar Exc como fungédo
de p. Portanto, DFT ¢ uma teoria exata, mas as equagdes relevantes sdo resolvidas com
aproximacdes porgue os operadores tém formas desconhecidas (CRAMER, 2013; JENSEN, F.,
2017; KOCH; HOLTHAUSEN, 2015; LEWARS, 2007; PARR; WEITAO, 1994).

5.3 Dinamica molecular

A dindmica molecular (DM) é uma importante ferramenta para o estudo de diferentes
sistemas quimicos e suas varias propriedades. No entanto, o interesse principal esta nas reaces
quimicas (PICCINI; MENDELS; PARRINELLO, 2018; TIWARY; PARRINELLO, 2015).

E uma técnica utilizada para aprimorar a amostragem nas simula¢des moleculares,
reconstruindo a superficie de energia livre em funcdo dos graus de liberdade selecionados, que
sdo chamadas de variaveis coletivas (CVs) (BARDUCCI; BONOMI; PARRINELLO, 2011).

A DM utiliza métodos de estrutura eletronica, analogos de HF e DFT, para propor a
evolucdo temporal de nucleos. Dessa maneira, viabiliza o estudo da cinética de reacdes,
visualizacdo de vias de mecanismos especificos, processos de solvatacdo, como também a
possibilidade de obtencdo de propriedades termodinadmicas e estudos para o desenvolvimento

de moléculas com propriedades farmacéuticas e/ou tecnoldgicas (NETO et al., 2018).

Na dindmica molecular é utilizado o modelo de esféras rigidas com choques elasticos
para representar interagdes atbmicas, em que a dinamica molecular do sistema é simulada pela
integracdo numerica das equacdes de movimento. No entanto, somente se a simulacdo de
dindmica molecular for suficientemente longa para o sistema passar por todas as configuraces
energeticamente relevantes os resultados sdo significativos, ou seja, se o sistema for ergodico
na escala de tempo da simulagdo. E na pratica, nem sempre isso é possivel (BARDUCCI;
BONOMI; PARRINELLO, 2011; NETO et al., 2018).

Uma dificuldade frequente é que as configuragdes relevantes podem ser separadas por
altas barreiras de energia livre. Nesse caso, s6 pode ocorrer a mudancga de um estado metaestavel

para outro se for ativada pelas flutuacdes que levam o sistema a energia livre. Outra dificuldade
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é que o sistema se difunde extremamente lento na configuracdo espacial e, nessas condicdes,
obter estatisticas suficientes requer uma quantidade de tempo de simulagdo computacional
impraticavel. A partir dessas consideracdes, a metadinamica surge como um método
interessante, principalmente para a analise de rea¢fes quimicas, no sentido de reducao do tempo
computacional. Ela é indicada para casos em que a caracterizacdo do mecanismo reacional ja é
conhecido (BARDUCCI; BONOMI; PARRINELLO, 2011; NETO et al., 2018).

A metadindmica € um método em que os eventos raros sdo acelerados em uma simulacao
de dinamica molecular e permite a obtencao de uma superficie de energia livre. Esse método se
diferencia dos demais devido a amostragem de regifes de superficie de energia ja exploradas
serem evitadas pelo potencial externo. Alids, o sistema escapa de uma regido de minimo através
de um caminho de menor energia em razao desse potencial externo. Neste método, a superficie
de energia livre € representada de maneira reduzida por coordenadas de reacdo ou variaveis
coletivas (colective variables - CVs), que sdo fungdes das posicOes atbmicas e descrevem
reacOes ou mudancas do sistema estudado (BARDUCCI; BONOMI; PARRINELLO, 2011;
NASCIMENTO, 2014; NETO et al., 2018; PICCINI; MENDELS; PARRINELLO, 2018;
SOUSA, 2018; TIWARY; PARRINELLO, 2015).

A escolha das CVs deve ser feita cuidadosamente para que os estados e as barreiras
energéticas de interesse sejam descritos corretamente. Ademais, 0 custo computacional
aumenta quanto maior o nimero de CVs escolhidas. Muitas vezes, a escolha das CVs é baseada

na experiéncia cotidiana com a metodologia da metadindmica (NASCIMENTO, 2014).

Alguns exemplos de variaveis coletivas incluem, comprimento de liga¢do, angulos de
ligacdo e diedrais, numeros de coordenacdo entre outros, e o critério de escolha depende da
reacdo de interesse. Além dessas variaveis mencionadas, existem parametros que controlam o
carater das dindmicas como a altura e a propagacdo das gaussianas, a massa da particula ficticia
e a constante de mola (k) e precisam ser ajustados para otimizar a acuracia dos calculos (NETO
et al, 2018).

Portanto, a metadinamica tem a vantagem de ndo necessitar de uma estimativa
energeética inicial para sua extrapolacgdo, além disso, 0 mapeamento das etapas reacionais € mais
intuitivo e complementado pelo controle térmico constante durante a simulagdo, bem como a
possibilidade de que os efeitos das vizinhangas sejam contabilizados (BARDUCCI; BONOMI,
PARRINELLO, 2011; NASCIMENTO, 2014; NETO et al., 2018; PICCINI; MENDELS;
PARRINELLO, 2018; SOUSA, 2018; TIWARY; PARRINELLO, 2015).
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Considerando S um conjunto de d fungdes de coordenadas microscopicas R do sistema:

S(R) = (S1(R), ..., Sq(R)) (22)
Em um tempo t, o potencial metadinamico pode ser escrito como:

d

(si(R)—si(zR(tf)))z 2

203

Ve(S,t) = fotdt’ooexp -

i=1

Onde o ¢ a taxa de energia e o € a largura da Gaussiana para a i-ésima variavel coletiva.
A taxa da energia € constante e geralmente expressa em termos da altura da gaussiana e dos

passos de deposicéo.

O potencial Vg fornece uma estimativa da energia livre descrita como
Vo(S,t = ) = —=F(S) + C (25)

Em que C é uma constante aditiva irrelevante e a energia livre F(s) é definida como
F(S) = —%ln(f dR8(S — S(R))e PUR) (26)

E B =(xnT)?, kb é a constante de Boltzmann e T ¢ a temperatura do sistema, U(R) é a
funcdo da energia potencial. O erro na reconstrucdo da energia livre de superficie foi provado

teoricamente e empiricamente, podendo ser escrito:

€ a\/DEB (27)

Onde D é o coeficiente de difusdo intrinseco do sistema no espaco das variaveis
coletivas. Na metadinamica bem ajustada, a taxa de deposicdo diminui com o tempo de

simulacdo e as expressdes de potencial séo escritas na forma:
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_ wN(St)
V(S,t) = kpATIn (1 + — ) (28)
. (A _VeH
V(S,t) = —20- = we k8AT§s, s(t) (29)
4 gar

Onde V(S, t) é a derivada temporal do potencial N(S,t) é o histograma de S variaveis
coletivas durante a simulagdo e AT ¢ um parametro de entrada com a dimensao da temperatura.
Na prética, essas equac¢des sdo implementadas redimensionando a altura da Gaussiana W como

mostrado a seguir:

Vg(s,t)

W = wtge kBAT (30)

Com relacdo a metadinamica padrdo, a taxa de deposi¢cdo diminui com 1/t, a dindamica
das variaveis microscopicas se torna progressivamente proximas do equilibrio termodinamico

enquanto a simulagéo prossegue. O potencial converge para

AT
Ve(S,t = o) = —mF(S) +C (31
Onde C é uma constante imaterial. A distribuicdo de probabilidade das varidveis
coletivas pode ser escrita (BARDUCCI; BONOMI; PARRINELLO, 2011; NASCIMENTO,
2014; NETO et al., 2018; PICCINI; MENDELS; PARRINELLO, 2018; SOUSA, 2018;
TIWARY; PARRINELLO, 2015):

F(s)

P(S) ae ke(T+aD) (32)

Uma vez que os formalismos foram simplificadamente introduzidos, passaremos para a

apresentacao do protocolo de pesquisa adotado neste trabalho de concluséo.
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6. METODOLOGIA

6.1 Célculos computacionais

Este estudo se limitou a analise do estudo cinético e termodinadmico da possibilidade de
formacdo de aldeido através de tunelamento, rearranjo unimolecular classico ou rearranjo
bimolecular pela formacéo de dimeros de carbenos. Assim, nossa andlise se baseou nos

mecanismos descritos na Figura 21.

----------------------------------------------------------------------------
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Figura 21 - Modelo apresentado por Schreiner (quadro superior) e modelo proposto neste

trabalho (quadro inferior).

Todas as estruturas foram previamente optimizadas através no modelo GFN2-xTB
(BANNWARTH etal., 2021; BANNWARTH; EHLERT; GRIMME, 2019), implementadas no
programa Gaussian 09 (FRISCH et al., 2013), a partir do protocolo descrito por Lu (LU, 2020).

Realizadas as optimizacfes dos estados estacionarios, foram executados célculos de
Dinamica Molecular de Born-Oppenheimer (BOMD)(HELGAKER; UGGERUD; JENSEN, H.
J. A, 1990; UGGERUD; HELGAKER, 1992) para as formas monomérica e dimérica do
carbeno. Uma vez verificada a possibilidade de ocorréncia do fenémeno, foram realizados
novos calculos, desta vez para verificar o0 mais estavel caminho de reacéo, atraves da técnica
GSM (ZIMMERMAN, 2013).

As simulagfes de BOMD foram desempenhadas usando um intervalo de 35 ps,

divididos em 70000 passos de 0.5 fs cada. As forcas foram calculadas usando o método



38

Semiempirico via mddulo QuickStep (VANDEVONDELE et al., 2005), implementado no
pacote CP2K(HUTTER et al., 2014), utilizando o modelo PM6 (STEWART,
2007)(STEWART, 2013). As simulacées BOMD foram realizadas no ensemble NVT a 11.00
K usando a familia de termostatos do tipo Nose-Hoover (EVANS, D. J.; HOLIAN, 1985;
HOOVER, 1985; NOSE, 1984), com temperatura constante no intervalo de simulagéo.
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7. RESULTADOS E DISCUSSAO

Dinamica Molecular de Born-Oppenheimer

Para esta etapa do estudo, foram realizados calculos do tipo BOMD para a observacéao
da evolugdo temporal do carbeno, nas formas monomérica e dimérica. Para a forma
monomérica ndo foi observada evolugdo quimica a 11K ou a 1233K (temperatura de pirdlise).

Ja para a forma dimérica, foi observada uma transformacéo ultrarrapida, como exposto

na Figura 22.
4
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Figura 22 - evolugédo temporal para o dimero de carbeno a 11K.
Fonte: dados do trabalho.

E possivel notar, na Figura 22a, que as caracteristicas estruturais do dimero revelam
uma interacdo nao covalente fraca. Porém, dados de DM apontam que em t=20fs o sistema
comeca a exibir caracteristicas de dimero intermolecularmente conectado através de ligacdo de
hidrogénio; ou seja, para a interacdo O-H---C, a distancia de equilibrio entre os &tomos O e C
é de 3,21174 A (MARECHAL, 2006).

Quando t=36 fs o sistema dimérico atinge a geometria de estado de transicdo (Figura
22b) e, posteriormente, a formacdo do produto (Figura 22c). Estes passos indicam a
possibilidade de geracdo do aldeido através do prévio estabelecimento de dupla ligacdo de
hidrogénio. Ao mesmo tempo, ndo foi observada evolucdo da forma carbénica, do monémero,
para aldeido; utilizando os mesmos protocolos aplicados para o sistema dimérico, ou até mesmo

assumindo uma evolugdo quimica na temperatura de pir6lise (T=1233K).

Calculos de Caminhos de Reacgéo (Reaction Path)
Para a avaliacdo dos possiveis caminhos de reacdo descrita na Figura 21, das formas
monomérica e dimérica, foram realizados célculos através do modelo GFN2-xTB, assumindo

multiplicidade simpleto e carga neutra. Os dados de energia estdo sumarizados na Figura 23.
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Figura 23 - Caminhos de rea¢do para a formacao de aldeido: através de dimero (esquerda) e por
via monomérica (direita).
Fonte: dados do trabalho.

Para ambas as vias mecanisticas foi possivel acessar caminhos de reacdo com energias
de ativacdo positivas e foi verificado que a via dimérica de formacéo do aldeido é muito menor
que a via monomérica. A grande diferenca entre as barreiras energéticas corrobora o observado
através da simulacdo BOMD. Para verificar o comportamento cinético, foram realizados

calculos baseados na Teoria de Estado de Transicdo (TST), comentado na secao a seguir.

Modelagem Cinética

Para compreendermos o perfil cinético de cada mecanismo estudado, aplicamos o
modelo de determinacdo de constante de velocidade baseada na Teoria de Estado de Transicao.
Para isso, foram determinadas as geometrias de estado de transicdo monomeérica e dimérica,
bem como as entropias de ativagdo para os dois mecanismos aqui explorados. Pela aplicacéo
da Equacéo 4, verificamos os seguintes perfis cinéticos descritos na Tabela 1.

Tabela 1 - Perfil cinético dos mecanismos de formacéao de aldeido: modo vibracional
associado a geometria de estado de transicdo (U, em cm-1); variacdo de entropia de ativacao (,
em J.mol.K1); energia de ativacdo (Ea, kJ.mol™) e constantes de velocidade (k, s™ se
unimolecular ou L.mol.s, se bimolecular).

Mecanismo v AS? Ea k(11K) k(1233K)
Monomérico  2258,01i 0,012552 161,432 7,35 x 107293 1,34 x 107
Dimérico 222,34i 0,820064 42,008 4,52 x 107174 3,58 x 104

De acordo com os dados apresentados na Tabela 1, a 11K, a reacdo por via dimérica ocorre
6,15 x 10118 vezes mais rapido do que a reagdo por via monomérica; ja em condicdo de
pirdlise, as relagdes entre as constantes de velocidade dimérica e monomérica indicam que a

reacdo por via dimérica é 2,67 x 107 vezes mais rapida. Embora esta transformacdo a 11K
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ocorra muito mais rapido através da formagdo de dimeros, é necessario compreender que tal
condigdo térmica € severa o suficiente para inviabilizar a reag&o.

Os dados de constantes de velocidade apresentados na Tabela 1 apresentam correcao
para possivel ocorréncia de tunelamento quantico. Por outro lado, sem adicionar a correcao para
tunelamento, a constante de velocidade para a reagéo por via diméricaa 11K é 5,70 x 107188
L.mol s, Mesmo esta constante de velocidade sendo tdo pequena, a reacio por via dimérica
ainda é 7,76 x 101°5 vezes mais rapida que a reagdo por via monomérica “controlada” por

tunelamento.
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8. CONCLUSOES

O estudo apresentado, através de diversas técnicas de modelagem molecular, indica que
o0 rearranjo do 1-Hidroxi-2,2-Dimetil-Carbeno a 2,2-Dimetil-propanal é quimicamente mais
provavel através de mecanismos bimoleculares. Mesmo utilizando corre¢des que descrevam a
possibilidade de ocorréncia de tunelamento para rearranjos unimoleculares, a velocidade da
reagdo dimérica ainda seria 10'® vezes mais réapida através de efeitos cooperativos, pela

formacéo de agregados reagentes diméricos.
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