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RESUMO: Nesta dissertacdo de mestrado, relatamos o desenvolvimento de uma nova rota sintética de trés
etapas para a 1,3-diidroxiacetona (DHA) a partir do glicerol. As reacbes foram processadas em fases
homogénea, usando diferentes reagentes e em meio heterogéneo utilizando reagentes suportados em
polimeros como as resinas Amberlyst A26™ HCrO, form, PV-PCC (Polyvinyl-pyridinium chlorochromate) e
Amberlyst form OH". A primeira etapa consistiu na cloragdo regiosseletiva do glicerol 1, usando &cido cloridrico
gasoso, sob catalise de 4cido acético obtendo-se o 1,3-dicloro-2-propanol em 80% de rendimento.

A oxidacdo do 1,3-dicloro-2-propanol a 1,3-dicloroacetona foi realizada em 60-80% de rendimento. Varias
condicdes reacionais foram estudadas, tais como meios homogéneos e heterogéneos, tempos e temperaturas
reacionais e propor¢éo de agente oxidante. A utilizacdo do sistema PCC suportado em resina (PV-PCC)/Hsl0s em
acetonitrila como agente oxidante foi 0 mais eficiente na oxidacao.

A diidroxiacetona (DHA) foi obtida em 80% de rendimento via reacdo de substituicio dos cloros da 1,3-
dicloroacetona pelo ion hidréxido. Varios experimentos foram investigados, tanto em meio homogéneo como em
heterogéneo. A transformacdo mostrou-se eficiente em meio heterogéneo, utilizando a resina de troca ibnica
Amberlyst A-26 (forma OH’). A identificagdo dos produtos reacionais foi realizada através de RMN-H!, RMN-C™
e CG-EM.

Bruno Amaral Meireles. Sintese de Bioaditivos: Produgio de acetinas através da
transesterificacdo do glicerol com acetato de etila via catélise acida heterogénea. 2013,
Tese de Doutorado, LaSESB, Rio de Janeiro, UFRJ, IPPN

RESUMO: Nesta tese de doutorado, estudamos a sintese de acetinas via transesterificacio acida catalisada
do acetato de etila com glicerol, visando obter bioaditivos para combustiveis. Assim, a acetilacdo do glicerol foi
realizada através da reacéo de transesterificacdo, catalisada pelas resinas Amberlyst® 15 seca e Amberlyst® 16
Uumida usando acetato de etila como éster de transesterificacdo. Foram estudadas as melhores condicdes
reacionais, como temperatura, proporcao de agente acetilante, e a influéncia do tipo de catalisador empregado.
O processo mostrou-se bastante eficiente, sendo o melhor resultado atingido com Amberlyst® 15 que converteu
100% do glicerol em acetinas (mono: di : triacetina; 9,3 : 77,4 : 13,3), a 90°C, em 20h produzindo etanol como
co-produto, 0 que torna o processo economicamente e ambientalmente mais atraente. A distribuicdo de produtos
no equilibrio para os diferentes catalisadores empregados foi também obtida. A oxidacdo do etanol formado
durante o processo de transesterificacdo do glicerol e a influéncia do &cido acético produzido a partir desta
oxidacdo na reacéo de esterificacdo do glicerol foram investigadas. Assim, a resina oxidante baseada em &cido
crdmico Amberlyst® 26 foi usada na oxidagdo do etanol no mesmo balé@o reacional e fora deste via um aparelho
de Sintese de Bioaditivos: Producao de acetinas através da transesterificacéo do glicerol com acetato de etila via
catalise acida heterogénea. Adicionalmente, a sintese de biodiesel de ésteres etilicos junto com a de triacetina
através da reacao de interesterificagcdo num mesmo pote reacional foi preliminarmente testada. Finalmente, a
mistura de acetinas produzidas no processo de transesterificacdo foi separada usando a técnica de
cromatografia contra-corrente (CCC). As acetinas foram separadas eficientemente com a pureza de 99% para a
monoacetina, 81% para a diacetina e 96% para a triacetina.




Bruna Gil Nicolay Vieira. 2013, Sintese da Gama-Lactama Metil-4-(1(S)-
Dibenzilamino-3-Metilbutil)-2-Oxopirrolidina-3-Carboxilato Via Adicdo Conjugada de
Substéancias 1,3-Dicarboniladas a Nitroalcenos Quirais. Dissertacdo de mestrado,
LaSESB, Rio de Janeiro, UFRJ, IPPN.

RESUMO: Neste trabalho foram utilizados como intermediarios sintéticos trés nitroalcenos conjugados quirais
(57a,b) sintetizados a partir dos a-aminoacidos L-leucina e L-alanina, em cinco etapas, em rendimento global de
96 e 92% respectivamente, segundo metodologia desenvolvida pelo nosso grupo de pesquisa. A reatividade e
diastereosseletividade desses chirons foram avaliadas em adi¢bes de Michael com diferentes substancias 1,3-
dicarboniladas (malonato de dimetila (40), acido de Meldrum (58), pentano-2,4-diona (59) e cicloexano-1,3-diona
(60)) como nucledfilos, utilizando diversos meios cataliticos basicos (resina Amberlyst A-21® com ou sem
solvente, fluoreto de tetrabutil aménio e trietilamina em diferentes solventes). O emprego da resina Amberlyst A-
21® sem solvente foi 0 meio mais eficiente, fornecendo os adutos desejados (66-70) em rendimentos de 50-75%.
Adicionalmente, foi obtida a y-Lactama (71), em 80% de rendimento através da reagao de redugdo do grupo nitro
com subsequente lactamizacao, utilizando NaBH,4 na presenca de NiCl,.6H,0.

Geoffrey Rakiro Ogoye. Reatividade do (S,E)-N,N-dibenzil-4-nitro-1-fenilbut-3-en-2-
amino em cicloadi¢cdes [4+2] com diferentes dienos. 2013, Dissertacdo de mestrado,
LaSESB, Rio de Janeiro, UFRJ, IPPN.

RESUMO: O (S,E)-N,N-dibenzil-4-nitro-1-fenilbut-3-en-2-amino (11b) foi sintetizado a partir do (S)-2-
(dibenzilamino)-3-fenilpropano (8b), um derivado comercial do a-aminoacido L-(+)-fenilalanina, em trés etapas,
em rendimento global de 60%. A reatividade e diastereosseletividade do nitroalceno 11b, agindo como diendfilo,
em reacdes de Diels-Alder com diferentes dienos (Ciclopentadieno (20), 1,3-dimetil-butadieno (21), 1,3-
cicloexanodieno (22) e dieno de Danishefsky (23)) foi investigada em diferentes condi¢des reacionais, tais como
temperaturas, solventes e &cidos de Lewis. A reagdo ocorreu com sucesso quando ciclopentadieno (20) foi
utilizado como dieno. Dos quatro cicloadutos diastereoisoméricos possiveis, apenas dois (20b e 20b”) foram
formados em 50-60% de rendimento como uma mistura de estereoisdmeros endo 2,8:1. Os demais dienos
forneceram uma mistura complexa de produtos. Uma discussdo mecanistica sobre a formacao de (20b e 20b")
foi realizada.

Leandro Lara de Carvalho. Sintese diastereosseletiva de acetais nitrosos via
cicloadicées “tandem” [4+2]/[3+2] com derivados de nitroolefinas y-(S)-N,N-dibenzil
aminadas usando catalisadores de Li." 2012, Tese de Doutorado, LaSESB, Rio de Janeiro,
UFRJ, NPPN.

RESUMO: Neste trabalho trés nitroolefinas conjugadas quirais foram sintetizadas a partir dos a-aminoacidos L-
alanina, L-fenilalanina e L-leucina, em cinco etapas, em rendimento global de 70-76%. A reatividade e
diastereosseletividade desses heterodienos quirais foram avaliadas em vérias cicloadi¢fes [4+2]/[3+2] tandem,
gue ocorreram no mesmo baldo reacional, utilizando (etil vinil éter) e um alceno deficiente em elétrons (acrilato
de metila, acrilonitrila ou metil vinil cetona). Varios meios cataliticos foram investigados visando a sintese
diastereosseletiva ndo racémica dos respectivos cicloadutos (acetais nitrosos), dentre eles Ti(O-i-Pr),Cl,, LiCl ou
LiClIO, dissolvidos em solventes adequados. O emprego do catalisador LiCIO, em etanol/dgua foi o meio mais
eficiente fornecendo os desejados cicloadutos com melhores rendimentos e diastereosseletividade.
Adicionalmente, também foram obtidas duas isoxazolidinas quirais e uma pirrolizidin-3-ona, ambas substancias
derivadas de acetais nitrosos.




Cleber Bomfim Barreto Junior. Sintese Formal do Acido-(+)-Nefrosteranico a partir
de Esteres B-Nitroalquilicos Quirais. 2009, Tese de Doutorado, LaSESB, UFRJ, NPPN.

RESUMO: Os enoatos E- e Z-47 e E/Z-48, sintetizados a partir do D-(+)-manitol (37), sofreram adicdes de
Michael para obtencdo dos adutos 52, 53, 66 e 71 com bons rendimentos e moderada a alta
diastereosseletividade. Nos adutos formados, realizamos os estudos para a sintese formal do acido (+)-
nefrosteranico (19). Boa reatividade foi observada nas adi¢Bes de nitrometano aos enoatos (adutos 52 e 53) mas
ndo foi possivel prosseguir a proposta sintética original devido a problemas encontrados nas etapas de
interconverséo da hidroxila butirolactonica 54 ao respectivo iodeto 56, e interconversdo do grupamento nitro no
respectivo grupo carbonilado (aldeido ou acido carboxilico). Na impossibilidade de transpor esse problema
sintético, propomos uma nova rota sintética utilizando grupos nitro secundarios (adutos 66 e 71) como
intermediarios-chaves para contornar o problema de reatividade do nitro primario 54. A nova proposta sintética
mostrou-se susceptivel a execucdo sendo possivel fornecer o produto 79, intermediario sintético direto do acido
(+)-nefrosteranico (19) com baixa diastereosseletividade (3:1 trans:cis). Devido a baixa seletividade na etapa de
reducéo, resolvemos otimizar a diastereosseletividade na formacéo de 79 propondo uma terceira metodologia
partindo do nitroéster 66. Essa metodologia tem como um dos intermediarios a cetolactona 80, que através da
reducdo com um boroidreto quiral foi capaz de elevar a proporcdo de 79 para 6:1 trans:cis. Metilagdo da posi¢céo
a-carbonil da lactona néo foi realizada visto j& existir metodologia adequada para este fim.

Bruno Amaral Meireles. Estudos Sobre a Reatividade do Glicerol, um Coproduto do
Biodiesel, Visando A Producao de Substancias com Alto Valor Agregado. Sintese do
Isobutanoato de 2-Oxoetila. 2009, Dissertacédo de Mestrado, LaSESB, NPPN, UFRJ.

RESUMO: Nesta dissertacdo de mestrado, estudamos a reatividade e seletividade de algumas reacdes do
glicerol, entre elas a transesterificacdo, tosilacdo e oxidacdo. A acetilacdo do glicerol foi realizada através da
reacdo de transesterificacdo, acido catalisada, usando acetato de etila como éster de transesterificacdo. Foram
desenvolvidas condigGes reacionais tendo como caracteristica a ndo utilizacdo de solvente. Além disso, a rota
produz etanol como subproduto, 0 que torna o processo economicamente e ambientalmente mais atrativo. A
triacetina foi também produzida por rota similar.

A tosilagdo seletiva do glicerol também foi investigada, sendo desenvolvido um novo processo mMenos
dispendioso de facil manipulacdo e menos danoso para 0 meio ambiente, comparado ao encontrado na
literatura, que utiliza como piridina como solvente. A oxidacdo do glicerol, em meio homogéneo, utilizando-se
diversos agentes oxidantes, foi também estudada, mas ndo foi obtido sucesso. Similarmente, tentativas de
oxidacéo do glicerol 1,3-ditosilado foram realizadas, porém sem sucesso.

Por ultimo foi desenvolvida uma rota eficiente para um importante intermediario sintético de produtos bioativos, o
isobutanoato de 2-oxoetila, tendo o glicerol como matéria prima. A sintese foi desenvolvida em apenas quatro
etapas tendo um rendimento global de 54%, com boa reprodutibilidade em escala de gramas.




Eliz Regina Bueno Torres. Alquilagcdes de Friedel-Crafts Diastereosseletivas N&o
Racémicas Intermediadas por Nitroalcenos Eletrodeficientes Quirais: Sintese de
Derivados Indélicos, 2009, Dissertacdo de Mestrado, LaSESB, NPPN, UFRJ.

RESUMO: Neste trabalho nitroalcenos conjugados 90 a-c foram sintetizados a partir dos a-aminoacidos L-(+)-
fenilalanina, L-(+)-alanina e L-(+)-leucina, em cinco etapas, em rendimento global de 85-90%. Os nitroalcenos
obtidos, chirons inéditos, foram utilizados como eletréfilos em reacdes de substituicdo eletrofilica aromatica,
catalisadas por diferentes acidos de Lewis (Yb(OTf)s;, Zn(OTf),, ZnCl,, LiBr), solventes e nucledfilos aromaticos.
Dos varios nucletfilos aromaticos investigados, somente o indol, na presenga de cloroformio como solvente, a
70 C, por 10 horas, mostrou ser reativo. Os nitroalcenos 90 a-c foram transformados nos respectivos adutos de
Friedel-Crafts 122-124, com total estereocontrole (e.d. 298%) e regiosseletividade (298%).

Leandro Soter de Mariz e Miranda. Sintese estereosseletiva dos acidos (+)- e (-)-6-
etil-tetraidropiran-2-il-formico e da lactona 4-hidroxi-6-propil-1-oxocicloexan-2-ona,
substancia bioativa de Vitex cimosa, através da reacdo de ciclizagdo de Prins. 2007,
Tese de Doutorado, LaSESB, NPPN, UFRJ.

Tese realizada no LaSESB com a co-orientacdo do Prof. Mario L. A. A. Vasconcellos

RESUMO: Descrevemos neste trabalho a sintese estereosseletiva dos acidos (-)-(2S,6S)-6-¢til-tetraidropiranil-
2-férmico (-)-104) e (+)-(2R,6R)-6-¢til-tetraidropiranil-2-férmico (+)-104) e das lactonas (+/-)-cis e trans-4-hidroxi-
6-propil-1-oxacicloexan-2-ona (123) utilzando-se, em todos 0s casos, a reacdo de ciclizacdo de Prins como
etapachave. A sintese do acido (-)-104 teve inicio com a alilacdo de Barbier diastereosseletiva do aldeido (R)-
126, fornecendo o alcool homoalilico (+)-125 em 60% de excesso diastereocisomérico. O alcool (+)-125 foi obtido
em alto excesso enantiomérico (87%) e diastereoisomeérico (92%) através da reacdo de migracdo seletiva do
acetal sin-(+)-128. A reacdo de ciclizacdo de Prins entre (+)-125 e o propionaldeido, forneceu a mistura
diasteroisomérica 144. Esta mistura ao ser submetida a uma sequéncia de reacdes compreendendo a
desalogenacgdo da mistura diastereocisomérica 144, hidrolise do acetal de 150 e clivagem oxidativa do diol 151,
forneceu o acido (-)-104 em 42% de rendimento global a partir de (R)-126. O excesso enantiomérico de (-)-104
foi de 87%. O acido (+)-(2R,6R)-6-etil-tetraidropiranil-2-férmico ndo pdde ser obtido a partir do alcool (+)-128 em
funcdo da dificuldade de inversao de configuracdo do alcool (+)-125 resultante da presenca do sistema
homoalilico e do anel dioxolana. Em vista disso, o acido (+)-104 foi obtido através do aldeido (S)-126, de modo
analogo ao seu antipoda. O aldeido (S)-126 foi obtido a partir do acido ascérbico em 52% de rendimento. Ainda
neste trabalho, descrevemos a elucidagéo estrutural do principio ativo isolado das cascas de Vitex cymosa. A
elucidagdo estrutural foi realizada a partir da sintese dos diastereoisdmeros cis e trans da lactona 123 e a
comparacéo de seus dados espectroscopicos de RMN 13C com os dados da literatura e os dados do produto
natural. A sintese dos diastereoisémeros da lactona 123 foi realizada através da reacdo de ciclizacdo de Prins
entre o alcool homoalilico 12 e o butiraldeido, mediada por eterato de fluoreto de boro e acido acético. A
tetraidropirana 168, produto da reacdo de ciclizacdo de Prins, foi oxidada até o acido 177 com tetréxido de
ruténio. Este acido ao ser submetido a redugdo por boroidreto de sédio fornece a lactona 123 em 33 % de
excesso diastereoisomérico, tendo o diastereocisdbmero trans como majoritario. Ainda neste trabalho, foram
realizados estudos visando a sintese das lactonas (+) e (-)-123 a partir da ciclizacdo de Prins do &lcool
homoalilico (+)-125 e butiraldeido mediada por eterato de fluoreto de boro e acido acético. Estes estudos
revelaram que, neste caso, esta reacdo de ciclizacdo de Prins apresenta comportamento incomum. Neste caso
foi observada a adicdo de 4tomo de flGor na adi¢éo ao céation intermediario.




Daniel Pais Pires Vieira. Adicdo Nucleofilica Diastereosseletiva a (S,E)-N,N-Dibenzil-

5-metil-1-nitroex-1-en-3-amina: Sintese de 1,3-Nitroaminas-2-substituidas e Derivados.
2007, Dissertacédo de Mestrado, LaSESB, NPPN, UFRJ.

RESUMO: Neste trabalho, a L-(+)-leucina foi utilizada como bloco quiral (“chiral template”) na sintese do
“chiron” inédito (S,E)-N,N-dibenzil-5-metil-1-nitroex-1-en-3-amina(130). Este nitroalceno foi produzido em cinco
etapas com rendimento global de 94% e total diastereosseletividade E. As adi¢Bes conjugadas dos anions
nucleofilicos metéxido (137), nitronato de n-propila (140) e nitronato de isopropila (141) apresentaram
rendimentos quimicos de 52%, 60% e 86% respectivamente com uma provavel diastereosseletividade anti (e.d.>
98%). Adicionalmente, a (3R,4S)-N,N-dibenzil-2,6-dimetil-2-nitro-3-(nitrometil)-heptan-4-amina (141), produto da
adicdo conjugada do anion nitronato de isopropila a 130, teve o seu grupo nitro primario oxidado, via uma reagdo
de Nef, ao aldeido correspondente 143, em 22% de rendimento quimico purificado, porém ndo otimizado. A
reducdo do grupo nitro primario de 141 foi realizada com NaBH,/Pd-C levando a formag¢édo da 1,3-diamina
correspondente 142 em 17% de rendimento quimico purificado, porém n&o otimizado. Por dltimo, a reatividade e
diastereosseletividade de 130 em outras reacdes foram investigadas. Assim, a rea¢do de 130 com o anion azida
forneceu o triazol correspondente 139, produto de cicloadigdo [3+2], com rendimento quimico de 74%. Ja a
adicdo do anion cianeto produziu uma acrilonitrila alfa-substituida quiral 138 em 100% de rendimento quimico,
provavelmente via uma adi¢édo conjugada do ion cianeto e subsequente eliminagéo de acido nitroso.

André Luiz da Silva Moura. Adicdo Nucleofilica Diastereosseletiva a Iminas e
Nitroolefinas Quirais Oriundas de a-Aminoéacidos Naturais: Sintese do Acido-(2R,3S)-2-
Nitroisopropil-3-N,N-Dibenzilamino-4-Fenilbutanoico. 2007, Tese de Doutorado, LaSESB,
NPPN,UFRJ.

RESUMO: A diastereosseletividade da reacdo de adi¢éo nucleofilica de diversos anions nitronatos as aldiminas
quirais enatiomericamente enriquecidas sintetizadas a partir de a-aminoacidos naturais como L-valina, L-leucina,
L-alanina e L-fenilalanina foi investigada. Os &nions nitronatos foram gerados a partir dos nitroalcanos
correspondentes na presenca da resina basica Amberlist A-21 sem solvente.

Outro parametro investigado por nds consisitiu na utilizacéo de nitroalcanos volumosos, sintetizados em
nosso grupo de pesquisa, e sua influéncia na diastereosseletividade desta reacdo. As correspondentes
nitrodiaminas oriundas da reacdo de aza-Henry foram obtidas com rendimentos quimicos que variaram na faixa
de moderados (55-81%) e os excessos diastereocisoméricos obtidos variaram de moderados a bons (66-80%).
Adicionalmente, nao foi observado sinal de racemizacdo ou de outras reacdes secundarias.

Aumentando o escopo do estudo da diastereosseletividade de adi¢cdes nucleofilicas a eletréfilos quirais
oriundos de a-aminoacidos naturais, foram sintetizadas nitroolefinas quirais deficientes de elétrons, até entédo
inéditas na literatura, a partir da L-alanina e L-fenilalanina, onde foram empregadas no estudo da adicdo de
conjugada de variados nucledfilos. Diversas condi¢des reacionais como base, tempo, solvente e temperatura
foram estudadas. Foram obtidos os adutos em uma faixa de rendimento quimico moderado (58 a 77%) e os
excessos diastereoisoméricos variaram de baixos a bons (38 a 86%). Nao foi observado sinal de racemizacao
nestas reacfes, embora em um Unico caso, nés constatamos a ocorréncia de uma reacdo de cicloadicéo [3 + 2]
gue ocorrera em concomitédncia com adi¢do conjugada.

Adicionalmente, estendemos a aplicagdo desta nova metodologia para a sintese de a-aminoacidos, onde
variados métodos para a reagdo de Nef também foram investigados.




Rodrigo Octavio Mendonca Alves de Souza. Estudos da Reacdo de Morita

Baylis-Hillman em Diferentes Condicdes Reacionais: Um estudo Tedrico Experimental.
2007, Tese de Doutorado, LaSESB, NPPN/UFRJ

Tese realizada no LaSESB com a orientacao do Prof Mario L. A. A. Vasconcellos

RESUMO: Neste trabalho de tese investigamos diversas condicdes reacionais na reacdo de Morita-Baylis-
Hillman com o objetivo de diminuir os tempos reacionais, sem que houvesse perda de rendimento. Foram
utilizados diversos solventes préticos e aproticos na reacao entre p-NO2 benzaldeido e alquenos ativados como
o acrilato de metila (2) e a acrilonitrila (13), sendo as melhores condi¢cdes encontradas aplicadas em outros
aldeidos menos reativos e os resultados encontrados sdo de moderados a bons tanto no que diz respeito a
tempo de reacao quanto ao rendimento. Os melhores resultados forma encontrados através da adicdo de agua
ao meio reacional. A combinagdo de terc-butanol e agua na proporcéo 6:4 mostrou ser a melhor condigcdo para
reacdes com acrilonitrila (13), com tempos de reacdo de 20 minutos e rendimentos quantitativos. Utilizamos
também microondas para reagdo de Morita-Baylis-Hillman onde o meio reacional continha uma combinacgédo de
liquidos i6nicos e agua, os resultados mostram a necessidade de pequenas quantidades de liquido idnico para a
diminuicdo dos tempos reacionais, com bons rendimentos. Liquidos idnicos também foram utilizados na reacéo
de Morita-Baylis-Hillman catalisada por HMT (27), fornecendo resultados moderados. A utilizacdo de nitro
olefinas na reacdo de Morita-Baylis-Hillman n&o nos levou aos resultados esperados, nas condi¢bes estudadas.
A avaliagcdo do mecanismo da reacdo de Morita-Baylis-Hillman do ponto de vista computacional foi realizado,
através da teoria do funcional da densidade acoplado a técnica de PCM. Os resultados encontrados s&o
compativeis com os dados experimentais da literatura.

Daniel Pais Pires Vieira. Adicdo Nucleofilica Diastereosseletiva a (S,E)-N,N-Dibenzil-
5-metil-1-nitroex-1-en-3-amina: Sintese de 1,3-Nitroaminas-2-substituidas e Derivados.
2007, Dissertacao de Mestrado, LaSESB, NPPN, UFRJ.

RESUMO: Neste trabalho, a L-(+)-leucina foi utilizada como bloco quiral (“chiral template”) na sintese do
“chiron” inédito (S,E)-N,N-dibenzil-5-metil-1-nitroex-1-en-3-amina (130). Este nitroalceno foi produzido em cinco
etapas com rendimento global de 94% e total diastereosseletividade E. As adi¢des conjugadas dos anions
nucleofilicos metéxido (137), nitronato de n-propila (140) e nitronato de isopropila (141) apresentaram
rendimentos quimicos de 52%, 60% e 86% respectivamente com uma provavel diastereosseletividade anti (e.d.>
98%). Adicionalmente, a (3R,4S)-N,N-dibenzil-2,6-dimetil-2-nitro-3-(nitrometil)-heptan-4-amina (141), produto da
adicdo conjugada do anion nitronato de isopropila a 130, teve o seu grupo nitro primario oxidado, via uma reagéo
de Nef, ao aldeido correspondente 143, em 22% de rendimento quimico purificado, porém ndo otimizado. A
reducdo do grupo nitro primario de 141 foi realizada com NaBH,/Pd-C levando a formacdo da 1,3-diamina
correspondente 142 em 17% de rendimento quimico purificado, porém ndo otimizado. Por Ultimo, a reatividade e
diastereosseletividade de 130 em outras rea¢8es foram investigadas. Assim, a reacdo de 130 com o anion azida
forneceu o triazol correspondente 139, produto de cicloadi¢do [3+2], com rendimento quimico de 74%. Ja a
adicdo do anion cianeto produziu uma acrilonitrila alfa-substituida quiral 138 em 100% de rendimento quimico,
provavelmente via uma adicdo conjugada do ion cianeto e subsequiente eliminag¢édo de acido nitroso.




Leandro Lara de Carvalho. Adi¢cées Nucleofilicas a Eletréfilos Provenientes do R-
(+)-Gliceraldeidoacetonideo: Estudos Visando a Sintese Diastereosseletiva de -
Hidroxi-Butirolactonas a-Substituidas, 2007, Dissertacdo de mestrado, LaSESB, NPPN,
UFRJ.

RESUMO: Neste trabalho o R-(+)-gliceraldeidoacetonideo foi utilizado como chiron na sintese de quatro
eletréfilos, dentre eles, trés gliceraldiminas sem aparente epimerizacdo e um nitroalceno conjugado enantiopuro.
As adicdes conjugadas de benzilamina, (R)-metilbenzilamina e (S)-metilbenzilamina ao nitroalceno forneceram
suas respectivas 1,2-nitroaminas em bons rendimentos quimicos (70-78%), porém, com pobre
diastereosseletividade (1,2 — 2,5:1 r.d). J& a adicdo-1,2 do anion nitronato, proveniente do nitrometano, as
gliceraldiminas forneceu as mesmas 1,2-nitroaminas, todavia, em baixos rendimentos quimicos (25-50%) e pobre
a moderada diastereosseletividade (2,2-4:1r.d.).

Investiga¢Bes com o intuito de elucidar a estereoquimica relativa das 1,2-nitroaminas obtidas foram imaginadas a
partir da obtencéo de derivados ciclicos oxazolidindnicos. A adicdo de metéxido de litio ao nitroalceno forneceu
seu respectivo aduto de Michael em moderados rendimentos quimicos (50 e 62%), respectivamente, e baixa a
moderada diastereosseletividade (3-4:1 r.d.). Por ultimo, a adicdo de &nions nitronatos, provenientes do
nitroetano, 1-nitropropano e 2-nitropropano, na presenca de varias bases, levou a uma mistura isomérica de
produtos. Apés as adi¢des nucleofilicas as gliceraldiminas e ao nitroalceno quiral, alguns dos adutos gerados
foram testados em varias reag¢des de oxidagdo do carbono a-nitro a substancias carboniladas (reacdo de Nef),
porém, somente uma mostrou-se Util ao gerar um a-aminoéster. Em seguida, este ultimo foi lactonizado a uma a-
amino-B-hidroxi-butirolactona, alvo final desta tese, tendo a sua estrutura confirmada pelas técnicas de
espectroscopia no infravermelho, RMN-'H e analise por espectrometria de massa.

Erica Velloso Pennaforte. Estudos da Adicdo de Nitroalcanideos ao (R)-2,3-O-

isopropilidenogliceraldeido: Sintese Diastereosseletiva de Nitroalcoois, 2002,
Dissertacao de Mestrado, LaSESB, NPPN, UFRJ.

RESUMO: Neste trabalho foi estudada a reatividade e a diastereosseletividade da reacdo nitroalddlica (reacdo
de Henry) entre os nitroalcanos 3-nitropropionato de metila (6), 1,1-dimetoxi-3-nitropropano (17), 3-
nitropropionato de etila (28), nitrometano (39), nitroetano (40), 2-nitropropano (41), 2-hidroxi-2-metil-1-
nitropropnao (42) e o (R)-(+)-gliceraldeidoacetonideo (23) em variadas condi¢Bes reacionais tais como base,
temperatura, tempo reacional e volume do nucledfilo. Tais variagbes ndo alteraram significativamente a
estereosseletividade havendo sempre a formacdo de todos os diastereoisbmeros possiveis em seletividade
moderada. Foi também investigada a viabilidade na mistura de nitroalcoois 1,1-dimetoxi-4-hidroxi-(5R,6)-O-
isopropilideno-3-nitroexano (26a-d) e 4-hidroxi-(5R,6)-O-isopropilideno-3-nitroexanoato de metila (27a-d) serem
intermediarios na sintese dos aminofuranosideos (25a-c).




André Luiz da Silva Moura. Adicdo Nucleofilica de Nitroalcanideos a Aldiminas
Quirais Enantiopuras: Sintese Diastereosseletiva de Nitrodiaminas, 2002, Dissertacdo de
Mestrado, LaSESB, NPPN, UFRJ.

RESUMO: A diastereosseletividade da reacio de adi¢do nucleofilica de diversos nitroalcanideos as aldiminas
quirais enantiopuras 17 e b51c-d, sintetizadas a partir do D-(+)-manitol, L-(a)-valina e L-(a)-leucina,
respectivamente, foi investigada. Os nitroalcanideos foram gerados a partir dos nitroalcanos correspondentes na
presenca de Amberlist A-21 sem solvente.Variadas condi¢cdes reacionais foram estudas como bases,
temperaturas e aditivos na rea¢éo de imino-Henry tendo a imina 17 como substrato. Adicionalmente, a utilizagcao
de nucledfilos volumosos foi um outro parametro investigado por nés. As correspondentes nitrodiaminas oriundas
da reacdo de imino-Henry empregando a imina 51d como substrato, foram obtidas em rendimentos quimicos
satisfatérios. Contrariamente, os excessos diastereocisoméricos variaram de moderados a bons e néo foi
observado sinal de racemizacao ou de outras reagfes secundarias.

Jair Cordeiro Neto. Estudos sobre a Reatividade e a Diastereosseletividade da
Adicdo de Anions Nitronatos a Aldiminas Quirais, 2000, Dissertacdo de mestrado,
LaSESB,NPPN, UFRJ.

RESUMO: Neste trabalho foi estudada a reatividade e a diastereosseletividade da adi¢gdo nucleofilica de
nitronatos de metila, etila e isopropila & imina quiral 87, obtida a partir do D-(+)-manitol. Os nitronatos foram
gerados a partir do nitrometano, nitroetano e 2-nitropropano na presenca das bases amberlist A-21 sem solvente,
Al,O3; sem solvente, TBAF.3H,O em THF. As correspondentes nitroaminas foram obtidas em bons rendimentos
brutos e modestos rendimentos apés purificagdo. Nenhum ou modesto excesso diastereoisomérico foi obtido (ed
= 0 a 33%). Ndo houve mudanca na seletividade com a variacdo da base ou temperatura (-120C ou 32°C)
empregadas. Quando temperaturas menores (-40°C) foram empregadas ndo houve reacdo. A natureza da
seletividade do esterecisdmero majoritario ndo foi determinada. Ao contrario da adi¢do a imina do D-(+)-manitol,
a adicdo do nitronato de metila a imina obtida a partir da (S)-leucina, empregando-se Al,O3; neutra, amberlist A-
21 ou TBAF.3H,0 como bases néo se processou, sendo recuperado o material de partida.




Ayres Guimaraes Dias. Adicédo de Michael a Enoatos »-Oxigenados Derivados do D-
(+)-Manitol: Parte A: Derivados do Nitrometano como Nucleoéfilos. Parte B: Derivados da
Fenilbenzilsulfona Como Nucledéfilos. 1998, Tese de doutorado, NPPN, UFRJ.

Tese de Doutorado realizada no LQB em co-orientacdo com o Prof Paulo R. R. Costa

RESUMO: A estereoquimica da adicdo de Michael entre o fenilnitrometano e enoatos quirais y-oxigenados
derivados do D-(+)-manitol foi avaliada. A reagdo conduz a formagdo de dois novos centros estereogénicos: Em
C-3 (Sin ou anti em relacdo ao centro y-oxigenado) e no carbono substituido pelo grupo nitro.
Independentemente da estereoquimica dos aceptores (E ou Z), do tempo reacional, da base empregada (TBAF
ou DBU) e da temperatura, o aduto de Michael foi obtido em alta diastereosseletividade sin (e.d.=80%), em
rendimentos quimicos de 55-60%. O segundo centro estereogénico gerado (nitrometinico) foi obtido sem
estereocontrole (1:1 a 1:4). O assinalamento da estereoquimica sin do aduto de Michael foi baseada na analise
de constantes de acoplamento no espectro de RMN-H dos correspondentes derivados y-lacténicos desnitrados.
Uma racionalizagcdo mecanistica para a diastereosselecdo obtida foi proposta. O 3,4-
metilenodioxifenilnitrometano e o 3,4-dimetoxifenilnitrometano também foram sintetizados e usados como
nucledfilos. Estes derivados deram origem a uma mistura complexa de produtos, dentre 0s quais 0s respectivos
adutos e cetonas derivadas da reacédo de Nef nos adutos formados.

A fenilbenzil sulfona, 3,4-metilenodioxibenzilfenil sulfona e a 3,4-dimetoxibenzilfenil sulfona foram preparadas em
bons rendimentos e a estereosseletividade da reacdo de Michael dessas espécies com o0s enoatos ja
mencionados foi também avaliada. As estereossele¢cdes mostraram-se independentes da natureza do grupo
éster no enoato e do padrdo de substituicdo dos anéis aromaticos nas sulfonas. Para a fenilbenzilsulfona,
guando a reacdo foi processada e interrompida a -78°C (controle cinético), uma mistura de adutos sin/anti
(45/55) foi observada. A estereoquimica do centro metinossulfénico ndo foi determinada. Em contraste, quando
a reacdo foi interrompida a temperatura ambiente (controle termodinamico) uma alta diastereosseletividade sin
(295:5) foi obtida. O emprego de 3,4-metilenodioxibenzilfenilsulfona e 3,4-dimetoxibenzilfenilsulfona como
nucledfilo em reagBes sob controle termodinamico, conduziram aos correspondentes adutos sin em excelentes
diastereosseletividades (295:5). O grupo sulfona foi, em alguns casos, removido com amalgama de sodio 6%. Ha
evidéncias, que a temperatura ambiente, o controle do curso reacional é termodinamico.

Ameérico Calado Pinto. Adicdo de Nitrometano a Enoatos Substituidos na Posi¢do a

Derivados do R-(+)-Gliceraldeido Acetonideo: Obtencdo de pButirolactonas
Trissubstituidas, 1997, Dissertacdo de Mestrado, NPPN, UFRJ.

Dissertacao realizada no LQB em co-orientagdo com o prof Paulo R. R. Costa

RESUMO: Para enoatos quirais alquilados na posicdo o (alquil=metil, E-58 e Z-58; alquil=benzil, 59 como uma
mistura de isdmeros E e Z), preparados a partir do (R)-(+)-gliceraldeido acetonideo 53. Uma adicdo de Michael
sin seletiva de nitrometano foi observada (configuracéo S na nova ligacdo carbono-carbono gerada) enquanto o
segundo centro quiral, formado na posi¢éo a, foi obtido como uma mistura de epimero. Os adutos sin 60a e 60b
(epimeros no carbono «) foram formados com e.d.>90% a partir do enoato Z-58, enquanto a partir do enoato E-
58 o0 e.d. desses adutos baixou para 50%. Surpreendentemente, os adutos 61 (mistura de epimeros no carbono
o) foram obtidos em alto e.d. (>90%) a partir do enoato 59 (E/Z - 1,8:1,0). A configuracéo absoluta desse adutos
foi determinada, através da sua transformacéo em suas respectivas y-butirolactonas trissubstituidas 62a,62b,63a
e 63b, seguida pela analise cristalografica de raio-X (62b e 63a) e transformagao quimica (62a e 63b).




Jeronimo da Silva Costa. Adicdo Conjugada Sin-Diastereosseletiva de Derivados do

Nitrometano a Enoatos p»Oxigenados Obtidos a partir do R-(+)-Gliceraldeido
Acetonideo, 1996, Tese de doutorado, NPPN, UFRJ.
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RESUMO: Uma diastereosseletividade sin foi obtida através de adic6es de Michael de uma série de derivados
primarios e secundarios funcionalizados do nitrometano 4a-e aos enoatos quirais Z-2a e E2-a, em presenca de
TBAF.3H20 ou DBU. Independente da base empregada, os adutos sin-5a-e foram obtidos em bons e.d. (90-
100%) a partir das adicdes de 4a-e a Z-2a. Entretanto, para a adicdo a E-2a o e.d. obtido dependeu da estrutura
do nucledfilo. Assim, 50 e 34 % de e.d. foram obtidos para os derivados primarios 4a e 4c, respectivamente e 0 a
6% de e.d. para os derivados secundarios 4b-e, respectivamente. Uma mistura de epimeros (2:1-1,3:1) foi obtida
no centro estereogénico portador do grupo nitro em 5a e 5c-e. A razao epimérica sin:anti na nova ligacdo C-C
gerada mostrou ser cineticamente controlada, enquanto a razao epimérica no centro estereogénico C-NO,
mostrou ser controlada termodinamicamente. Os adutos 5a,b foram transformados em cis-f,y-dissubstituidas-y-
butirolactonas 13 e 17. Uma racionalizacdo mecanistica para explicar as diastereosseletividades observadas foi
também proposta.

Cleide de Barros Lima Freitas. Adicdo de Michael Diastereosseletiva a Enoatos
Derivados do (S)-2-O-Benziloxigliceraldeido. Dissertacdo de Mestrado, 1996, NPPN,
UFRJ.
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RESUMO: A adi¢do conjugada de nitroderivados aos sistemas a,B-insaturados 45b e 46b, obtidos em suas
formas enantiomericamente puras a partir do acido L-(+)-tartarico 44 foi investigada. A adicdo do anion do
nitrometano foi realizada com sucesso e mostrou ser dependente da geometria da ligacdo dupla. Uma sin-
seletividade alta foi observada para o enoato Z (90% de e.d.), ao passo que uma seletividade moderada foi
observada para o enoato E (52% de e.d.). O assinalamento da estereosseletividade sin foi baseada na analise
das constantes de acoplamento observadas no espectro de RMN-H e NOE dif da &-lactona 57.




