Universidade Federal do Rio Grande do Sul
Instituto de Quimica

Programa de Pos-Gradua¢ao em Quimica

Tese de Doutorado

Sintese, caracterizag¢do e estudo fotofisico de heterociclos fluorescentes por

ESIPT e suas aplicagoes na preparacdo de novos materiais

Fabiano Severo Rodembusch

Porto Alegre, 21 de fevereiro de 2005

Tese apresentada ao Programa de Pds-Graduacao em Quimica da Universidade Federal do

Rio Grande do Sul para a obtencao do titulo de Doutor em Quimica



O presente trabalho foi desenvolvido entre abril de 2001 e fevereiro de 2005 no Laboratério
de Novos Materiais Organicos do Instituto de Quimica da Universidade Federal do Rio
Grande do Sul, sob orientacdo do Professor Dr. Valter Stefani. O mesmo foi realizado

inteiramente pelo autor, salvo eventuais agradecimentos que apare¢cam no texto.

No periodo de 15/07/2003 a 15/01/2004 o trabalho foi realizado na Franca no Laboratoire de
Spectrométrie Physique - Université Joseph Fourier, Grenoble-1 sob a orientacdo do Dr.
Francoise Ehrburger-Dolle e no CEP, Ecole des Mines de Paris-Sophia Antipolis sob a
orientagdo do Dr. Arnaud Rigacci, ambos trabalhos realizados através do projeto

CAPES/COFECUB (411/03).

i



Resumo

Neste trabalho ¢ apresentada a sintese e a caracterizacdo de compostos do tipo 2-(2’-
hidroxifenil)benzazolicos, fluorescentes € com um grande deslocamento de Stokes, devido a
um mecanismo de transferéncia protonica intramolecular no estado excitado (ESIPT). Estes
derivados possuem a fun¢do amino, de grande versatilidade sintética. A possibilidade de
aplicacdo dos compostos sintetizados foi testada em cinco diferentes sistemas. Os derivados
foram utilizados como mondmeros vinilénicos e acriloilamida para a polimerizacdo com
metacrilato de metila para a produ¢do de novos materiais poliméricos organicos fluorescentes;
como sondas fluorescentes para proteinas, marcando com sucesso albumina sérica bovina,
apresentando conjugados com maior fotoestabilidade em relagdo a sondas comerciais; como
uma molécula com propriedades altamente nao-lineares, possuindo o maior valor para a
primeira hiperpolarizabilidade conhecido até hoje; como ligante para a complexacdo com
metais de transicdo, com potencial aplicagdo em dispositivos organicos emissores de luz, e
como derivados sililfuncionalizados para a obtencao de materiais hibridos através de reacao

sol-gel, e a partir destes, obter os primeiros aerogéis de silica fluorescentes por ESIPT.
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Abstract

The synthesis and characterization of new fluorescent 2-(2’-hydroxyphenyl)benzazoles
derivatives were presented in this work. The dyes are highly fluorescent with a large Stokes
shift due to an excited state intramolecular proton transfer (ESIPT) mechanism. These dyes
present an amino group in the molecular structure, which allows a huge synthetic versatility in
its applications. These dyes were studied in different research areas, such as, fluorescent
monomers, to produce fluorescent polymers which are transparent in the visible and present
fluorescence when illuminated with UV radiation; fluorescent protein probes, labelling bovine
serum albumin with very good and stable fluorescence; in photonics as a molecule with high
nonlinear properties, with the higher first-hyperpolarizability value observed until today;
ligand in metal complexes with potential application in organic light emission devices and,
silyl-functionalized dyes, to prepare the first noticed silica aerogels, fluorescent by ESIPT,
which were prepared by supercritical CO; drying from the fluorescent hybrid gels obtained

via a specific sol-gel route.
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Parte I

Introduciao

1.1. Motivacao e objetivos

O trabalho realizado junto ao Laboratorio de Novos Materiais Organicos (LNMO) da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul, uniu a sintese, a caracterizagdo ¢ a aplicagcdo de
heterociclos benzazoélicos fluorescentes em diferentes areas do conhecimento, tais como,
novos materiais poliméricos organicos e inorganicos, sondas fluorescentes para marcacao de
proteinas, materiais para Optica ndo-linear e ligantes para moléculas fotossensiveis para
aplicagdo em dispositivos organicos emissores de luz. O custo ndo muito elevado de sintese
destes compostos em relacdo a sua potencialidade de emprego, a atualidade do tema, a
experiéncia e interdisciplinaridade dos pesquisadores envolvidos (especialistas em sintese
organica, espectroscopia, polimeros, fotofisica, materiais e bioquimica), bem como o
fortalecimento de parcerias cientificas entre grupos no Brasil e no Exterior tornaram este
trabalho altamente atrativo no ponto de vista cientifico.

O objetivo geral deste trabalho foi sintetizar e caracterizar novos corantes benzazolicos
fluorescentes e avaliar suas propriedades fotofisicas em solugdo e no estado solido. Dentro
deste, citam-se os objetivos especificos, que foram o de funcionalizar os corantes
benzazodlicos por reacdo com alcenos eletrofilicos e cloreto de acriloila para a obtengdo de
novos mondmeros vinilénicos e a partir destes, estudar a obten¢do de novos polimeros
fluorescentes. Transformar os corantes benzazdlicos em derivados isotiocianatos e testa-los
como sondas para proteinas. Obter um derivado do tipo 2-(2’-hidroxifenil)benzazol contendo
um grupo doador e um grupo aceptor de elétrons em sua estrutura, em posicdes previamente
definidas e testar suas propriedades ndo-lineares. Estudar a utilizacdo de benzazdis como
ligantes em reacdes de complexacdo com metais de transi¢do. Funcionalizar os corantes
benzazolicos com grupos trietoxissilano e testar a sua polimerizagdo com matrizes inorganicas

de silica.



Parte 11

Conceitos teoricos

2.1. Heterociclos fluorescentes do tipo 2-(2’-hidroxifenil)benzazdlicos

Heterociclos benzazdlicos possuem em sua estrutura um anel azolico condensado a um
anel benzénico. O anel azblico caracteriza-se por apresentar dois heterodtomos nas posicoes 1
e 3 de um anel de cinco membros, sendo que um deles sempre ¢ o atomo de nitrogénio. A
introducao de um grupamento fenila na posicdo 2 com uma hidroxila em posi¢dao orfo em
relacdo a esta ligagdo proporciona a formacdo dos heterociclos do tipo 2-(2’-hidroxifenil)
benzazodlicos, como pode ser visto na Figura 1. A variagdo do heteroatomo na posicao 1
(X=0, S e NH) produz diferentes derivados, sendo estes, os benzoxazdis, benzotiazois e

benzimidazois, respectivamente.

9

8

3

N
\

X

7 1

Figura 1. 2-(2’-hidroxifenil)benzazois.

Os 2-(2’-hidroxifenil)benzazois caracterizam-se por apresentar propriedades
fotofisicas muito interessantes, como uma intensa emissao de fluorescéncia com um grande
deslocamento de Stokes devido a um mecanismo de transferéncia protonica intramolecular no

estado eletronico excitado (ESIPT)."”
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2.1.1. Transferéncia protonica intramolecular no estado excitado (ESIPT)

Elétrons podem ser promovidos do estado fundamental para niveis de maior energia
através do fornecimento de energia a molécula. Esta energia pode ser fornecida a partir da
absorc¢ao de luz. Quando um elétron em uma molécula ¢ promovido para um nivel de energia
maior, geralmente a transi¢do ¢ de um estado fundamental singlete para um estado excitado de
mesma multiplicidade (conservagdo do spin), embora transi¢des para estados tripletes também
sejam possiveis. Os processos responsaveis pela dissipagdo do excesso de energia em uma
molécula excitada estdo mostrados resumidamente na Figura 2, onde as linhas tracejadas

correspondem a processos nao-radiativos.
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Figura 2. Diagrama de Jablonski.

A fluorescéncia ¢ causada pela transicdo radiativa entre estados de mesma
multiplicidade, e este é um processo fotofisico muito rapido (10°-10” s). A fluorescéncia é
um processo dissipativo ndo muito comum, exceto para moléculas pequenas (diatdomicas) e
moléculas rigidas (aromaticas). Uma condicao fundamental para que ocorra a fluorescéncia €
uma estrutura suficientemente rigida minimizando perdas nao-radiativas da energia absorvida

e aumentando a probabilidade de transicdes radiativas. Uma ligagdo de hidrogénio



intramolecular, como a existente nos heterociclos 2-(2’-hidroxifenil)benzazdlicos,

proporciona uma rigidez consideravel para as moléculas.

2.1.1.1. Mecanismo da ESIPT

O mecanismo da ESIPT ¢ apresentado na Figura 3, onde geralmente, em solventes
apolares e aproticos, o conformero enol-cis (Ep) representa a espécie predominante no estado
fundamental, com uma forte liga¢do de hidrogénio intramolecular entre o hidrogénio fenolico
e 0 atomo de nitrogénio.*”! A excitagdo dessa molécula gera o enol-cis excitado (Ei*), o qual
¢ sucessivamente convertido no tautdmero ceto excitado (C*), através da transferéncia
intramolecular do hidrogénio fendlico para o 4&tomo de nitrogénio. A transferéncia do proton,
a partir deste estado acontece porque o grupo doador torna-se mais adcido e o grupo aceptor
torna-se mais basico no estado excitado.*® Trabalhos mostram que a forma ceto ¢ mais estavel
do que a forma enol por 1,5 kcal-mol™' no estado excitado.*® O tautdmero ceto excitado (C*)
relaxa emitindo fluorescéncia, retornando ao seu estado fundamental (C) e a partir deste, o
proton retorna ao seu estado inicial regenerando a forma normal (E;) sem qualquer mudanga
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fotoquimica.*”
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Figura 3. Mecanismo de ESIPT.
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Muitas moléculas organicas sdo capazes de absorver luz na regido do visivel ou
ultravioleta, mas nem todas sdo capazes de exibir luminescéncia. Moléculas organicas que
apresentam o mecanismo de ESIPT sdo capazes de absorver na regido do ultravioleta e emitir
na regido do visivel, devido ao aparecimento de uma larga separacdo entre as bandas de
absorcao e de emissdao de fluorescéncia. Esta separacdo entre as bandas ¢ medida em termos
do deslocamento de Stokes, que ¢ definido como a diferenca entre os comprimentos de onda

dos maximos de emissao e de absor¢ao da molécula (Figura 4).
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Figura 4. Deslocamento de Stokes (AAsr).

O deslocamento de Stokes da maioria das espécies fluorescentes encontra-se na faixa
de 30 a 70 nm. Entretanto, quando a espécie envolvida sofre mudancas estruturais no estado
excitado, como o fototautomerismo da ESIPT, assumindo uma estrutura de menor energia
antes de emitir luz, o deslocamento de Stokes podera se tornar maior, usualmente na faixa de

100 a 250 nm.*

34. Krasovitskii, B.M.; Bolotin, B.M. Organic Luminescent Materials. VCH: Weinheim, 1988, p88.



2.1.1.2. Efeito do solvente na ESIPT

35,36

O mecanismo de ESIPT ¢ extremamente dependente da polaridade do solvente e

36-40 41-45

muitos estudos experimentais e teoricos tém sido realizados para melhor compreender
a influéncia da polaridade do solvente nas diferentes geometrias (Figura 5) estabilizadas em
solucao.

Em solventes préticos e/ou polares, existe uma competicdo entre a transferéncia do
proton intramolecular e a intermolecular com o solvente, enfraquecendo a ligacdo de
hidrogénio intramolecular, possibilitando a estabilizagdo do conférmero enol-cis aberto (Ey),
originario da ruptura da ligagdo de hidrogénio entre a hidroxila fendlica e o nitrogénio da
posicdo 3, seguido por uma rota¢do de 180° do grupo 2’-hidroxifenila sob a ligagdo C,-C;-.

Em solventes apolares e/ou pouco polares, conformeros do tipo enol-trans (Eip) e
enol-trans aberto (Epy) podem ser estabilizados. Todos os conformeros (Ep-Erv) que
apresentam relaxagdo normal podem competir com o conféormero enol-cis responsavel pelo

. 4 . o N
mecanismo de ESIPT,* apresentando em muitos casos uma dupla emissdo de fluorescéncia

em um mesmo solvente.
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2.2. Matrizes poliméricas fluorescentes

As primeiras observagdes envolvendo a emissdo estimulada de luz por matrizes
poliméricas contendo corantes orginicos foram publicadas por volta de 1967.* O
desenvolvimento de novos materiais poliméricos com estas caracteristicas e suas aplicagdes*
sd0 hoje um campo de grande interesse cientifico e tecnoldgico, o que justifica o grande
nimero de pesquisas na area. A utilizacdo de matrizes solidas, como polimeros organicos,
baseia-se no fato de serem produzidas a um baixo custo e com relativa simplicidade, de serem
de facil manipulagdo e, principalmente, se mostrarem compativeis com muitas moléculas
organicas e inorganicas.

Matrizes poliméricas fluorescentes podem ser obtidas utilizando um corante que tenha
na sua estrutura um grupo capaz de ligar-se covalentemente a cadeia do polimero. Deste
modo, apds a polimerizagcdo existird uma ligacdo covalente entre o corante e a cadeia
polimérica. Entretanto, neste tipo de mistura, a escolha de um mondmero capaz de solubilizar
o corante ¢ de crucial importancia para obter uniformidade Optica. Outro fator importante
neste sentido ¢ o método de polimerizacdo, que deve ser bastante lento para minimizar a
anisotropia intrinsica desenvolvida durante a polimerizagdo.*°

A mistura de duas solu¢des, uma contendo um corante e a outra contendo o polimero,
ou a adi¢do de um corante no meio onde ocorrerd a polimerizagdo, sdo também maneiras de

obtencdo de matrizes poliméricas fluorescentes. Diz-se entdo, que o polimero esta dopado

47. Soffer, B.H.; McFarland, B.B. Appl. Phys. Lett. 1967, 10, 266.

48. (a) Rogge, C.; Ahmad, S.R. J Optoelectronics and Advanced Materials 2000, 2, 247. (b)
Nishihara, Y.; Yoshida, Y.; Kobayashi, Y.; Fujii, A.; Ozaki, M.; Nomura, R.; Masuda, T.; Yoshino, K.
Jap. J. Appl. Phys. Part 2: Lett. 2003, 42(6B). (¢) Kim, S.; Park, S.Y.; Yoshida, I.; Kawai, H.;
Nagamura, T. J. Phys. Chem. B 2002, 106, 9291.



pelo corante ou que este estd disperso ou preso na matriz polimérica. Neste modo de
preparagdo, existe uma interacao fisica entre o corante e o polimero.

Usualmente, a interagdo quimica ¢ preferivel em relagdo a interagado fisica, eliminando
a difusdo do corante dentro da matriz polimérica, evitando, em casos extremos, que o corante
saia da matriz, o que pode acontecer quando a matriz ¢ colocada em contato com algum
solvente no qual o corante seja solivel.

A qualidade optica, as boas propriedades mecanicas e a transparéncia na regiao do
visivel fazem com que a maioria dos corantes sejam copolimerizados com metacrilato de
metila (MMA) para a produgao de copolimeros de poli(metacrilato de metila) (PMMA), como

apresentado neste trabalho.

2.3. Sondas fluorescentes para marcacio de proteinas

Embora algumas biomoléculas apresentem uma fluorescéncia intrinseca,

i~ .. . . ~ . ., 49-51
normalmente na regido do verde, permitindo investigagdes por medidas fluorimétricas,*

muitos sistemas bioldgicos ndo sdo fluorescentes ou apresentam uma fluorescéncia pouco
intensa. Moléculas organicas fluorescentes, como as cumarinas e isotiocianato de

fluoresceina, por exemplo, tém sido sintetizadas e ligadas a sistemas biologicos para atuarem

52-57

como sondas fluorescentes, apresentando apods a sua ligacdo a biomoléculas, uma alta

sensibilidade em concentra¢des muito baixas de corante.”®™ Estas sondas sdo ferramentas

58-61

muito uteis em imunofluorescéncia e em ensaios imunofluorométricos, na deteccao de
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58,62
c

compostos por HPL na determinacdo da seqiiéncia de nucleotideos de DNA*®® ¢ em

eletroforese capilar.”®%*6

Como as sondas para biomoléculas sdo sensiveis ao ambiente a que estdo sujeitas, a
sua ligacdo com estruturas biologicas complexas como o DNA,’® RNA e proteinas permite
que muitas informagdes sobre estes sistemas possam ser avaliadas, como por exemplo, a
estrutura de biopolimeros, pela ligacdo do corante em sitios especificos da macromolécula.

A interacdo entre o substrato fluorescente e a biomolécula pode ser de natureza
covalente ou simplesmente através de forcas de dispersao de van der Waals e/ou London. Para
que ocorra uma ligagdo covalente entre eles ¢ necessario que a molécula de corante tenha
grupos que permitam a ligagdo na biomolécula, como isotiocianato, isocianato, N-

hidroxisuccinimidila, cloreto de acila, aldeido, entre outros, que reagirdo com grupos amina,

tiol, hidroxila e carboxila presentes nestes substratos.

2.4. Optica nio-linear

Quando da incidéncia de radiacdo sobre a matéria, o campo elétrico oscilante desta
radiacdo induz neste material a formacao de um dipolo elétrico oscilante. Este, emite por sua
vez, radiagdo em todas as diregdes. Se o campo elétrico incidente for fraco, a polarizabilidade
sera linear com este campo (Figura 6). Por exemplo, ao incidir luz de uma tnica cor sobre um
material, ela sera transmitida, na mesma cor, em maior ou menor extensdo, e se for uma luz
duas vezes mais intensa, entdo a luz transmitida sera duas vezes mais intensa. No caso do

campo oscilante fraco, a polarizacdo induzida pode ser descrita pela equagao:

P=u+}E

62. Liebes, L.; Conaway, C.C.; Hochster, H.; Mendoza, S.; Hecht, S.S.; Crowell, J.; Chung, F.L. Anal.
Biochem. 2001, 291, 279.

63. Shealy, D.B.; Lohrmann, R.; Ruth, J.R.; Narayanan, N.; Sutter, S.L.; Casay, G.A.; Patonay, G.,
App. Spectrosc. 1995, 49, 1815.

64. Flanagan, J.H.; Legendre, B.L.J.; Hammer, R.P.; Soper, S.A. Anal. Chem. 1995, 67, 341.
65. Heegaard, N.H.H.; Nilsson, S.; Guzman, N.A. J. Chromatogr. B 1998, 715, 29.
66. Christie, R.M. Rev. Prog. Coloration 1993, 23, 1.
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onde, 7 ¢ a suscetibilidade de primeira ordem. O momento de dipolo, devido aos dipolos

permanentes da molécula, é independente do campo elétrico aplicado.®’

Pa
resposta
linear

’
’

resposta
nao-linear

E

Figura 6. Respostas (a) linear e (b) ndo-linear da polarizagdo (P) frente ao campo elétrico

aplicado (E).

Entretanto, quando o campo elétrico incidente ¢ muito intenso o material apresenta um
comportamento ndo-linear (Figura 6), neste caso, uma parte da luz que ¢ transmitida sera de
uma cor diferente. Dessa forma, os elétrons do material ndo se comportam mais como se
estivessem em um potencial harmonico, e a polarizabilidade deve ser expandida como uma

série de poténcias do tipo:

P=pu+yVE+ OB+ B+

onde, ¥ e #® sdo o primeiro e segundo coeficientes de hiperpolarizabilidade,
respectivamente. Geralmente as suscetibilidades 7'V, ¥ e %, etc., sdo substituidas por as

letras gregas «, f, 7, etc., transformando a equacao anterior em:

P=u+aE+ BE +yE*+..

67. Prasad, P.N.; Williams, D.J. Introduction to Nonlinear Optical Effects in Molecules and Polymers,
John Wiley, New York, 1991.
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O termo mais importante desta expressdo ¢ o termo quadratico, relacionado ao
fenomeno de geragcdo do segundo harmonico (SHG), onde, no caso mais simples, dois fotons
idénticos juntam suas energias para produzir um foton com o dobro da energia. Isso implica
que a luz de saida tem o dobro da frequéncia da luz de entrada (que corresponde a ter metade

do comprimento de onda), isto €, a cor da luz produzida ¢ diferente da cor da luz incidente.

2.4.1. Moléculas para doptica nao-linear

Projetar materiais moleculares para Optica ndo-linear implica em projetar sistemas com
respostas altamente nao-lineares. Uma vez que sdo os elétrons um dos responsaveis por esta
resposta, devem existir elétrons prontamente disponiveis, um caminho para eles se deslocarem
e uma maneira de 14 chegarem. Desta forma, moléculas organicas sdo materiais muito uteis
para Optica nao-linear (ONL), apresentando aplicacdes em fotonica, biosensores e sondas para

A . . . . , 71
florescéncia induzida de dois fotons.*®”

As propriedades ndo-lineares destas moléculas sdo
em grande parte aumentadas ou modificadas pela adicdo de um grupo fortemente doador, um
grupo fortemente receptor ¢ um caminho conjugado envolvendo os dois.®” Além disso, nos
ultimos anos, estudos sobre a incorporagdo destas moléculas em matrizes poliméricas tém
sido realizados.”*"®

Os benzazodis, quando devidamente funcionalizados com grupos doadores (D) e
aceptores (A), também apresentam aplicacdes muito interessantes no campo da ONL pois sdo
termo e fotoestdveis, t€ém um caminho de conjugagdo entre estes grupamentos e,
principalmente, possuem uma rigidez estrutural proveniente da ligacdo de hidrogénio
intramolecular.””’® Na Figura 7 sio apresentadas algumas estruturas moleculares com

aplicacdo em ONL.
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Figura 7. Estruturas moleculares com aplicacio em ONL. Com os grupamentos doadores

(D1-3), aceptores (A1-3) e caminhos conjugados unindo ambos (7t1-6).

2.5. Dispositivos orgéanicos emissores de luz

A pesquisa da sintese,”” ' do desenho e da construgdo®™ ™ de dispositivos emissores de
luz baseados em moléculas organicas (OLEDs) tém apresentado na ultima década um
expressivo aumento devido as numerosas aplicagdes que estes dispositivos podem

4- . . .
apresentar.**™ Basicamente um OLED pode ser esquematizado como sucessivas camadas, de
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diferentes propriedades, depositadas sob um substrato transparente, como apresentado na

Figura 8.

- - - - .- - - |—>EIL
+ * + * + * + * + * —» EML

+ + + + + + + |— HTL

Figura 8. Esquema de um dispositivo organico emissor de luz.

O substrato onde serdo depositadas estas camadas ¢ composto por um vidro ou por um
polimero transparente. Em sequéncia, o dnodo transparente de 1TO (indium tin oxide), uma
camada transportadora de buracos (HTL), uma camada emissora de luz (EML), uma camada
transportadora de elétrons (ETL) e um catodo na parte superior do dispositivo. Hoje em dia,
tanto complexos organometalicos como polimeros podem ser usados nas camadas de um
OLED (Figura 9).”° Com isso, materiais eletroluminescentes de diferentes estruturas, com

J , . I A . : 1-
boa estabilidade térmica e fotoquimica tém sido desenvolvidos,”'’

98-102

pois estas propriedades

sdo requeridas no processo de producdo do dispositivo. Dentre estes materiais, alguns
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complexos utilizando 2-(2’-hidroxifenil)benzazois ja vém sendo estudados e mostram-se
promissores para a tecnologia OLED.'”'% A falta de uma maior caracterizagio destas
moléculas, faz com que estudos fotofisicos e de estabilidade térmica destes complexos sejam

. . 14 r : 1
atualmente de grande interesse cientifico e tecnologico.'”’
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Figura 9. Diferentes estruturas utilizadas nas camadas de um OLED.

2.6. Aerogéis de silica
Aerogéis sao atualmente definidos como materiais porosos obtidos de um gel orgénico
. A - . - e 1
e/ou inorganico a partir da troca do solvente por ar com a manutencdo da cadeia inicial,'®®
, . . o 109
onde a secagem do solvente ¢ geralmente realizada em condig¢des supercriticas.
As propriedades Unicas observadas nos aerogéis resultam do arranjo de sua

11 . . /s ~ .. yqe
estrutura,''* esquematizada na Figura 10. Como os aerogéis sdo materiais solidos altamente

porosos (80-99,8 %) com densidades extremamente baixas (0,004-0,500 g-cm™) e grande area

103. Sakio, S.; Miyaoka, S.; Kaneko, S.; Fujii, T.; Takai, T. Jpn. Patente 2001125292, 2001.
104. Shi, S.Q. Tw. Patente 401453, 2000.
105. Sato, Y. Jpn. Patente 6336586, 1994.

106. (a) Nakamura, N.; Miyairi. K. Eur. Patente 0801518, 1997. (b) Nakamura, N.; Wakabayashi, S.
Eur. Patente 0652273, 1995.

107. Rodembusch, F.S.; Brand, F.R.; Corréa, D.S.; Pocos, J.C.; Martinelli, M.; Stefani, V. Mater.
Chem. Phys. 2005. No prelo.

108. Pajonk, G.M. Revue de Physique Appliquée 1989, 24, 13.
109. Bisson, A.; Rigacci, A.; Lecomte, D.; Rodier, E.; Achard, P. Drying Tech. 2003, 21, 593.

110. Hua, D.W.; Anderson, J.; Di Gregorio, J.; Smith, D.M.; Beaucage, G. J. Non-Cryst. Solids 1995,
186, 142.
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e 2 -1y 111 . . .
especifica (100-1600m™g™), 0os mesmos apresentam propriedades fisicas muito
interessantes, como uma condutividade térmica e velocidade do som extremamente baixos,

combinados com uma relativa transparéncia Optica, fazendo com que apresentem inimeras

112,113 114-116

aplicacoes, como por exemplo, no isolamento térmico de dupla-vitragem, em

: : 114 re: 11
matrizes para biosensores''* e como suportes cataliticos.'"’

! i
] ~

Figura 10. Esquema estrutural de um aerogel de silica.

O método mais utilizado na preparagdo de aerog€is inorganicos € através do emprego
de moléculas do tipo Si(OR)4 como fonte de silica para a formagdo da cadeia polimérica
inorganica. A reagdo quimica durante esta reacao sol-gel, utilizando este precursor, pode ser
dividida em duas etapas: (1) hidrolise e (2) condensagdo. As reagdes de hidrolise ocorrem

paralelamente as reacdes de condensacao (Figura 11).

111. Fricke (ed.): Aerogels (Springer Proc. Phys. 6), Springer, Berlin 1986, p68J.
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115. Rigacci, A. Tese de Doutorado, Ecole de Mines de Paris. Franga, 1998

116. Wittver, V. J. Non-Cryst. Solids 1992, 145, 233.

117. Metelkina, O.; Hiising, N.; Pongratz, P.; Schubert, U. J. Non-Cryst. Solids 2001, 285, 64.
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. acido ou base . A
=—Si—OR + H,0 = =—Si—OH + ROH (1) hidrolise

=—Si—OH + HO—Si= —— =Si—0—Si= + H,0

(2) condensagao

==Si—OR + HO—Si= —= =Si—0—Si== + ROH

Figura 11. Esquema da reagdo de sol-gel.

2.6.1. Materiais hibridos organico-inorganicos

O desenvolvimento de materiais hibridos com propriedades fotofisicas e boa
resisténcia mecanica reveste-se de alta importancia tecnoldgica, uma vez que estes poderao
ser aplicados em diferentes dispositivos. Compdsitos envolvendo aerogéis de silica porosos
sdo especialmente interessantes, pois estes materiais podem ser transparentes a luz visivel e
desde que impregnados com materiais sensiveis a esta radiacdo, poderdo servir as mais
diversas aplicacdes, como detectores de radiagdes ionizantes.''®''” Na Figura 12 ¢
apresentado um esquema de obten¢do de matrizes hibridas: (a) por dispersdo de materiais
organicos no gel de silica, precursor do aerogel ou (b) na forma de um tetraetilortossilicato
(TEOS) modificado. A dispersdao de moléculas organicas na matriz sol-gel pode ser feita por
imersio do gel em uma solugdo contendo o corante organico'?’ seguido de uma
policondensagdo inorganica ou por uma mistura simples do precursor inorganico com o
corante e posterior policondensacdo.'”! Deste modo, as moléculas organicas ficam presas

dentro da matriz inorganica.

118. Bockhorst, M.; Heinloth, K.; Pajonk, G.M. et al. J. Non-Cryst. Solids 1995, 186, 388
119. Andryushchenko, L.A.; Grinev, B.V. Instrum. Exp. Tech. 1998, 41, 447.
120. Levy, D. ; Einhorn, S. ; Avnir, D. J. Non-Cryst. Solids 1989, 113, 137.

121. Costa, T.M.H.; Stefani, V.; Balzaretti, N.M.; Francisco, L.; Gallas, M.R.; Jornada, J.A.H. J. Non-
Cryst. Solids 1997, 221, 157.
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Figura 12. Diferentes incorporagdes de um corante organico durante o processo sol-gel. (a)

disperso e (b) covalentemente ligado na matriz de silica.

A ligagdo covalente de compostos organicos em matrizes inorganicas de silica pode
ser feita através da utilizagcdo de alcdxidos modificados de formula geral R’-Si(OR);. Deste
modo, ORMOCERS (Organically Modified Ceramics) e ORMOSILS (Organically Modified

120,122 r . . o
0122 Estas moléculas possuem a capacidade de ligacdo em

Silicates) podem ser obtidos.

matrizes inorganicas, participando dos processos de hidrolise e policondensacdo durante a
~ -12 r As .

reacdo sol-gel.'*"'* Deste modo a molécula organica pode permanecer ligada covalentemente

a cadeia de silica.

122. Reisfeld, R.; Jorgensen, C.K. Chemistry, Spectroscopy and Applications of Sol-Gel Glasses.
Springer-Verlag, Berlin, 1991.

123. Fang, J.; Whitaker, C.; Weslowski, B.; Shen, M.; Naciri, J.; Shashidhar, R. J. Mater. Chem. 2001,
11,2992.

124. Minoofar, P.N.; Hernanez, R.; Chia, S.; Dunn, B.; Zink, J.I.; Franville, A. J. Am. Chem. Soc.
2002, 124, 14388.

125. Liu, F.; Fu, L.; Wang, J.; Meng, Q.; Li, H.; Guo, J.; Zhang, H.; Guo, H.; Zhang, New J. Chem.
2003, 27, 233.
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Parte I11

Resultados e discussao

3.1. Matrizes poliméricas fluorescentes
3.1.1. Sintese dos precursores benzazdélicos (6-11)

Os primeiros procedimentos sintéticos de obtencdo de compostos organicos
condensados foram realizados através de aquecimento dos reagentes com acidos minerais
diluidos ou a altas temperaturas em solventes com elevado ponto de ebuli¢do, como o xileno,
tolueno ou p-cimeno. Nestas condi¢cdes reacionais, somente poucas estruturas moleculares
podiam ser obtidas. A utilizagio do 4cido polifosforico (APF) deu-se somente em 1957,'%
permitindo entdo a obtencdo de moléculas até entdo inacessiveis pelos métodos tradicionais,
como os benzazois 2’-substituidos. O APF ¢ bastante utilizado em sintese orgénica, agindo
como agente desidratante e solvente de reagdo.'””'*® Embora existam muitos trabalhos a
respeito de suas aplicagdes, pouco sabe-se sobre sua acdo como reagente em sintese organica.
Sua alta viscosidade e complexidade tornam extremamente dificil a investigacdo dos
mecanismos das reagdes que nele ocorrem.'?’

A seguir, sdo apresentadas os esquemas sintéticos utilizados para a obtengdo dos

derivados benzazélicos 6-11 (Figura 13)."°

As reacdes consistem na condensagdo do acido
4-aminosalicilico (4) ou do acido 5-aminosalicilico (§) com uma anilina orfo substituida (1-3)
em acido polifosforico a 180 °C por 5 h. As reagdes foram acompanhadas por cromatografia
em camada delgada, utilizando diclorometano como eluente. As misturas reacionais foram
vertidas em gelo picado e os sélidos resultantes foram filtrados e neutralizados com uma
solucdo de NaHCO; 10 %, secos a temperatura ambiente e purificados por cromatografia em

coluna utilizando diclorometano como eluente.

126. Hein, D.W.; Alheim, R.J.; Leavitt, J.J. J. Am. Chem. Soc. 1957, 79, 427.

127. Popp, F.D.; McEwen, W.E. Chem. Rev. 1958, 58, 321.

128. Fieser, L.F.; Fieser, M. Reagents for Organic Synthesis; Wiley: New York, Vol. I, 1967, 894.
129. So, Y.H.; Heeschen, J.P. J. Org. Chem. 1997, 62, 3552.

130. Barni, E.; Savarino, P.; Marzona, M.; Piva, M. J. Heteroc. Chem. 1983, 20, 1517.
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Figura 13. Esquema de sintese dos precursores benzazolicos.

3.1.2. Sintese de 2-[4’-(/V-vinileno)-2’-hidroxifenil]|benzazois (14-19)

Os benzaz6is 6-8 podem ser funcionalizados por reacdo com os alcenos eletrofilicos

12-13, gerando os monomeros 14-19 (Figura 14). Estes alcenos, muito reativos por

possuirem em sua estrutura grupos fortemente retiradores de elétrons,

produzem

freqiientemente produtos de substituicio via mecanismo de adi¢io-eliminacio (Ady-E)""'*

como apresentado na Figura 15. Os compostos 14-19 podem ser copolimerizados com

monomeros adequados para a producao de polimeros fluorescentes.

HO
N H R,
LD+ e
X EtO R

refluxo

2

)

b}

(== I

X=0
X=S 13,R|:R2:CO0Et
X=NH

)

Figura 14. Esquema de sintese dos 2-(4’-N-vinileno-2’-hidroxifenil)benzazois 14-19.

131. Rappoport, Z. Adv. Phys. Org. Chem., 1969, 7, 1.
132 . Miller, S.1. Tetrahedron, 1977, 33, 1211.
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HO H R,
N
et atal
X e

14, X=0, R,=CN, R,=COOEt
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Figura 15. Mecanismo de adigdo-eliminacao (Adn-E).

Os derivados 14-19 sdo preparados usando a metodologia apresentada na Figura 14.°°
Os benzazdis 6-8 sdo solubilizados em etanol e entdo adiciona-se o alceno funcionalizado (12-
13). A mistura reacional ¢ aquecida até a temperatura de refluxo. Apos 24 h os produtos
obtidos precipitam em solug¢do, sdo filtrados, lavados com etanol a quente e secos a
temperatura ambiente. A reacdo € acompanhada através de cromatografia em camada delgada
(CCD) utilizando diclorometano como eluente. Os produtos secos sdo purificados por
cromatografia em coluna utilizando diclorometano como eluente. Outros alcenos eletrofilicos,
como o bis(metiltio)metileno cianoacetato de metila e o bis(metiltio)metileno malononitrila
também foram testados para a produgdo de derivados benzazodlicos vinilénicos. Apos 72 h de
reacdo nenhum precipitado pode ser observado. A formacao do produto também nao pdde ser

detectada por CCD.

3.1.3. Sintese de 2-[4’-(/V-acriloilamida)-2’-hidroxifenil]benzazéis (21-22)

Na Figura 16 esta apresentado o esquema sintético de obtencao dos derivados 21-22.
Os benzazbis 6-7 sdao solubilizados em cloroformio e a mistura ¢ resfriada a 5 °C e entdo o
cloreto de acriloila (20) ¢ adicionado gota a gota. Terminada a adi¢do, a mistura reacional ¢
aquecida a temperatura de refluxo e apds 24 h o produto desejado precipita em solugdo. A
reacdo ¢ acompanhada através de CCD utilizando diclorometano como eluente. Os produtos
obtidos sdo filtrados, lavados com cloroformio a quente e secos a temperatura ambiente. Os
derivados 21-22 sdo purificados por cromatografia em coluna utilizando diclorometano como
eluente.

As tentativas de reacdo do benzimidazol 8 com o cloreto de acriloila ndo levaram a

formacdo do produto de substituicdo mesmo apos refluxo por 72 h. Isto pode ser entendido

21



pela maior basicidade do anel benzimidazdlico, em relacdo aos andlogos benzoxazolico e
. 71 1 . A e . . « rqe
benzotiazélico,'* fazendo com que o nitrogénio do grupo amino do derivado benzimidazélico

esteja mais desativado, dificultando a substituigdo nucleofilica com o cloreto de acriloila.

HO o) /
O: \>—©7NH2 + ) J _cuas @: \>—©7N\
0
X cl 5°C X H

20

6, X
7, X

54

21, X=0
22, X=S

b}

Figura 16. Esquema de sintese dos 2-(4’-N-acriloilamida-2’-hidroxifenil)benzazois 21-22.

3.1.4. Caracterizaciio por espectroscopia no IV e "H-RMN

Para todas as moléculas sintetizadas neste trabalho, a caracterizagdo espectroscopica
no infravermelho (IV) e a ressondncia magnética nuclear de hidrogénio (‘H-RMN) tém um
papel destacado, desde que estas moléculas possuem bandas e/ou sinais muito caracteristicos.
As reagdes destas moléculas também produzem derivados que apresentam modificacdes
espectroscopicas muito bem definidas, fazendo entdo necessaria, e muito didatica, esta
discussdo. Os espectros de IV ¢ "H-RMN encontram-se em anexo.

Na espectroscopia no infravermelho poderia se esperar que, para os corantes 6-8, 14-
19 e 21-22, os estiramentos das hidroxilas fendlicas seriam de facil identificacdo, pois
deveriam aparecer como um sinal bem caracteristico na regido de 3700 e 3500 cm™.
Entretanto, para moléculas que apresentam ligacdes de hidrogénio intramolecular, este
estiramento ndo ¢ facilmente observavel. Para os compostos 6-8, estiramentos assimétricos e
simétricos em 3500 e 3400 cm™, respectivamente, referentes aos hidrogénios do grupamento
amino podem ser observados. Para os compostos 14-19 e 21-22, na regido entre 3100-3400
cm’ observa-se o estiramento NH dos mondémeros N substituidos. Os estiramentos CH
aromaticos também podem ser observados na regiio de 3040-3070 cm’ em todas as
moléculas. Os estiramentos referentes as carbonilas destes derivados (14-19 e 21-22) podem
ser observados na regido de 1679-1740 cm”. Em torno de 2900 cm™ observam-se os
estiramentos CH alifaticos. Os derivados 14-19 apresentam uma estiramento na regido de
1240-1250 cm™ referente ao grupamento C-O-C, e além disso, os derivados 14-16 apresentam

) . . . . A1
uma banda caracteristica fina ¢ muito intensa, devido ao estiramento CN em 2200 cm™.

133. Krishnamoorthy, G.; Dogra, S.K. Chem. Phys. 1999, 243, 45
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Nos espectros de ressonancia magnética nuclear de hidrogénio, todos os derivados
apresentam na regido acima de 11 ppm um sinal relativo ao hidrogénio da hidroxila fendlica,
diferentemente do esperado, pois normalmente uma hidroxila fendlica aparece na regido entre

7-4 ppm, dependendo da estrutura molecular.'**

Este grande deslocamento para frequéncia
mais alta deve-se a ligacdo de hidrogénio intramolecular que desblinda o hidrogénio. Este
singlete aparece estreito para todos os benzoxazdis e mais alargado para os analogos
benzotiazdlicos e benzimidazodlicos.

Para os derivados benzimidazdlicos, na regido de ~13 ppm aparecem dois sinais
alargados referentes ao hidrogénio ligado ao nitrogénio imidazdlico e ao hidrogénio da
hidroxila fendlica. Para evitar alguma confusdo na identificacdo destes sinais, adicionou-se
uma gota de agua deuterada no tubo de ressondncia logo apds ter sido feito o espectro. Como
a troca do hidrogénio pelo deutério se da mais rapidamente com o oxigénio hidroxilico do que
com o nitrogénio imidazolico,'*® apds 60 minutos, um novo espectro foi feito e o sinal que
desaparece mais rapidamente neste novo espectro ¢ devido ao hidrogénio da hidroxila. Os
hidrogénios do grupo amino, nos compostos 6-8 aparecem como um sinal alargado na regido
de 4 a 6 ppm dependendo do derivado.

O hidrogénio N-vinilénico dos mondmeros 14-19 acopla com o hidrogénio vinilico e
aparece como um dublete na regido de 10-11 ppm, com uma constante de acoplamento de 13
a 14 Hz e o hidrogénio vinilico aparece como um dublete na regido de 8 ppm com uma
constante de acoplamento de 13 Hz. Para os mondomeros 14-19, as etilas aparecem como dois
sinais na regido alifatica, os hidrogénios metilénicos (CH,) em 4 ppm como um quadruplete e
os hidrogénios metilicos (CH3) em 1 ppm como um triplete.

Para os derivados 21-22, o hidrogénio N-vinilénico aparece com um singlete em ~10
ppm. Os hidrogénios olefinicos aparecem como um sistema ABX em 6 ppm, com os
hidrogénios A apresentando constantes de acoplamento geminal (~2 Hz) e trans (~17 Hz), os
hidrogénios B com constantes geminal (~2 Hz) e cis (~10 Hz) e finalmente os hidrogénios X
com constantes de acoplamento trans (~17 Hz) e cis (~10 Hz).

Os sinais referentes aos hidrogénios aromaticos sdo semelhantes para todos corantes,

saindo em uma regido entre 6 € 8 ppm. O hidrogénio Hs- aparece como um dublete entre 6 ¢ 7

134. Silverstein, R.M.; Francis, X. Spectrometric Identification of Organic Compounds, Wiley; sixth
edition, 1997.

135. Campo, L.F. Tese de Doutorado, Programa de Pos-Graduagdo em Quimica — PPGQ-UFRGS,
Porto Alegre, Brasil 2003
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ppm, com constante de acoplamento em meta (~2 Hz) com o hidrogénio Hs.. Os hidrogénios
Hs> e He> aparecem como um sistema ABX. O hidrogénio Hs- sai como um dublete de dublete
na regido de 6 a 8 ppm, com constantes de acoplamento em meta com o hidrogénio Hs> (~2
Hz) e em orto com o hidrogénio He: (~ 8Hz) € 0 He em 8 ppm com uma constante de
acoplamento em orto (9 Hz) com Hs. Os hidrogénios H4, Hs, He € H7 apresentam um sistema
ABCD que, em alguns derivados, ¢ bastante complexo, aparecendo apenas um multiplete na

regido de 7 a 8 ppm.

3.1.5. Estudo fotofisico

Na Figura 17 estdo apresentados os espectros normalizados de absor¢do no UV-Vis e
emissao de fluorescéncia dos precursores 6-8 em solventes de diferentes polaridades. Os
experimentos foram realizados a temperatura ambiente (25 °C), em uma concentragio de 10
M. O comprimento de onda do maximo de absor¢do de UV-Vis foi utilizado como
comprimento de onda de excitacdo para as medidas de emissdo de fluorescéncia. Os dados

espectroscopicos relativos a estas medidas estdo apresentados na Tabela 1.
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Os derivados 6 ¢ 8 apresentam um maximo de absor¢do (A% ) localizado

max

aproximadamente em 330 nm e para o derivado 7 em 355 nm, com coeficientes de extingdo

molar (¢) de acordo com transi¢des do tipo m-m* (Tabela 1). A localizagio do A“*

max
apresentou uma leve dependéncia (2-12 nm) com a variagdo do solvente, normalmente
relacionado a um equilibrio conformacional em solugio no estado fundamental.'*%'*’

Para todos os derivados, dependendo da polaridade do solvente, observa-se uma dupla
emissdo de fluorescéncia, também relacionada muitas vezes a um equilibrio conformacional
em solucao no estado fundamental. Uma banda localizada em maiores comprimentos de onda
(acima de 450 nm) referente ao tautdmero ceto e outra, deslocada para o azul (~ 400 nm),
referente a conformeros que ndo relaxam via ESIPT. Muito se tem discutido sobre as
estruturas presentes em solugdo quando este equilibrio ¢ observado e, geralmente, em
solventes aprdticos e/ou de baixa polaridade, acredita-se que o equilibrio conformacional seja
entre as espécies E; e Ey-Erv € em solventes préticos e/ou polares entre os conformeros E; e
En. Na Figura 18 ¢ apresentado um diagrama das espécies envolvidas na emissao dupla de
fluorescéncia destes compostos. Para simplificacdo, as mesmas sdo apresentadas somente com
sua estrutura basica. Convém ressaltar que, as energias dos estados fundamental e excitado de
todos os conformeros, que aperecem degenerados neste esquema, dependem da polaridade do
solvente. Considera-se também que todos os conformeros que nao apresentam ESIPT tém
praticamente os mesmos maximos de absor¢ao e emissdo, porém deslocados em relacdo ao
conformero enol-cis (E;). A presenca de dupla emissdo de fluorescéncia nos derivados 6-8,
mesmo em solventes pouco polares e/ou aproticos, indica que o grupamento amino localizado
em posi¢do meta em relagdo a hidroxila fendlica enfraquece a ligacdo de hidrogénio
intramolecular em relacdo aos seus andlogos substituidos com o mesmo grupamento em

posi¢do para.

136. Woolfe, G.J.; Melzig, M.; Schneider, S.; Dorr, F. Chem. Phys. 1983, 77, 213

137. Verdasco, G.; Martin, M.A.; del Castillo, B.; Lopez-Alvarado, P.; Menéndez, P.C. Anal. Chim.
Acta 1995, 303, 73
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Tabela 1. Dados de absorcao de UV-Vis e emissao de fluorescéncia dos corantes 6-8.

Corante Solvente Constante l‘rfasx (nm) e X107 ;L:le Ahst
dielétrica (I'mol-cm™) (nm) (nm)
6 Dioxano 2,2 336 4,0 462 126
Benzeno 2,28 334 3,9 466 132
Acetato de etila 6,0 336 2.4 452 116
Diclorometano 9,1 332 2,8 467 135
Metanol 33 335 5,3 378 43
Acetonitrila 37,5 334 1,5 376 42
7 Dioxano 2,2 355 7,1 498 143
Benzeno 2,28 353 11,0 491 138
Acetato de etila 6,0 356 5,6 499 143
Diclorometano 9,1 353 4.5 498 145
Metanol 33 357 5,3 405 48
Acetonitrila 37,5 353 4.2 396 43
8 Dioxano 2,2 330 4.6 443 113
Benzeno 2,28 331 3,2 447 116
Acetato de etila 6,0 330 3,0 438 108
Diclorometano 9,1 329 4.2 443 114
Metanol 33 330 3,0 416 86
Acetonitrila 37,5 341 2,5 432 91
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Figura 18. Representacdo esquematica da interconversao das espécies envolvidas no processo
de absorcdo e emissdo dupla de fluorescéncia. (a) Em solventes aproticos e de baixa

polaridade e (b) em solventes polares e/ou proticos.

Na Figura 19 estdo apresentados os espectros normalizados de absor¢do no UV-Vis e
emissao de fluorescéncia dos mondmeros vinilénicos 14-16 em solventes de diferentes
polaridades. Todos os experimentos foram realizados a temperatura ambiente (25 °C), com
uma concentragdo de 10° M. O comprimento de onda do maximo de absor¢do de UV-Vis foi
utilizado como comprimento de onda de excitagdo para as medidas de emissdo de
fluorescéncia. Os dados espectroscopicos relativos a estas medidas estdo apresentados na

Tabela 2.

28



dioxano
—=a— diclorometano |
—0O— acetato de ctila
08 —e— etanol 038
S K
2 061 F06 2
<« N
8 2
5] 2
2 B
< 04_ - 04 E
0.2 0.2
0.0 e s e e e e i o AU
300 350 400 450 500 550 600 650 700
Comprimento de onda (nm)
1.0
0.8
= F0.6 5
Q
8 st
2 5]
5 =
@ Lo4 S
8 42
< =
0.2
T T T s !-.- T — T T T AR 0.0
300 350 400 450 500 550 600 650 700
Comprimento de onda (nm)
<
R3)
= &
- 2
8 3
1S 3
2 =
<

300 350 400 450 500 550 600 650 700

Comprimento de onda (nm)

H

T—Z__Z

o7

HO

14

HO

HO

N
\
H

N
\
H

N
\
H
16

CN

COOEt

CN

COOEt

CN

COOEt
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mondmeros 14-16.
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Os mondmeros 14 e 15 apresentam um maximo de absor¢do (A%, ) localizado

max

aproximadamente em 360 nm e o para derivado 16 em 370 nm, com ¢ de acordo com

S

transi¢oes do tipo n-n* (Tabela 2). A localizagdo do lﬁfax apresentou uma leve dependéncia

(~10 nm) com a variacdo do solvente, apresentando um deslocamento para o azul com o
aumento da polaridade do mesmo, comportamento observado em heterociclos de estrutura

40,42,138,139

similar e, normalmente relacionado ao equilibrio conformacional em solugdo no

estado fundamental."**'*’

A dupla emissao de fluorescéncia para os monomeros 15-16 pode ser observada, com
a banda referente ao tautdmero ceto, localizada em 500 nm, e uma banda deslocada para o
azul, menos intensa, em 420 nm e 400 nm, respectivamente. Para o corante 14, a banda
referente a forma ceto localiza-se em 470 nm. Diferentemente de seus analogos, o composto
14 apresenta bandas deslocadas para o azul, abaixo de 450 nm, muito intensas, indicando um
equilibrio conformacional em solu¢do no estado fundamental, corroborando com os resultados
observados nos espectros de absor¢do do mesmo. Acredita-se também que o equilibrio
conformacional neste caso seja entre as espécies E; e Ep-Erv € em solventes proticos e/ou
polares entre os conformeros E; e Ej;, como mostrado na Figura 18.

Nos derivados 15-16, pela menor intensidade das bandas deslocadas para o azul,
acredita-se que também exista este equilibrio conformacional, mas em menor proporcao.
Nestes casos, os equilibrios seriam entre o conformero E; (em predominancia) e o conformero
En para o benzotiazol e Ey e/ou Ery para o benzimidazol. Como o enxofre apresenta menor
eletronegatividade, especialmente quando comparado com o oxigénio, para o benzotiazol a
formacdo do conformero Ej; foi considerada menos provavel. Os resultados para os
rendimentos quanticos de fluorescéncia (¢gq) dos mondmeros mostraram que em todos os
solventes estudados, as respectivas formas ceto apresentaram valores maiores em relagdo a
forma enol. Desde que o mecanismo de ESIPT ¢ bastante dependente da polaridade do

D . A 27
solvente, esta variagcdo nos resultados do rendimento quantico era esperada.

138. Santra, S.; Dogra, S.K. Chem. Phys. 1998, 226, 45.
139. Sinha, H.K.; Dogra, S.K. J. Chem.Soc. Perkin Trans. 2 1987, 1465.

30



Tabela 2. Dados de absorcao de UV-Vis e emissao de fluorescéncia dos monomeros 14-16.

805 e X107 AT Ahkgr
Monomero Solvente (D)enol  (n)ceto
(nm) (l'mol'l 'cm'l) (nm) (nm)

14 Dioxano 361 5,9 470 109 0,025 0,030
Benzeno 365 5,0 470 105 0,017 0,028
Acetato de etila 358 6,3 470 112 0,014 0,021
Diclorometano 358 4.8 466 108 0,018 0,025
Etanol 358 4,7 469 111 0,011 0,028
Metanol 356 5,6 469 113 0,016 0,022
Acetonitrila 356 5,1 469 113 0,013 0,022

15 Dioxano 373 7,7 503 130 0,025 0,065
Benzeno 376 14,6 503 127 0,014 0,123
Acetato de etila 368 15,3 503 135 0,003 0,040
Diclorometano 369 8,6 497 128 0,004 0,318
Etanol 369 53 500 131 0,011 0,099
Metanol 366 5,1 499 133 0,010 0,060
Acetonitrila 366 5,4 500 134 0,009 0,104

16 Dioxano 360 10,0 469 109 0,009 0,186
Benzeno 366 13,0 469 103 0,005 0,205
Acetato de etila 359 6,0 475 116 0,004 0,118
Diclorometano 364 4.5 470 106 0,010 0,337
Etanol 359 17,9 487 128 0,003 0,021
Metanol 357 13,2 487 130 0,008 0,011
Acetonitrila 357 8,4 492 135 0,008 0,097

Na Figura 20 estdo apresentados os espectros normalizados de absor¢do no UV-Vis e
emissdo de fluorescéncia dos mondmeros vinilénicos 17-19 em solventes de diferentes
polaridades realizados nas mesmas condi¢des dos experimentos anteriores. Os dados

espectroscopicos relativos a estas medidas estdo apresentados na Tabela 3.
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Para os mondmeros 17-19, espera-se que exista um equilibrio conformacional no

estado fundamental, pois também observou-se uma variagdo na localizacdo do maximo de

abs
max

absorcao (A, ) de 8-11 nm. Os derivados 17-18 apresentaram um lﬁf’:x localizado em 360
nm e o 19 em 370 nm, com os coeficientes de extingdo molar de acordo com transi¢des do
tipo n-nt* (Tabela 3). Este equilibrio conformacional ¢ comprovado através dos resultados de
emissao de fluorescéncia. Os monoOmeros 17-19 apresentaram o mesmo comportamento
observado para os mondmeros 14-16, isto €, bandas referentes a forma ceto, localizadas entre
450 e 500 nm, e a banda deslocada para o azul (~ 400 nm) pouco intensa, para os derivados
benzotiazodlicos e benzimidazolicos. Para o derivado benzoxazolico, bandas bastante intensas
e localizadas abaixo de 450 nm sdo observadas. Como o comportamento fotofisico (variagao
dos maximos de absor¢cdo e dupla emissdo de fluorescéncia) dos mondémeros 17-19 foi
semelhante ao dos 14-16, a mesma argumentacao sobre os conformeros em equilibrio pode
ser feita. Os resultados para os rendimentos quanticos de fluorescéncia (¢5) dos mondmeros
17-19 foram maiores dos obtidos para os monomeros 14-16 e também mostraram que as
respectivas formas ceto apresentam valores maiores em relacdo a forma enol, com poucas

excecoes.
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Tabela 3. Dados de absorcao de UV-Vis e emissao de fluorescéncia dos monomeros 17-19.

285 Ema X107 AT Ahst
Monomero Solvente (@)enol  (n)ceto
(nm) (l'mol'l 'cm'l) (nm) (nm)

17 Dioxano 361 5,5 469 108 0,133 0,131
Benzeno 364 4,0 415 51 0,055 0,152
Acetato de etila 358 6,8 468 110 0,057 0,054
Diclorometano 362 3,1 457 95 0,109 0,099
Etanol 359 4,5 466 107 0,036 0,074
Metanol 355 5,5 466 111 0,021 0,050
Acetonitrila 357 3,9 466 109 0,067 0,086

18 Dioxano 372 8,3 502 130 0,010 0,076
Benzeno 375 9,9 501 126 0,015 0,156
Acetato de etila 368 13,8 501 133 0,013 0,032
Diclorometano 372 7,6 495 123 0,010 0,206
Etanol 368 21,5 498 130 0,019 0,112
Metanol 367 6,3 497 130 0,007 0,042
Acetonitrila 366 53 497 131 0,015 0,097

19 Dioxano 361 10,0 464 103 0,012 0,424
Benzeno 364 13,0 464 100 0,007 0,388
Acetato de etila 359 6,0 464 105 0,008 0,298
Diclorometano 362 4.5 466 104 0,013 0,371
Etanol 360 17,9 465 105 0,004 0,170
Metanol 353 13,2 465 112 0,007 0,066
Acetonitrila 358 8,4 467 109 0,011 0,239

Na Figura 21 estdo apresentados os espectros normalizados de absor¢ao de UV-Vis e
emissao de fluorescéncia dos mondmeros 21-22. O comprimento de onda do maximo de
absorcao de UV-Vis foi utilizado como comprimento de onda de excitagdo para as medidas de
emissdao de fluorescéncia. Os dados espectroscOpicos relativos a estas medidas estdo

apresentados na Tabela 4.
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Figura 21. Espectros normalizados de absor¢do de UV-vis e emissdo de fluorescéncia dos

mondmeros 21-22.

Nos espectros de absor¢ao dos mondmeros 21-22 observa-se uma pequena variagdo na

localizagdo do maximo de absor¢do com a polaridade do solvente (~2 nm). Os mesmos

apresentam um lfrlb; de 337 e 351 nm, respectivamente, com valores do coeficiente de

X

extingdo molar de acordo com transigdes do tipo n-n* (Tabela 4). Um deslocamento para o
azul pode ser observado com o aumento da polaridade do solvente. A pouca variacdo do
maximo de absorcdo ndo ¢ suficiente para descartar um equilibrio em solucdo no estado
fundamental, pois diferentes conformeros podem absorver em comprimentos de onda muito

proximos. Para estes derivados, os espectros de emissao de fluorescéncia foram decisivos para

esta analise.
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Os derivados 21-22 apresentam uma dupla emissdo de fluorescéncia com bandas
referentes a forma ceto em 475 e 500 nm, respectivamente, ¢ bandas deslocadas para o azul
em 390 nm, comprovando o equilibrio conformacional no estado fundamental. Os resultados
para os rendimentos quanticos de fluorescéncia (¢g) de 21-22 mantiveram o comportamento

observado para os demais monomeros.

Tabela 4. Dados de absorcao de UV-Vis e emissao de fluorescéncia dos monomeros 21-22.

285 e X107 AT Ahkgr
Monomero Solvente (D)enol  (n)ceto
(nm) (I'mol™-cm™) (nm) (nm)
21 Dioxano 338 7,9 474 136 0,010 0,097
Benzeno 339 3,6 474 135 0,012 0,100
Acetato de etila 337 1,8 474 137 0,004 0,041
Diclorometano 337 1,8 468 131 0,003 0,121
Etanol 337 1,6 467 130 0,019 0,068
Metanol 337 3,6 464 127 0,010 0,026
Acetonitrila 336 0,7 469 133 0,006 0,005
22 Dioxano 352 8,0 511 159 0,008 0,027
Benzeno 353 6,6 506 153 0,005 0,045
Acetato de etila 351 2,8 506 155 0,001 0,006
Diclorometano 351 4.3 502 151 0,003 0,042
Etanol 351 3,9 501 150 0,010 0,012
Metanol 351 3,9 500 149 0,017 0,008
Acetonitrila 350 4,0 497 147 0,004 0,003

3.1.6. Polimerizacao dos corantes com metacrilato de metila

Os derivados 14-19 e 21-22 foram utilizados para a producdo de polimeros
fluorescentes, através de uma copolimerizagdo radicalar com metacrilato de metila (MMA).
Todos os polimeros foram feitos nas mesmas condi¢des experimentais, como detalhado na
secdo experimental. Resumidamente, solucdes (10 M) contendo os corantes 14-19 em MMA
e o iniciador AIBN foram colocadas em um banho de ultra-som, para a total solubilizagdo dos
mesmos, embora mais soluveis do que outros corantes da mesma familia, anteriormente

estudados.’ Esta etapa de solubilizagdo é muito importante pois garantira, junto com o tempo
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e o modo de polimerizacdo, a qualidade Optica do polimero final. Posteriormente, estas
solu¢des foram polimerizadas em uma estufa com a temperatura controlada, resultando nos
copolimeros Cop 14-19 ¢ Cop 21-22 (Figura 22). PMMA puro foi feito sob as mesmas
condi¢des para comparagdo. Os polimeros resultantes foram caracterizados por cromatografia
por permeacdo em gel (GPC), calorimetria diferencial exploratéria (DSC) e analise

termogravimetrica (TGA)*.

HO H R,
H  COOCH; N >=< CH,
N AIBN |
>:< + @ N\ Ry — > —(CHQ—(I:);(CRle—(l:H)T
H CHj3 X H COOCH; NH
MMA 14, X=0, R;=CN, R,=COOEt Cop 14, X=0, R;=CN, R,=COOEt
15, X=S, R{=CN, R,=COOEt Cop 15, X=S, R;=CN, R,=COOEt
16, X=NH, R;=CN, R,=COOEt Cop 16, X=NH, R;=CN, R,=COOEt OH
17, X=O, R1=R2=C OOEt COp 17, X=O, R1=R2=CO0Et
18, X=S, R1=R,_COOEt Cop 18, X=S, R;=R,=COOEt X" SN

19, X=NH, R;=R,_COOEt Cop 19, X=NH, R;=R,—COOEt @

HO 0 /
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: i . @: \ AIBN
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N E—— —(CHz—Qa(CHz—?H)n—
X H COOCH;  ¢=0

MMA 21, X=0 Cop 21, X=0 NH
22, X=S Cop 22, X=S
OH
X“ SN

Figura 22. Esquema de polimerizagdo dos mondmeros fluorescentes com MMA.

H CHj

Os resultados obtidos por GPC mostram que os copolimeros e o PMMA apresentaram
valores bastante variados para a massa molar numérica média (de 84 a 280 x 10° g-mol™)
como o esperado quando comparado com polimerizagdes similares.*® A polidispersdo mostrou

pouca variacao entre todos os polimeros estudados (1,45-1,83) (Tabela 5).

* em colaboracdo com a Professora Marcia Russman Gallas (Laboratério de Altas Pressoes e
Materiais Avangados- IF/UFRGS).
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Os termogramas de DSC dos copolimeros foram obtidos de 50-180 °C a uma taxa de
aquecimento de 10 °C-min™". Os resultados obtidos na calorimetria diferencial exploratoria
mostram que a incorporacao dos corantes na matriz polimérica ndo afetou o comportamento
térmico do polimero, pois valores para a temperatura de transicdo vitrea dos copolimeros
ficaram em torno de 105 °C, um valor muito proximo do encontrado para o polimero puro
(104 °C) (Tabela 5). As curvas termogravimétricas foram realizadas de 50-500 °C a uma taxa
de 30 °C-min” sob atmosfera de N, (Figura 23). Os copolimeros 14-19, 21 ¢ o PMMA
apresentam trés processos de decomposi¢do bem definidos, o primeiro em torno de 110 °C,
correspondendo provavelmente a presenga de algum solvente na matriz polimérica,
proveniente do processo de purificagdo e os outros dois, em 270 °C e 380 °C, relacionados a
algum processo de decomposicao da cadeia polimérica. Para o Cop 22, somente os dois

ultimos processos de decomposi¢io sdo observados (268 °C e 382 °C).

Tabela 5. Dados dos copolimeros 14-19 e PMMA obtidos por GPC (M, e M_ /M, ), DSC

(T,) e TGA (Ty).

Amostra M, x 10’ (gmol) M /M, T4(°C) T, (°C)
PMMA 84 1,60 110; 282; 382 104
Cop 14 241 1,60 112; 264; 392 110
Cop 15 245 1,61 116; 261; 395 108
Cop 16 171 1,83 116; 263; 386 105
Cop 17 280 1,60 106; 267; 388 103
Cop 18 188 1,62 108; 261; 388 111
Cop 19 139 1,61 127; 279; 388 98
Cop 21 156 1,51 113;247; 392 105
Cop 22 93 1,45 268; 382 106
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3.1.7. Fotofisica dos polimeros fluorescentes

Na Figura 24 estdo apresentados os espectros normalizados de absor¢do no UV-Vis e
emissao de fluorescéncia dos copolimeros 14-19 e 21-22 em diclorometano. Todos os
experimentos foram realizados a temperatura ambiente (25 °C) com uma concentragdo de 10
M em relagdo a massa de polimero empregada. O comprimento de onda do maximo de
absorcao de UV-Vis foi utilizado como comprimento de onda de excitagdo para as medidas de
emissao de fluorescéncia. Os dados espectroscOpicos relativos a estas medidas estdo
apresentados na Tabela 6.

Todos os copolimeros apresentam uma dupla emissao de fluorescéncia, com a banda
ESIPT (maior comprimento de onda) na mesma posi¢do em comparagao ao corante puro, com
excecao do copolimero 17, que apresenta esta banda mais intensa e deslocada para o vermelho
(500 nm) em relagdo ao corante puro (470 nm). Este comportamento ¢ provavelmente devido
a interacdes do corante com a matriz polimérica organica, que estabiliza a forma enol-cis (E;).
Uma emissao de fluorescéncia deslocadas para o azul em relagdo a banda ESIPT, pouco
intensas, sdo observadas em todos os polimeros, devido, também, a interagdo dos corantes

com a matriz polimérica.

Tabela 6. Dados de absor¢dao de UV-Vis e emissdo de fluorescéncia dos copolimeros 14-19 e

21-22.

Amostra l‘;ﬁfx (nm) Aot (nm) Ahst (nm)  Incorporagdo (%)
PMMA - - - -
Cop 14 349 462 113 88
Cop 15 359 498 139 71
Cop 16 350 468 118 64
Cop 17 342 497 155 31
Cop 18 355 497 142 47
Cop 19 339 460 121 52
Cop 21 323 468 145 78
Cop 22 338 504 166 35
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Figura 24. Espectros normalizados de absor¢do de UV-vis e emissdo de fluorescéncia dos

copolimeros 14-19 e 21-22 e respectivos corantes (linha tracejada).
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Pela andlise estrutural do mondémero fluorescente (Figura 25), pode-se observar a
presenca de um sitio adicional (sitio 1) que poderia reagir na polimeriza¢do radicalar,
produzindo materiais poliméricos com o corante ligado covalentemente de duas formas
diferentes: a partir dos carbonos vinilénicos ou a partir da abstragdo do hidrogénio N-

vinilénico (sitio 1).

HO H R,
N oo
N .
X H
sitio 1

Figura 25. Sitio adicional de reacdo dos mondmeros vinilénicos nas polimerizagdes

radicalares.

Caso os monomeros reagissem pelo sitio 1, os mesmos seriam terminadores de cadeia
(Figura 26a), e ndo seria observada nenhuma mudan¢a na localizagdo dos maximos de
absorcdo, pois a conjugacao da molécula ndo seria em grande parte modificada. Entretanto,
caso o mondmero reagisse pelos carbonos vinilénicos (Figura 26b), ocorreria uma
diminui¢cdo de sua conjugagdo e consequentemente, um deslocamento hipsocrémico poderia
ser observado na localizacdo dos méaximos de absor¢do.'*® Nos resultados experimentais
obtidos para os copolimeros 14-19 ¢ 21-22, observa-se que todos os maximos de absor¢do
apresentam um deslocamento para o azul entre 9 ¢ 23 nm em relacdo ao corante puro,
indicando que estes mondmeros reagem pelos carbonos vinilénicos, como o esperado, nao

atuando como terminadores de cadeia.

140. Solomons, T.W.G.; Fryhle, C.B. Organic Chemistry, gt edition, Wiley International Edition,
New York, 2003.
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Figura 26. Diferentes possibilidades de ligagdo dos mondémeros vinilénicos a cadeia

polimérica.

O calculo do percentual de corante incorporado na cadeia polimérica, foi realizado
através de dados obtidos por espectroscopia de absor¢do no UV-Vis. Os copolimeros
purificados foram dissolvidos em diclorometano (10 mL) e registrado o espectro de absorcao.
Conhecido o valor do coeficiente de absortividade molar (&) do corante a um comprimento de
onda determinado e as quantidades iniciais deste corante empregados na polimerizagdo, a
porcentagem de corante ligado covalentemente ao polimero pdde ser calculada. Os calculos
foram realizados considerando a linearidade da lei de Lambert-Beer para concentragdes muito
pequenas. Se o & do corante ndo muda quando ligado ao polimero, entdo o valor de
absorbancia encontrado para o polimero dividido por & resulta na concentracdo de corante
ancorado no polimero. Os valores calculados foram de 31 a 88%, variacdo ja observada para

. . - . . - .. 1
este tipo de incorporagdo em polimerizagdes similares.'*
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3.2. Sondas fluorescentes para proteinas
3.2.1. Sintese de 2-(4’-isotiocianato-2’hidroxifenil)benzazdis (24-26)

A versatilidade sintética apresentada por benzazdis amino substituidos, como os
apresentados neste trabalho, verifica-se também na sua reagdo com tiofosgénio (23). Esta
reacdo permite que o grupamento amino seja transformado, com facilidade, em um
grupamento isotiocianato, um dos grupos responsaveis pela ligagdo com proteinas.

Os derivados 24-26 sdo preparados usando a metodologia apresentada na Figura 27.'°
Uma solugdo do benzazol 6-8 em acetona gelada, previamente seca, ¢ adicionada ao
tiofosgénio (23) também em acetona seca (1:5). O derivado isotiocianato precipita
imediatamente no meio reacional. Apods a total adicdo do benzazol, a mistura reacional ¢
agitada por mais 2 h. O produto obtido ¢ entdo filtrado, lavado com acetona gelada e seco a
temperatura ambiente. O produto seco ¢ purificado por cromatografia em coluna utilizando

diclorometano como eluente.

HO HO
N t N
N NH, + CSCl, ————> N NCS
X 23 X
6, X=0 24, X=0
7, X=S 25, X=S
8, X=NH 26, X=NH

>

Figura 27. Esquema de sintese dos 2-(4’-isotiocianato-2’-hidroxifenil)benzazdis 24-26.

3.2.2. Caracterizaciio por espectroscopia no IV e "H-RMN

Na espectroscopia no infravermelho a principal caracteristica observada para estes
derivados é o aparecimento de uma banda larga e muito intensa entre 2000 ¢ 2100 cm™,
dependendo do derivado, referentes ao estiramento do grupamento isotiocianato (NCS),
concomitantemente com o desaparecimento dos estiramentos assimétrico e simétrico dos
hidrogénios do grupamento amino. Também observa-se para o derivado 26, o estiramento do
grupamento NH imidazélico em 3361 cm™.

Na ressonancia magnética nuclear de hidrogénio, todos os derivados apresentam un
sinal alargado acima de 11 ppm relativo ao hidrogénio da hidroxila fendélica. O hidrogénio
ligado ao nitrogénio imidazolico do isotiocianato 26 aparece como um sinal alargado em 5,96
ppm. Os sinais referentes aos hidrogénios aromaticos saem na regido entre 6 ¢ 8 ppm. O

hidrogénio Hj> aparece como um dublete em 6 a 7 ppm, com constante de acoplamento em
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meta (~2 Hz) com o hidrogénio Hs. Os hidrogénios Hs:e H¢ aparecem como um sistema
ABX. O hidrogénio Hs- sai como um dublete de dublete na regido de 6 a 7 ppm, com
constantes de acoplamento em mefa com o hidrogénio Hs- (~2 Hz) e em orfo com o
hidrogénio He> (~ 8Hz) € 0 He> de 7 a 8 ppm com uma constante de acoplamento em orto (~8
Hz) com Hs-. Os hidrogénios Ha, Hs, Hs ¢ H; apresentam um sistema ABCD, aparecendo

muitas vezes como multipletes na regido de 7 a 8.

3.2.3. Estudo fotofisico

Na Figura 28 estdo apresentados os espectros normalizados de absor¢do no UV-Vis e
emissdo de fluorescéncia do isotiocianatos 24-26 em solventes de diferentes polaridades
(diclorometano, acetato de etila e etanol). Todos os experimentos foram realizados a
temperatura ambiente (25 °C) com uma concentragdo de 10° M. O comprimento de onda do
maximo de absor¢do de UV-Vis foi utilizado como comprimento de onda de excitagdo para as
medidas de emissdo de fluorescéncia. Os dados espectroscopicos relativos a estas medidas

estdo apresentados na Tabela 7.

abs
max

A localizagdo dos maximos de absor¢ao (A’ ) dos isotiocianatos 24-26 ndao foram

afetados pela variagdo da polaridade do solvente. Os derivados apresentaram valores médios
de 323, 348 e338 nm, respectivamente, com coeficientes de extingdo molar (&) em
concordancia com transi¢des do tipo n-n* (Tabela 7). Pequenas variagdes na localizacao do

maximo de emissdo de fluorescéncia (A ) foram observadas nos diferentes solventes. Os

derivados 24 e 26 apresentam fluorescéncia na regido do azul-violeta (450-478 nm) e o
derivado 25 na regido do verde (503-509 nm). Os rendimentos quanticos de fluorescéncia (¢y)
das sondas também foram calculados. A sonda 24 apresenta um rendimento quintico médio
de 0,38, com o maior valor em um solvente aprotico (0,478 em acetato de etila). As sondas
25-26 apresentam valores médios de ¢q de 0,14 and 0,23 respectivamente. Nestas sondas os
maiores valores para o ¢g também foram obtidos em solventes aproticos (25: 0,223 em acetato
de etila e 26: 0,369 em diclorometano). Desde que o mecanismo de ESIPT ¢ bastante
dependente da polaridade do solvente, esta variagdo nos resultados do rendimento quantico

141
era esperada.’>~®

141. Kasha, M.; McMorrow, D. J. Am. Chem. Soc. 1983, 105, 5133.
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Figura 28. Espectros normalizados de absor¢do de UV-vis e emissdo de fluorescéncia dos

derivados 24-26.
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Tabela 7. Dados de absorcao de UV-Vis e emissao de fluorescéncia das sondas 24-26.

Sonda Solvente l‘lﬁfx (nm)  €max X107 (Pmol"-cm™) A7 (nm) Alst o
(nm)

24 Acetato de etila 323 8,66 478 157 0,478
Diclorometano 323 4,44 475 152 0,302
Etanol 323 3,41 474 151 0,367

25  Acetato de etila 347 6,13 509 162 0,223
Diclorometano 350 5,50 503 153 0,105
Etanol 347 5,22 503 156 0,095

26  Acetato de etila 338 0,70 461 123 0,267
Diclorometano 339 6,47 463 124 0,369
Etanol 338 4,66 450 112 0,061

3.2.4. Marcacao de proteinas

As sondas 24-26 foram utilizadas em diferentes concentragdes para a marcagao de
albumina sérica bovina (BSA fragdo V). A marcacao foi realizada conforme metodologia ja
apresentada na literatura'® em conjunto com o Professor Adriano Brandelli (ICTA-UFRGS) ¢
o doutorando Luis Fernando da Costa Medina (CBiot-UFRGS). Como os corantes sdo
insoluveis em agua, para serem utilizadas como sondas para proteinas, os mesmos foram
dissolvidos em DMSO até uma concentracio final de 1 mg-mL™. Pequenas aliquotas desta
solu¢do foram adicionadas lentamente e sob agitacdo a 1 mL de uma solucdo de BSA (10
mg-mL™" em carbonato de sodio 0,1 M, pH 9). Doses de 20, 50 e 100 pg de sonda por mL de
solugdo de BSA foram utilizadas. A mistura sonda-BSA foi mantida a 4 °C por uma noite. O
conjugado” resultante foi separado das sondas ndo ligadas por cromatografia por filtragdo em
gel utilizando Sephadex™ G-50 como fase estacionaria. A coluna foi equilibrada e eluida com
uma solug¢do tampao de fosfato (PBS - cloreto de sodio, fosfato de sddio e fosfato de

potéssio- com 10 mM fosfato, 150 mM NaCl, pH 7,4).

* Na secdo “Sondas fluorescentes para proteinas”, a expressao “conjugado” significa a proteina
albumina sérica bovina ligada ao corante fluorescente.
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Deve-se salientar que a molécula de BSA possui 60 residuos de lisina (Banco de dados
NCBI, AF542068.1) e que a marcagado ¢ realizada com excesso de corante para proporcionar
um rendimento maximo na incorporacao. Embora todos estes residuos sejam potenciais sitios
de ligacao, ¢ conveniente considerar que a marcagao nao se dard em todos os residuos, ja que
os mesmos estdo localizados muito proximos (557-559) ou em posigdes vizinhas (155-156,
547-548). Também cabe ressaltar que muitos dos residuos de lisina presentes na molécula,
mesmo nao tendo outros residuos préximos, podem estar impedidos estericamente pela
estrutura tercidria da proteina.

Na Figura 29 estdo apresentados os espectros de emissdo de fluorescéncia dos

conjugados. O solvente utilizado para as medidas foi a mesma solugdo tampdo de fosfato

utilizada na purificagio dos conjugados. A localizagdo dos méaximos de emissdo (A" ) dos

max
conjugados BSA-24-26 foram 464, 444 ¢ 449 nm, respectivamente. Tendo em vista que o
estudo fotofisico das sondas 24-26 foi realizado em solventes orgénicos e dos conjugados em

uma solucdo tampdo, nenhuma conclusio pode ser feita em relagdo aos respectivos

deslocamentos observados nos valores de 4™ apds a incorporacio.
ma;
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Figura 29. Emissao de fluorescéncia normalizada dos conjugados BSA-24-26.

O grau de incorporagdo das sondas na proteina foi estudado através da relagdo

(A ) onaa /(A ) s €NtTE Vérias razdes sonda/BSA como apresentado na Figura 30. A

max max
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localizagdo dos méaximos de absor¢ao das sondas 24-26 ligadas na proteina foram de 320, 350
e 340 nm, respectivamente. Para o BSA foi utilizado 280 nm. Um aumento da incorporagdo
de sonda na proteina pode ser observado até a razdo 0,1 sonda/proteina (m/m). Como ja
observado em estudos similares, em elevadas concentragdes de corante, a incorporagdao

diminui, provavelmente pela precipitacio da proteina.'®

064
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Figura 30. Incorporacdo dos corantes 24-26 com BSA em funcdo da razdo sonda/proteina.

Na Figura 31 s3o apresentados os resultados de um estudo de fotoestabilidade dos
conjugados frente a luz solar indireta. Uma solugdo de cada conjugado (3 mL) foi armazenada
em um frasco transparente, fechada e colocada em uma bancada a temperatura ambiente (25
°C). A cada 7 dias, um espectro de emissdo de fluorescéncia era feito com cada solugido. Ao
término de cada medida, as solugdes eram colocadas novamente no frasco transparente e
voltavam a bancada. O procedimento foi repetido durante 35 dias. Para uma melhor
comparacao entre os conjugados, um outro grafico foi construido (Figura 32) normalizando
as curvas de emissao em cada solugdo pelo seu respectivo valor no tempo 0 (primeira medida
realizada em cada solucdo de conjugado depois de sua purificagdo). Os valores das
intensidades dos comprimentos de onda do maximos de emissdo de fluorescéncia

apresentaram uma pequeno decréscimo ao longo do experimento.
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Figura 31. Fotoestabilidade dos conjugados BSA-24-26 em funcdo da exposicdo de luz

visivel.
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Figura 32. Fotoestabilidade dos conjugados BSA-24-26 em funcdo da exposicdo de luz

visivel (normalizada pela intensidade obtida na primeira medida).

O isotiocianato de fluoresceina (FITC) é muito utilizado como sonda para proteinas,™
mas perde rapidamente a sua fluorescéncia quando exposto a radiagdo ultravioleta (processo
de photobleaching). Este processo ocorre quando um fluoréforo perde permanentemente a
habilidade de apresentar fluorescéncia, podendo estar associada a reagdes fotoquimicas
responsaveis por mudancas na estrutura da molécula. Outras sondas, como a 7-hidroxi-4-
metilcumarina ¢ a rodamina mantém sua fluorescéncia por mais tempo que o FITC.'**'*
Para apresentar e comparar as notdveis diferencas de fotoestabilidade dos corantes
sintetizados neste trabalho, foram feitas solucdes em etanol de 24-26 ¢ FITC (~0,3 mg-mL™) e
sua fotoestabilidade foi medida. O procedimento de analise consistiu em iluminar a solug¢ao
com radiacdo UV (~ 365 nm). A cada 5 s de excitacdo, era medido um espectro de emissao de
fluorescéncia. Com isso, construiu-se um grafico relacionando a porcentagem de decréscimo
da intensidade de fluorescéncia (em relacdao a intensidade inicial, isto €, sem excitacdo com
radiacdo UV) em relagdo ao tempo de exposicao. Observa-se que as sondas 24-26 apresentam

uma intensidade de emissdo de fluorescéncia praticamente constante ao longo do

142. Hemmila, 1. Clin. Chem. 1985, 31, 359.

143. Harlow, E.; Lane, D. Antibodies: A Laboratory Manual. Cold Spring Harbor Laboratories, Cold
Spring Harbor: NY, 1988.

144. Sun, W.C.; Gee, K.R.; Haugland, R.P. Bioorg. Med. Chem. Lett. 1998, 8, 3107.
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experimento. Em contrapartida, o corante FITC perde quase 70 % de sua intensidade inicial

(Figura 33).
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Figura 33. Fotoestabilidade dos conjugados BSA-24-26 em fungdo da exposi¢cao de radiacao
UV. O 5-Isotiocianato de fluoresceina (FITC) foi medido sob as mesmas condigdes para

comparagao.

3.2.5. Eletroforese em gel

Os conjugados obtidos apds a marcagdo da albumina sérica bovina com as sondas
fluorescentes foram submetidos a eletroforese em gel de poliacrilamida (SDS-PAGE, 4 % gel
de fixacao, pH 6,8, 10 % gel de separacao, pH 8,8). A suspensdo da proteina era diluida em
igual volume de uma solu¢ao tampao (125 mM Tris pH 6,8, 4% SDS, 20 % glicerol, 10% 2-
mercaptoetanol), fervida por 5 min e entdo inserida no gel (10 pg-linha™). Para comparagdo,
uma solu¢do da BSA ndo marcada foi também submetida a eletroforese em gel. O tempo total
observado para a suspensdo da migracdo dos conjugados ¢ da BSA no gel foi de
aproximadamente 3 horas. As mobilidades dos conjugados ndo mostraram-se diferentes da
observada para a BSA, particularmente considerando que as bandas observadas estao bastante
alargadas. A mobilidade em eletroforese em gel contendo um detergente anidnico, como o
SDS ¢ devida somente a massa molar da biomolécula, pois em presenca de SDS, o complexo
proteina-SDS formado tem um excesso de carga negativa para garantir que a migracao seja

devida somente pela sua massa molar.
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Apbs, o gel foi observado sob luz UV e fotogratado (Figura 34). Os conjugados BSA-
24-26 sao transparentes sob luz visivel e fluorescentes sob radiacdo UV. Como a BSA ndo ¢

fluorescente sob luz UV, apds fotografado, o gel foi corado com Coomassie Blue (Brilliant

Blue G) para a visualizacdo da migra¢ao da BSA (Figura 35).

Figura 34. SDS-PAGE dos conjugados e da proteina ndo marcada, sob luz visivel (esquerda)

e sob radiacao UV (direita), onde: (1) BSA, (2) BSA-24, (3) BSA-25 ¢ (4) BSA-26.
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Figura 35. SDS-PAGE dos conjugados BSA-24-26 ¢ da proteina ndo marcada BSA revelados
com Coomassie Blue, onde: (1) BSA, (2) BSA-24, (3) BSA-25 e (4) BSA-26.

Pela técnica de SDS-PAGE pode-se observar que a incorporagdo do corante a

proteina, ndo modificou a sua mobilidade, fazendo que, junto com a alta sensibilidade, estas

sondas sejam utilizadas com grande sucesso na marcacdo e detec¢do direta de proteinas.
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Observa-se inclusive, que foi possivel marcar (primeiras manchas observadas) até as

impurezas do produto, estas que ndo constavam na descricdo da pureza do produto.

3.3. Optica nio-linear
3.3.1. Sintese do 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)-6-nitrobenzimidazol (28)

Recentemente o nosso grupo descreveu o desenho e a sintese de um benzoxazol (BO6)
que, além de possuir uma alta estabilidade térmica e fotofisica, mostrou uma potencial
aplicacdo em Optica ndo-linear por apresentar um valor bastante elevado para a primeira
hiperpolarizabilidade.”' Baseados neste resultado, decidiu-se ampliar este estudo, sintetizando
o analogo benzimidazdlico da BO6, (2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)-6-nitrobenzimidazol (LEN)
(28). Para a sintese da LEN foi utilizada a metodologia apresentada na Figura 36. A reacao
consiste na condensacao do acido 4-aminosalicilico (4) com o 4-nitro-1,2-fenilenodiamino
(27) em acido polifosforico a 200°C por 5 h. A mistura reacional ¢ vertida em gelo picado e o
precipitado obtido ¢ filtrado e neutralizado com uma solucdo de NaHCO; 10%, seco a
temperatura ambiente e purificado por cromatografia em coluna sob pressdo utilizando

acetona como eluente.

COOH HO
NH, OH ; N
1
. ) APF, 200°C,5h N NH,
2) H,0, NaHCO; N
O,N NH, O,N |
H
27 NH; 28
4

Figura 36. Esquema de sintese do 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)-6-nitrobenzimidazol (LEN).

3.3.2. Caracterizaciio por espectroscopia no IV e "H-RMN

Na espectroscopia no infravermelho estiramentos assimétricos e simétricos em 3500 e
3400 cm™, respectivamente, referentes aos hidrogénios do grupamento amino podem ser
observados. O grupamento nitro também aparece como duas bandas, uma assimétrica e outra
simétrica em 1520 ¢ 1339 cm™, respectivamente.

Na ressonancia magnética nuclear de hidrogénio, aparecem 3 conjuntos de sinais
alargados: em ~13 ppm, ~12 ppm e ~6 ppm, relativos ao hidrogénio da hidroxila fendlica, ao

hidrogénio ligado ao nitrogénio imidazolico e aos hidrogénios do grupo amino,
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respectivamente. Os sinais referentes aos hidrogénios aromaticos aparecem em uma regiao
entre 6 ¢ 8§ ppm. O hidrogénio Hj- aparece como um dublete em 6 ppm, com constante de
acoplamento em meta (0,2 Hz) com o hidrogénio Hs. O hidrogénio Hs- sai como um dublete
de dublete em 6,25 ppm, com constantes de acoplamento em meta com o hidrogénio Hj- (0,2
Hz) e em orto com o hidrogénio He (8,8 Hz). O hidrogénio Hs também sai como um dublete
de dublete, mas em 8 ppm, com constantes de acoplamento em meta com o hidrogénio H7 (1,8
Hz) e em orto com o hidrogénio Hy (8,8 Hz). Os hidrogénios He- ¢ Hy4 aparecem como
dubletes em 7,7 a 7,6 ppm acoplados com Hs- e Hs, respectivamente, com constante de

acoplamento em torno de 8,7 Hz. O hidrogénio H7 sai como um singlete em 8,35 ppm.

3.3.3. Estudo fotofisico

Nesta se¢do, estdo apresentados os espectros normalizados de absor¢ao no UV-Vis e
emissdao de fluorescéncia do 28 em solventes de diferentes polaridades. Todos os
experimentos foram realizados a temperatura ambiente (25 °C) com uma concentragio de 10
M. O comprimento de onda do maximo de absor¢do de UV-Vis foi utilizado como
comprimento de onda de excitacdo para as medidas de emissdo de fluorescéncia. Os dados

espectroscopicos relativos a estas medidas estdo apresentados na Tabela 8.

Como pode ser observado na Figura 37, o maximo de absor¢do (A ) localizou-se

max
entre 373 e 378 nm, com coeficientes de extingdo molar (¢) em concordancia com transigdes
do tipo n-n* (Tabela 8). A localizacdao das bandas de UV estdo espectralmente de acordo com
a estrutura esperada, tendo em vista que a adicdo de um grupo fortemente retirador de
elétrons, como o -NO,, acarreta em um deslocamento para o vermelho, comparando com a
estrutura sem este grupamento.'>’

No espectro de emissdao de fluorescéncia, uma Unica banda pode ser observada,

localizada entre 439 e 454 nm. Valores para o deslocamento de Stokes de 66 a 76 nm foram

em

obtidos. A variacdo da localizagdo dos maximos de emissdo (A7 ) com a polaridade do

solvente ¢ um indicio da mudanc¢a da polaridade molecular entre os estados fundamental e

. 21
excitado.

55



(a)

dioxano
—&— diclorometano
—=&— acetato de etila
—@— acetonitrila
—6— etanol

0.8

0.6

Absorbancia

0.4

0.2

0.0 T T T T T T T T
300 350 400 450 500 HO

Comprimento de onda (nm) N
JgnSas

e 0N N

h H

Fluorescéncia

T T T T T T T T T =
350 400 450 500 550 600 650
Comprimento de onda (nm)

Figura 37. Espectros normalizados de (a) absor¢ao de UV-vis e (b) emissdo de fluorescéncia

do derivado 28.

Tabela 8. Dados de absor¢cao de UV-Vis e emissdao de fluorescéncia da LEN. A constante

dielétrica dos solventes estudados também ¢ apresentada.

Solvente Constante dielétrica A% (nm)  g,,x10™ (Ilmol™-cm™) A7 (nm) Akgr (nm)
Dioxano 2,2 378 1,1 454 76
Acetato de etila 6,0 377 33 449 72
Diclorometano 9,1 373 2,1 448 75
Etanol 243 373 2,3 439 66
Acetonitrila 37,5 373 2,9 439 66
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Significativos deslocamentos para o azul na localizacdo do maximo de emissdo sdo
observados com o aumento da polaridade do solvente . Este comportamento ¢ conhecido em

r : 138,1
moléculas que apresentam o mecanismo de ESIPT,"**!¥

pois, como discutido neste trabalho,
em solventes polares e/ou préoticos um conformero angular (enol-cis aberto Ej) pode ser
estabilizado através de interacdes dipolo-dipolo com o solvente. A ligacdo de hidrogénio
intramolecular propicia uma estabilizag@o estrutural extra, mas a interagdo com solventes de
constantes dielétricas altas desestabiliza esta ligagdo, fazendo que a estrutura ao relaxar, emita
em comprimentos de onda menores. Estes resultados fotofisicos estdo de acordo com os
calculos tedricos ab initio para os momentos de dipolo nos estados fundamental e excitado
(8,5 D e 10,1 D, respectivamente).”’

Se um chaveador optico esta sendo imaginado utilizando, por exemplo, os estados
fundamental e excitado como posi¢des logicas para este dispositivo, a LEN podera ser
utilizada devido a grande diferenca entre seus momentos de dipolo. Dependendo da molécula
e sua desativagdo (ESIPT ou relaxa¢ao normal), pode ser possivel conseguir dispositivos com
velocidades de resposta na ordem de terahertz.'” Embora toda a Optica envolvida neste

processo precise ainda ser demonstrada e a estabilidade da molécula comprovada.

3.3.4. Hyper Rayleigh Scattering (HRS)

O experimento de HRS permite medir a hiperpolarizabilidade de uma molécula a
partir de uma solugdo da mesma (Figura 38). Um sinal a 2o (metade do comprimento de
onda incidente) proveniente da amostra ¢ medido em diferentes intensidades e estes sdo
ajustados por um polindmio de segunda ordem. Um esquema resumido do experimento de
HRS ¢ apresentado na Figura 39. O esquema detalhado pode ser encontrado na literatura.”' O
bombeio de excitagdo para as medidas de HRS foi realizado com um laser de Nd:YAG a 1064
nm (tempo de pulso de 10 ns a 20 Hz) Quantel TG780 Q-Switched. O experimento de HRS
foi realizado em colaboragdao com o Professor Ricardo Rego Bordalo e o Dr. Tiago Buckup

(Laboratério de Optica & Laser-IF-UFRGS).
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Figura 38. Fenomenologia do experimento de HRS.

As solugdes de LEN e para-nitroanilina (pNA) (utilizado como padrdao) a serem
medidas foram preparadas em acetona e metanol, respectivamente, utilizando filtros
Millipore®. Para as solugdes em metanol utilizou-se filtros Durapore®, porosidade 0,22 pm,
13 mm de didmetro, hidrofébico e para as solugdes em acetona, empregou-se filtros
Fluoropore® (0,5 um). As solucdes foram filtradas para cubetas Oticas de quartzo isentas de

poeira, para evitar interferéncia proveniente de luz espalhada durante as medidas.

. . Nd :YAG ;I El
Osciloscopio+PC "
L-->
t A =1064nm, At =10ns
P
M F1
yy Atenuador Y
| F2 - > "
— Polarizador A/2 Set
b | /
PRV _'7\ T
/U 1 E2
Amostra
L1

Figura 39. Diagrama esquematico do experimento de HRS. O sistema de coleta da luz
constitui-se de lentes de curta distancia focal (L2) e um conjunto de filtros (F2). O filtro F1
foi introduzido no sistema para eliminar o segundo harmonico da fonte laser. O laser a 1064

nm foi focado na amostra com a lente L1(f=100 mm).
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Os sinais de HRS da para-nitroanilina (pNA) em metanol [0,20 M] e do 2-(4’-amino-
2’-hidroxifenil)-6-nitrobenzimidazol (LEN) (28) em acetona [7,70x10™ M] sdo apresentados
na Figura 40. A energia do pulso laser incidente na amostra foi mantido baixo (< 5 mJ) para
evitar efeitos nao-lineares do solvente, que afetariam a intensidade do sinal analisado. O
mesmo, apesar de pouco intenso, era suficiente para medir um sinal de HRS. Em ambas
solucdes foi estudada cuidadosamente se alguma contribuigdo de fluorescéncia de 3-fotons
acontecia, desde que ambas moléculas apresentavam maximos de absor¢ao abaixo de 532 nm.
Contribuigdes de fluorescéncia de multi-fotons ndo foram observadas devido a energia

utilizada no experimento. Deste modo, o mecanismo de ESIPT ndo ocorria durante as

medidas.
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Figura 40. Sinal de HRS do (A) pNA em metanol [0,20M] e (B) LEN (28) em acetona

[7,70x10°M]. As linhas pontilhadas sdo ajustes polinomiais de segunda ordem.

59



Para calcular a primeira hiperpolarizabilidade (f) a partir dos valores experimentais foi
considerado que a contribuicdo do solvente era muito pequena em relagdo ao sinal do soluto,
fazendo com que todo o sinal proveniente da amostra com metade do comprimento de onda
incidente (2m) fosse devido ao soluto. O célculo de # para a LEN foi referenciado ao valor de

£ do pNA pela relagao:

B NpNa-SLEN
BLEn = Ppna FYATINE
NrEN - SpN4

onde N,na € Nipn sd0 as concentragdes do pNA e da LEN, e § representa o sinal de HRS

medido sob as mesmas condi¢des para ambas moléculas. Atualmente, a razdo (S LEN / S pNA)

simplifica uma razdo entre os coeficientes do polindmio de segunda ordem ajustado para os

dados obtidos na Figura 40. A razio entre estes coeficientes (bLEN / prA) e as concentragoes

da a proporcionalidade entre os valores de fentre a referéncia e a amostra. Os valores
maximos esperados (obtidos teoricamente) € os experimentais para a primeira
hiperpolarizabilidade estdo apresentados na Tabela 9, na unidade de 10" esu. Os valores de
f para o pNA foram corrigidos para acetona para melhor comparacdo com os resultados da

LEN.

Tabela 9. Comparagdo entre a primeira hiperpolarizabilidade experimental calculada a 1064
nm e a teorica, obtida pelo método semi-empirico. Os valores tedricos maximos permitidos

foram obtidos levando-se em consideragdo os elétrons w ¢ o modelo de dois-niveis.

S maximo permitido ~ f experimental (em acetona) S tedrico
Composto Prnax! Pexp
(em acetona) (10'30 esu) (X Bpna) (fase gasosa)
pNA* 1128 24,5 1 46 10,3
LEN 6318 1197,3+12  48,9+0,5 53 72,6
BO6* 7036 213,4 +£25,7 8,7+t1,1 33 93,96
HBO* 2337 77,7+9,3 32+1,1 30,1 5,84

* referéncia 21.
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Os valores teoricos maximos permitidos de £ em acetona foram obtidos de acordo com
Kuzyk.'*> Os principais pardmetros deste calculo sdo o niumero de elétrons 7 participantes da
conjugacao (N) - que ¢ aproximadamente duas vezes o numero de ligagdes duplas ou triplas
em uma molécula - e o maximo de absorcao. O valor de £ tedrico maximo ¢ entdo calculado

pela equagdo:

po :%[nz +2j3[ ¢h f N2

3

onde e ¢ a carga eletronica, /# a constante de Planck e m a massa do elétron. A energia do
primeiro estado excitado £,y obtém-se do maximo de absor¢do de cada molécula. O primeiro
termo € o coeficiente de Lorentz para o modelo de campo local utilizado.

O valor do g teorico do derivado (28) em fase gasosa foi obtido primeiramente
otimizando a geometria molecular, realizada pelo método semi-empirico AM1 (Austin Model
1) implementado pelo programa Mopac93. O célculo da hiperpolarizabilidade foi feito com a
aproximacao TDHF (Time-Dependent Hartree-Fock), também implementada pelo programa
Mopac93. O célculo dos momentos de dipolo nos estados Sy e S; foram realizados através de
calculos ab initio, implementado pelo programa GAMESS. Os calculos ab initio foram feitos
utilizando uma base do tipo 6-31G (d,p) com o método RHF (Restricted Hartree-Fock) no
estado fundamental e ROHF (Restricted Open-Shell Hartree-Fock) no estado excitado. Todos
os calculos foram realizados em colaboracio com o doutorando Maximiliano Segala
(UNICAMP).

Baseado em valores calculados e medidos anteriormente para BO6 ¢ HBO,”' uma
explicacdo para o surpreendente aumento do £ da LEN pode estar associado com uma
interacao da mesma com o solvente. Sabe-se que diferentes tipos de interagdes especificas e
ndo-especificas podem ocorrer entre uma molécula com propriedades ndo-lineares e o
solvente, tais como ligagdes de hidrogénio ou interacdes do tipo dipolo-dipolo,
respectivamente.”’ Em ultimo caso, a primeira hiperpolarizabilidade tem se apresentado, em

. , . 1
casos muito especificos, dependente do momento de dipolo e do volume molar do solvente.'*

145. Kuzyk, M.G. Phys. Rev. Lett. 2000, 85, 1218.
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Para os derivados BO6 ¢ HBO foi mostrado que a diferenca entre os valores de S
experimentais e tedricos podiam ser explicados em termos de interagcdes dipolo-dipolo ndo
especificas. Estas interagdes nao-especificas dependem da magnitude do momento de dipolo
do solvente e da distancia média entre uma molécula e o solvente. Desde que o mesmo
solvente foi utilizado para LEN, e que praticamente a mesma distancia molécula-solvente ¢
observada para estas estruturas, a explicacdo usada para BO6 e HBO ndo se aplica neste caso.
O solvente utilizado em ambos os casos foi acetona. Tanto LEN como BO6 possuem
praticamente a mesma estrutura, diferenciando somente pelo heterodtomo X (NH para LEN e
O para BO6), o que nio muda muito seu volume molar (raio de van der Waals de 1,5 A para
N e 1,4 A para O). Além disso, os momentos de dipolo calculados no estado fundamental sdo
também muito similares, o que ndo explicaria a grande diferenga de valores de £ obtidos. Esta
diferenca provavelmente pode ser explicada por alguma interagdo sitio-especifica introduzida
pelo heteroatomo. Este comportamento particular da LEN pode também ser observado na sua
solubilidade. Enquanto BO6 ¢ HBO podem ser dissolvidos com facilidade, a LEN apresenta
uma dificil solubilizagao.

Célculos tedricos semi-empiricos € ab initio para a primeira hiperpolarizabilidade
foram feitos com a LEN (Tabela 9). Desde que as abordagens teodricas feitas neste trabalho
nao simulavam nenhuma interacdo da molécula com o solvente, o grande valor de £ obtido
experimentalmente ndo pode ser reproduzido teoricamente. Sabe-se que o0 momento de dipolo
correlaciona-se relativamente bem com a primeira hiperpolarizabilidade para moléculas de
estrutura similar. Observando os valores calculados para o momento de dipolo da LEN e BO6
(8,5 D e 7,3 D, respectivamente) esperaria-se que a LEN apresentasse um valor de £ maior
que o da BO6. Entretando, os calculos semi-empiricos ndo reproduzem isso (6318 para LEN e
7036 para BOO6).

O grande valor experimental da LEN, pode provavelmente estar associado a um

. .. L. 146,147
tautomerismo anular observado em benzimidazois,

que envolve o movimento do préton

entre os dois nitrogénios no anel de 5 membros. Para imidazois ndo-substituidos, os dois
~ ~ 1A . . o . . ., 14

tautdbmeros sdo idénticos, mas isso ndo se aplica a derivados substituidos,'** como a LEN.

Este prototropismo ndo ¢ levado em consideragdo nos calculos tedricos e ndo ocorre na

146. Lumbroso, H.; Liégeois, C.H.; Pappalardo, G.C.; Grassi, A. J. Mol. Struct. 1982, 82, 283.
147. Ogretir, C.; Yarhgan, S.; Berber, H.; Arslan, T.; Topal, S. J. Mol. Model. 2003, 9, 390.
148. Katritzky, A.R. Handbook of Heterocyclic Chemistry, Pergamon Press, Oxford, 1985.
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estrutura BO6. Este tipo de prototropismo pode modificar o caminho de conjugacao da LEN,
desde que o hidrogénio do grupo NH pode se deslocalizar entre os dois nitrogénios do anel
benzimidazolico, permitindo simultaineamente mais de um caminho de conjugacdo. Esta
propriedade pode ser definida como uma ressonancia do tipo RAHB (resonance-assisted
hydrogen bond), o que conduz a uma grande deslocalizacdo eletronica no anel
benzimidazélico.'*'** No calculo do valor maximo permitido para a hiperpolarizabilidade,
esta grande mobilidade eletronica pode gerar uma maior hiperpolarizabilidade para a LEN.
Deste modo, o resultado do experimento de Hyper Rayleigh Scattering mostra que este
novo derivado apresenta um aumento por um fator de 5,6 no valor da primeira
hiperpolarizabilidade (1197,3 + 1,2 x 107 esu) comparado a molécula BO6, fazendo com
que esta seja a molécula com maior valor ja publicado até o presente momento na literatura,
sendo a primeira observacdo da violagdo do “lendério” Intervalo Quantico de Kuzyk (Kuzyk

151

Quantum Gap),> uma medida que descreve o intervalo entre o limite teoricamente possivel

de acordo com principios da fisica quantica e o valor experimental encontrado.

3.3.5. Sintese do 2-(4’-acriloilamida-2’-hidroxifenil)-6-nitrobenzoxazol (30)

Para obteng¢dao de um polimero com potencial aplicacio em ONL, funcionalizou-se um
benzoxazol (BO6), ja descrito na literatura, com um grupo capaz de ligar-se covalentemente a
polimeros orgénicos do tipo acrilico. Na Figura 41 estd apresentado o esquema sintético de
obten¢do deste derivado (30). O benzoxazol 29 (BO6) ¢ solubilizado em cloroférmio e esta
mistura ¢ resfriada a 5 °C e entdo o cloreto de acriloila (20) ¢ adicionado gota a gota. Apds a
adicao, a mistura reacional ¢ aquecida a temperatura de refluxo. Apos 24 h o produto obtido
precipita em solucao. O produto obtido ¢ filtrado, lavado com cloroférmio a quente e seco a
temperatura ambiente. A reacdo ¢ acompanhada através de CCD utilizando diclorometano
como eluente. O produto seco ¢ purificado por cromatografia em coluna utilizando

diclorometano como eluente.

149. Grabowski, S.J. J. Mol. Struc. 2001, 562, 137.
150. Gilli, P.; Bertolasi, V.; Pretto, L.; Ferreti, V.; Gilli, G. J. Am. Chem. Soc. 2004, 126, 3845.

151. (a) Kuzyk, M.G. Phys. Rev. Lett. 2000, 85, 1218. (b) Tripathy, K.; Moreno, J.P.; Kuzyk, M.G.;
Coe, B.J.; Clays, K.; Kelley, A.M. J. Chem. Phys. 2004, 121, 7932.
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Figura 41. Esquema de sintese do 2-(4’-acriloilamida-2’-hidroxifenil)-6-nitrobenzoxazol.

3.3.6. Caracterizaciio por espectroscopia no IV e "H-RMN

Na espectroscopia no infravermelho, o estiramento NH do grupo N-acriloilamida
substituido aparece em 3300 cm™'. Em torno de 2900 cm™ observam-se os estiramentos CH
alifaticos. A banda referente ao estiramento da carbonila é observada em 1690 cm™.

Na ressonancia magnética nuclear de hidrogénio, aparece na regido acima de 11 ppm
um sinal estreito relativo ao hidrogénio da hidroxila fenodlica. O hidrogénio N-vinilénico
acoplado com o hidrogénio N-vinilico, aparece em 12,65 ppm. Os hidrogénios olefinicos
aparecem como um sistema ABX entre 6,00-6,62 ppm, com o hidrogénios A em 6,48 ppm,
com constantes de acoplamento geminal (2,4 Hz) e trans (17 Hz), o hidrogénio B em 6,00
ppm, com constantes geminal (2,4 Hz) e cis (9,8 Hz) e o hidrogénio X em 6,62 ppm, com

constantes de acoplamento frans (17 Hz) e cis (9,8 Hz).

3.3.7. Polimerizacao com metacrilato de metila

O derivado 30 foi polimerizado com metacrilato de metila (MMA) para a produgdo de
um copolimero com potencial aplicacdo em Optica ndo-linear (Figura 41). O copolimero foi
obtido nas mesmas condi¢des experimentais utilizadas na polimerizagdo com 0s mondmeros
fluorescentes. O copolimero final Cop 30 foi purificado e caracterizado por GPC. Analise
termogravimetrica (TGA) foi feita de 20-700 °C a uma taxa de 10 °C-min'. Calorimetria
exploratoria diferencial (DSC), foi feita também nas mesmas condigdes aplicadas aos
copolimeros fluorescentes. Todas as analises térmicas foram realizadas em colaboracdo com a

Professora Dione Silva Corréa (Laboratorio Industrial de Polimeros-ULBRA).
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Figura 42. Esquema de obtencdo do polimero para ONL.

O copolimero final apresentou uma massa molar numérica média de 232 x 10* g-mol™
com uma polidispersdo de 1,64. Através da analise da curva de DSC obteve-se um valor de
110 °C para a temperatura de transicdo vitrea. A curva termogravimétrica (Figura 43)
apresentou dois processos principais de decomposicao, sendo o primeiro, a uma temperatura
mais baixa (T¢=79 °C), provavelmente referente a presenga de algum solvente na matriz
polimérica proveniente do processo de purificacdo e o segundo, referente a um processo de
decomposi¢do do polimero (T¢=364 °C). Atualmente estd sendo otimizada a medida da

primeira hiperpolarizabilidade do corante ligado a cadeia polimérica, para comparagdo com 0s

. ~ 21
valores obtidos do mesmo corante em solucao.
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Figura 43. Andlise termogravimétrica do copolimero 30.
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3.4. Dispositivos organicos emissores de luz
3.4.1. Sintese do 2-(2’-hidroxifenil)benzoxazol (32)

Procurando também explorar a potencialidade dos benzazois como ligantes em
complexos metalicos com aplicacdo em dispositivos organicos emissores de luz (OLEDs), um
estudo sobre a sintese de um ligante e sua complexagao com metais de transicdo foi realizado.

A obtencdo dos complexos metalicos envolveu primeiramente a sintese do HBO (32)
pela condensagdo do acido salicilico com o o-aminofenol (1) em 4cido polifosforico (APF)
utilizando a metodologia apresentada na Figura 44. A mistura reacional ¢ aquecida a 180 °C
por 5 h. Apos, ¢ resfriada e vertida em gelo picado e o precipitado resultante ¢ filtrado e
lavado com 4gua, seco e purificado por cromatografia em coluna utilizando diclorometano

como eluente.

COOH

NH, OH N

@ . 1) APF, 180°C,5h _ Oi N\
2) H,0

OH ) 2 0]

1 31 32

HO

Figura 44. Esquema de sintese do 2-(2’-hidroxifenil)benzoxazol.

3.4.2. Sintese dos complexos com metais de transicao (33-36)

A complexag¢do com metais de transicdo consistiu na reagdao do ligante com um sal do
metal, produzindo os complexos metalicos 33-36 como apresentado na Figura 452 A
metodologia utilizada consistiu em solubilizar o ligante em etanol ou metanol, conforme o
metal utilizado e a esta solugao adicionar uma outra solu¢ao do sal no mesmo solvente. Para
os sais Zn(CH3;COO),, Co(NO3),-6H,0, Ni(NO3), e Cu(SO4),-5H,0 foi utilizado metanol e
para o Cd(CH3COOQ); utilizou-se etanol como solvente. O produto precipitou imediatamente
em solucdo. Para a completa reacdo a mistura foi agitada e mantida a temperatura de refluxo
por 24 h. O precipitado formado foi filtrado e lavado com agua quente, em seguida com

\ : 22 .
metanol e hexano e seco a temperatura ambiente.” Os rendimentos ficaram em torno de 40 %.
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Figura 45. Esquema sintético de obtencao dos complexos 33-36.

Os complexos obtidos mostraram-se bastante insoliveis na maioria dos solventes
organicos, inclusive DMSO e DMF, sendo invidvel, até o presente, qualquer medida de
ressonancia magnética nuclear de hidrogénio. Todos os complexos apresentam um ponto de
fusdo acima de 360 °C. Para uma futura aplicagdo em um OLED, uma forma alternativa de
purificacao pode ser feita por sublimacao do ligante HBO, como apresentado para o complexo

33 (Figura 46).

Figura 46. Sublimagao do HBO para a purificagdo do complexo 33.

3.4.3. Caracterizacio por espectroscopia no infravermelho
Pode-se observar no espectro de infravermelho do ligante (Figura 47), que a sua
complexacdo fez com que seus estiramentos, quando comparados antes da complexacdo,

tivessem, em certo grau, sua ressonancia bloqueada ou diminuida. As bandas tornaram-se
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mais finas e melhor definidas. Na regido de 1400 a 1600 cm™, bandas unem-se mudando seu
padrdo e deslocamento. As mudangas mais significativas foram observadas entre 1200 e 1000
cm’, provavelmente devido a coordenagdo do 4tomo de oxigénio da hidroxila fendlica do
ligante com o metal, e em 1300 cm™ devido a coordenagdo do 4tomo de nitrogénio do ligante
com o metal. Os dados obtidos dos espectros no infravermelho dos complexos 33-36 ¢ do

ligante 32 estdo apresentados na Tabela 10.

Tabela 10. Mudangas gerais no espectro dos complexos 33-36, v=900-3400 cm' .

Regido (cm™) Mudangas significativas

3400-2000 Praticamente inalterada

2000-1900 Aparecimento de duas bandas mais finas e melhor definidas

1900-1800 Praticamente inalterada

18001600 Posi¢des praticamente inalteradas mas com aumento da intensidade (f
para m)

1600-1400 Unido das bandas em 1450 ¢ 1430 cm™ em uma banda em 1445 cm’
O grupo de trés bandas do ligante tornam-se uma unica e larga banda em

1400-1200 1300 cm™', as bandas em 1300 e 1200 cm™ mudam o padrdo e aumentam
as suas intensidades de f para m.
Mudangas significativas: desaparecimento da banda em 1190 cm™;
deslocamento das bandas em 1150 ¢ 1115 cm™ para 1170 ¢ 1130 cm™;

1200-900

banda em 1065 cm™ mantém-se inalterada; deslocamento da banda de

1010 para 1040 cm™ e de 960 para 990 cm’™
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Figura 47. Espectros de IV dos complexos 33-36 em KBr. A linha tracejada corresponde ao

ligante 32.
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3.4.4. Estudo fotofisico dos complexos

Na Figura 48 estdo apresentados os espectros normalizados de absor¢do no UV-Vis e
emissao de fluorescéncia dos complexos 33-36 ¢ do ligante 32 em diclorometano. Todos os
experimentos foram realizados & temperatura ambiente (25 °C) com uma concentragdo de 10
M. O comprimento de onda do maximo de absor¢do de UV-Vis foi utilizado como
comprimento de onda de excitacdo para as medidas de emissdo de fluorescéncia. Os dados

espectroscopicos relativos a estas medidas estdo apresentados na Tabela 11.
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Figura 48. Espectros normalizados de (a) absor¢dao de UV-Vis e (b) emissao de fluorescéncia

dos complexos 33-36 ¢ do ligante 32.

70



Como pode ser observado na Figura 48, o ligante 32 apresenta um maximo de

absor¢do (A™ ) localizado em 331 nm, com um coeficiente de extingdo molar (g) em

concordancia com transi¢des do tipo m-n* (Tabela 11). Nos espectros dos complexos 33-36, a
mesma banda de absor¢cao em 331 nm pode ser observada. Entretanto, observam-se também
bandas adicionais deslocadas para o vermelho (deslocamento batocrdmico) na regido de 350 a
450 nm, provavelmente atribuidas a interacdes do tipo metal-ligante. Deste modo, o primeiro
conjunto de bandas (320 e 331 nm) ¢ atribuido a transi¢des do tipo ligante-ligante e o segundo
conjunto de bandas, deslocadas para maiores comprimentos de onda (350 a 450 nm,
dependendo do metal complexado), atribuido a transi¢des do tipo d-d e/ou transferéncia de
carga.

Os complexos 33-36 ¢ o ligante 32 apresentaram uma unica banda de emissdo de
fluorescéncia, com a banda referente ao ligante 32 localizada em 483 nm e a referente aos

complexos, deslocadas para o azul (deslocamento hipsocromico). Os complexos 33, 35-36

apresentaram maximos de emissdo (A, ) em 427 nm ¢ o complexo 34 em 459 nm. Os dados

obtidos na caracterizagdo fotofisica dos complexos permitiu o calculo do deslocamento de
Stokes (Aist) dos mesmos. O maior valor para o deslocamento de Stokes foi observado no
ligante (150 nm), como ja& esperado, pois estd associado ao fototautomerismo que esta

7 : 136,152
molécula apresenta no estado excitado.'*%"

Os pequenos valores de Algt para os complexos
(7-61 nm) sdo uma evidéncia do modo de complexacdo dos metais com o ligante. Na
complexacdo, o ligante perde o proton da hidroxila fendlica, responsavel pelo
fototautomerismo, fazendo que os complexos apresentem as emissoes deslocadas para o azul,

em relagdo ao ligante, como discutido anteriormente.

152. Rios, M.A.; Rios, M.C. J. Phys. Chem. 1995, 99, 12456.
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Tabela 11. Dados de absor¢do de UV-Vis e emissdo de fluorescéncia dos complexos 33-36 ¢

ligante 32.
Composto A% (nm) Emax X107 (lmol™-cm™) Amax (M) Adkgp (nm)
HBO (32) 333 0,34 483 150
Zn(PBOX), (33) 375 0,33 426 51
Cd(PBOX), (34) 407 0,16 459 52
Co(PBOX), (35) 367 0,36 428 61
Ni(PBOX), (36) 420 2,00 427 7

Na Figura 49 estdo apresentados os espectros normalizados de emissdo de

fluorescéncia no estado solido. Uma tunica banda de emissdo pode ser observada para o

ligante e complexos. O maximo de emissao do ligante localiza-se em 481 nm. Os complexos

apresentam, em comparacdo com o ligante, bandas de emissdo deslocadas para o azul.

Entretanto, todas localizadas em torno de 440 nm, com uma variagdo de no maximo 2 nm,

mostrando que a localizagdo do maximo de emissdo do complexo no estado sélido ndo ¢

afetado pelo centro metalico.

Fluorescéncia
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Figura 49. Espectros normalizados de emissdo de fluorescéncia no estado so6lido dos

complexos 33-36 e do ligante 32.
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3.4.5. Analise termogravimétrica

A construcao de dispositivos emissores de luz baseados em moléculas organicas
(OLEDs) pode necessitar de um tratamento térmico que pode afetar as propriedades dos
complexos utilizados. Visando observar o comportamento térmico destes complexos
metalicos frente ao aquecimento, foram realizados estudos termogravimétricos*. As curvas
termogravimétricas dos complexos, bem como as curvas de DTG estdo apresentadas na
Figura 50. A avaliacdo e comparagdo dos resultados obtidos estdo apresentados na Tabela 12

de acordo com o nimero de processos de degradagdo parciais (Nr).
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Figura 50. Curvas de (a) TG e (b) DTG dos complexos 33-36 ¢ do ligante 32.

* em colaboragdo com a Professora Dione Silva Corréa (Laboratoério Industrial de Polimeros-ULBRA)
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Tendo em vista a baixa solubilidade dos complexos, o procedimento de purificagdao
pela lavagem com &gua quente, metanol e hexano e/ou por sublimagdo, mostrou-se muito
eficiente, j& que nenhum processo de decomposicao referente a agua, solvente complexado
e/ou ligante livre foi detectado nas curvas de TG dos complexos. Observa-se também que
todos os termogramas dos complexos apresentam dois processos de decomposi¢do em relagdo
ao termograma do ligante HBO, que apresenta somente um processo. Nos termogramas dos
complexos, o primeiro e mais definido processo, entre 392 e 468 °C, associa-se
provavelmente a um processo de decomposicao do ligante. O segundo processo detectavel,
menos intenso que o primeiro, em uma temperatura entre 556 e 608 °C. Os resultados
mostram que os complexos apresentam uma maior estabilidade térmica que o ligante, devido
ao significativo aumento na temperatura de decomposicao. O complexo 34 apresenta a maior
T4 (468 °C). O primeiro processo de degradagdo apresenta uma perda de massa em torno de
60 % para o complexo 34 ¢ 90 % para os demais. As temperaturas de decomposi¢do para o
segundo processo ficaram em torno de 460 °C. Através da derivada das curvas de TG (DTG)
pode-se observar que a temperatura para a taxa maxima de degradacdo (Trmax) para o
primeiro processo foi aproximadamente de 400 °C, novamente com o complexo 34

apresentando o maior valor (470 °C).
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Tabela 12. Valores da temperatura inicial (Tg), final (Tg4r) € de decomposi¢ao (T4), nimero
dos processos de degradacao térmica (Nr), temperatura da taxa maxima de degradacao (Trmax)

dos complexos e do ligante HBO.

Amostra Nr T4 (°C) Ty (°C) T4 (°C) Trmax (°C)

HBO (32) 1 170 218 193 201
Zn(PBOX); (33) 1 357 424 392 393
2 506 635 556 562

Cd(PBOX), (34) 1 434 499 468 470
2 556 652 608 540

Co(PBOX), (35) 1 374 426 402 401
2 459 630 543 593

Ni(PBOX), (36) 1 391 445 419 422
2 562 662 607 633

* os valores da temperatura da taxa maxima de degradacao sdo correspondentes ao processo

de degradagdo principal.
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3.5. Materiais hibridos organico-inorganico
3.5.1. Sintese de 2-[5’-N-(3-trietoxissilil)propiluréia-2’-hidroxifenil|benzazois

A metodologia geral utilizada na sintese dos derivados 38-40 esta representada na
Figura 51.°*?° A uma solu¢io do correspondente benzazol 9-11 em acetato de etila
adicionou-se o isocianopropil-trietoxisilano (37). Esta solu¢do foi mantida sob refluxo por 48
h. A reacdo foi acompanhada por cromatografia em camada delgada utilizando diclorometano
como eluente. Depois de resfriada a solugdo, o solido resultante foi filtrado e seco. Os

produtos 38-40 nao precisaram ser purificados.

HO HO
N . N
N\ . acetato de etila \
+ OCN(CH;)3Si(OEt)3 oo
X 37 X
NH, R
9 X=0 38, X=0, R=NHCONH(CH,)3Si(OEt)3
10, X=S 39, X=S, R=NHCONH(CH,);Si(OEt);
11, X=NH 40, X=NH, R=NHCONH(CH,);Si(OEt);

Figura 51. Esquema sintético de obtengdo dos derivados 38-40.

3.5.2. Sintese de 2-[4’-N-(3-trietoxissilil)propiluréia-2’-hidroxifenil|benzazois

A metodologia geral utilizada na sintese dos derivados 41-42 estd representada na
Figura 52.°*?° A uma solugfo do correspondente benzazol 6-7 em acetato de etila adicionou-
se o isocianopropil-trietoxisilano (37). Esta solu¢do foi mantida sob refluxo por 48 h. A
reacdo foi acompanhada por cromatografia em camada delgada utilizando diclorometano
como eluente. Depois de resfriada a solugdo, o solido resultante foi filtrado e seco. Os
produtos 41-42 ndo precisaram ser purificados. Para o benzimidazol 8 apds 72 h de reacdo

nao foi observada a formagdo do produto desejado.

g
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NH; + OCN(CH,);3Si(OEt); > R
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41, X=0, R=NHCONH(CH,);Si(OEt);
42, X=S, R=NHCONH(CH,);Si(OEt);
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Figura 52. Esquema sintético de obten¢do dos derivados 41-42.
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3.5.3. Caracterizaciio por espectroscopia no IV e "H-RMN

Na espectroscopia no infravermelho as mudangas principais observadas para estes
derivados sdo os estiramentos do grupamento NH em 3320 cm™ e o estiramento da carbonila
em 1600 cm™. Além disso, observam-se os estiramentos provenientes de ligagdes com o
silicio em ~1250 cm™ (Si-CH,) e em ~1080 cm™ (Si-O).

Na ressonancia magnética nuclear de hidrogénio, o sinal relativo ao hidrogénio da
hidroxila fendlica aparece como um singlete estreito acima de 11 ppm. Em 6 ppm aparece o
sinal do hidrogénio ligado ao nitrogénio (-NH-CO-NH-). O hidrogénio referente ao outro
nitrogénio (-NH-CO-NH-CH,) aparece na regido de 4 a 6 ppm como um triplete, acoplado
com um grupo metilénico (CH;). Os hidrogénios do primeiro CH, (-NH-CH,-CH,-CH,-Si-)
aparecem como um multiplete em 3 ppm, acoplado com outro CH, e o hidrogénio do
nitrogénio vizinho. Os hidrogénios do segundo grupo CH, (-NH-CH,-CH,-CH,-Si-) aparecem
entre 1 e 1,5 ppm como um multiplete, acoplados a outros dois grupos CH,. Os hidrogénios
do grupo CH; ligado ao silicio (-NH-CH,-CH,-CH,-Si-) aparecem como um triplete em 0,4-
0,7 ppm, acoplados com um CH,. Convém ressaltar que os espectros nao apresentaram uma
boa resolucao para os hidrogénios alifaticos dos dois primeiros grupos CH;, (-NH-CH,-CHo-
CH,-Si-), por isso sua multiplicidade ¢ descrita como multiplete, mas eles deveriam aparecer
como um quadruplete e um quintuplete, respectivamente. Os hidrogénios das etilas aparecem
como dois sinais na regido alifatica, os hidrogénios metilénicos em ~3,8 ppm como um
quadruplete e os hidrogénios metilicos em ~1 ppm. Os demais sinais aromaticos dos

derivados benzazodlicos sdo semelhantes aos outros corantes estudados.

3.5.4. Aerogéis fluorescentes de silica

O estudo da incorporacdo de moléculas organicas fluorescentes covalentemente
ligadas a cadeia de silica, para a fabricagdo de aerogéis, foi realizado em colaboracdo com o
Dr. Arnaud Rigacci (CEP, Ecole des Mines de Paris-Sophia Antipolis- Franga). O processo de
incorporagdo foi feito de duas maneiras distintas: a primeira pela adicdo de uma solu¢ao dos
corantes fluorescentes 38-42 apos o processo sol-gel e a segunda pela adigdo da molécula
organica durante o processo sol-gel. Para este estudo, o processo sol-gel consistiu na
gelificacdo de um precursor pré-polimerizado de TEOS (tetraetiloxisilano) chamado
polietoxidisiloxano (PEDS-Px) sob condi¢des acidas (H,SO4) em etanol, como apresentado

na reagdo abaixo, produzindo o precursor PEDS-P750:
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Si(OCz h5)4 +n* H,O - PEDS-Px,

onde x = ”7*-1000 .

Para a primeira série de experimentos (série I), 40 mL de uma solucao do precursor
PEDS-P750 e 2-propanol (50 % v/v) foi preparada e colocada sob agitagdo por 4 minutos. A
esta solu¢ao foi adicionado éacido fluoridrico 2 % em volume (21 N) e novamente foi feita
uma homogeneizacdo por agitagdo por 2 minutos. Em cinco tubos de ensaio, foram entao
pipetados 8 mL desta mistura. Apos a gelificagdo desta solucao, que ocorreu em 15 minutos,
foi adicionado em cada tubo 0,5 mL do solvente 2-propanol (IPA) para evitar o aparecimento
de fissuras na superficie do gel devido a rapida evaporacao do solvente. O gel com o solvente
de cobertura ficou por 60 minutos em repouso, quando foi adicionada a solu¢do dos corantes
organicos 38-42 em 2-propanol [10° M]. Os recipientes foram fechados para evitar a
evaporacao do solvente e colocados em uma estufa previamente aquecida a 50 °C (£ 1 °C)
para acelerar o processo de envelhecimento do gel. Os tubos ficaram por 3 dias sob
tratamento térmico. Os géis foram entdo lavados com IPA para a retirada das moléculas
organicas que nao se ligaram covalentemente a cadeia de silica e subprodutos (essencialmente
etanol e 4gua). Todos os géis foram feitos em duplicata para melhor observacao do tempo de
gelificagdo (tg). Um gel sem corante foi preparado para compara¢do. Na Tabela 13 sio
apresentados os diferentes corantes utilizados nesta série de experimentos bem como as

concentragoes das solugdes usadas.

Tabela 13. Nomenclatura dos géis de silica obtidos e diferentes corantes utilizados.

Razao molar Concentracao da solugao
Amostra Corante 1

corante/Si (x 107”) (g1)
Gel 38 (série I) 38 4,76 0,70
Gel 39 (série I) 39 4,61 0,70
Gel 40 (série I) 40 4,42 0,65
Gel 41 (série I) 41 5,79 0,85
Gel 42 (série I) 42 3,29 0,50
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Para a segunda série dos compostos (série II), foram utilizados 60 mL de uma solucao
do precursor PEDS-P750 e 2-propanol (50 % v/v). A diferenga desta série de experimentos
consistiu na adi¢ao dos corantes organicos 38-42 no estado solido (=10 mg) antes da adicao
do acido fluoridrico, isto ¢, antes da gelificagdo. A mistura (P750/2-propanol/corante
fluorescente) ¢ colocada sob agitagdo por 4 minutos e posteriormente em um banho de
ultrasom por mais 5 minutos. O acido fluoridrico ¢ adicionado e apods a gelificagcdo, o gel ¢
coberto com 2-propanol e o recipiente ¢ fechado. Os tubos sdo levados para a estufa e o
mesmo procedimento de envelhecimento do gel ¢ feito. As diferentes amostras preparadas

nesta série de experimentos sdo apresentadas na Tabela 14.

Tabela 14. Nomenclatura dos géis de silica obtidos, massa do corante utilizada e tempo de

gelificacao.
Amostra Corante Massa (mg) Razdo molar toel (Min)
corante/Si (x 10™)
Gel 38 (série II) 38 12,5 5,95 26
Gel 39 (série II) 39 12,1 5,60 22
Gel 40 (série II) 40 10,8 5,15 24
Gel 41 (série II) 41 12,1 5,75 29
Gel 42 (série II) 42 11,5 5,30 29
Puro - - - 28

Aerogéis foram obtidos a partir da troca do solvente dos géis por ar. Este
procedimento foi realizado por secagem com CO, supercritico, onde os géis foram retirados
dos moldes e colocados dentro de um recipiente de vidro com orificios nas laterais e na base.
Este foi colocado dentro da autoclave, coberto com 550 mL de 2-propanol e a autoclave foi
fechada. Foram feitas lavagens dindmicas com CO; supercritico (80 bars, 37 °C, 5 kgCO,/h).
A despressurizagao foi realizada lenta e isotermicamente (0,05 bar/h a 37 °C) para evitar o
colapso da cadeia de silica.'™ O esquema do sistema para a secagem supercritica esta

apresentado na Figura 53, onde (1) CO, gasoso, (2) aquecedor, (3) compressor, (4) valvula de

153. Y. Masmoudi, A. Rigacci, P. Achard, “Supercritical CO, drying of silica aerogels synthesized in
2-propanol.” 7th Italian Conference on Supercritical Fluids and Their Applications, 9th Meeting on
Supercritical Fluids, June 13-16 2004, Trieste (Italy), Proceedings (p. 12).
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seguranca, (5) valvula de alimentagdo, (6) medidor de pressdo, (7) autoclave (1 litro), (8)
amostras, (9) valvula pneumatica de despressurizacao, (10) valvula de seguranga, (11) redutor

de pressao e (12) cromatografo.

i

12

Figura 53. Sistema de secagem com CO; supercritico.

Na Figura 54 ¢ apresentado uma proposta de ligagao do corante dentro do aerogel. Os
aerogéis obtidos nas séries I e II, apds o término do processo de secagem supercritica, sao
apresentados nas Figura 55 e Figura 56, onde o aecrogel dopado ¢ apresentado no lado direito
e no lado esquerdo ¢ colocado para comparacdo o aerogel sem corante. Na Tabela 15 sdo
apresentados os valores aproximados de densidade obtidos para estas amostras medidos por
densimetria de mercurio. Os aerogéis apresentaram densidades em torno de 0,18 g-cm™, com
o Aero39, preparado pela série II, apresentando o maior valor (0,215 g-cm™). Comparando
com o resultado obtido para o aerogel puro (0,186), os resultados estdo mostrando que a
incorporagdo dos corantes organicos 38-42 ndo afetou significativamente a densidade final do

aerogel.
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Figura 54. Estrutura proposta de ligacdo do corante na matriz de silica.

Sob luz visivel

Aero38 Aero39 Aero40 Aero41

Sob luz UV
Aero39 Aero40

Figura 55. Aeroggéis de silica obtidos na série 1.

Aero42
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Sob luz visivel

Aerogel Aero38 Aero39 Aero40 Aero41 Aero42

Sob luz UV
Aero39 Aero40 Aero41 Aero42

Aerogel

Figura 56. Aerogéis de silica obtidos na série II.

Tabela 15. Valores de densidade para os aerogéis.

Amostra Massa Diametro Altura Volume Densidade
(8 (mm) (mm) (m’) (g-em™)

Aerogel 1,095 14,1 37,8 5899,3 0,186
Aero38 (série I) 0,623 14,3 28,4 45589 0,137
Aero39 (série I) 0,633 14,4 29,0 4720,6 0,134
Aero40 (série I) 0,641 14,1 29,4 45883 0,140
Aero41 (série I) 0,642 14,2 29,9 4732,8 0,136
Aero4?2 (série I) 0,646 14,3 29,9 4799,7 0,135
Aero38 (série II) 0,848 14,1 28,6 4463,5 0,190
Aero39 (série II) 1,125 13,0 39,5 5240,3 0,215
Aero40 (série II) 1,097 14,1 37,7 5883,7 0,186
Aero41 (série II) 1,207 14,1 41,3 6445,5 0,187
Aero4?2 (série II) 1,198 14,1 42,2 6585,9 0,182
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3.5.5. Estudo fotofisico

Na Figura 57 estdo apresentados os espectros normalizados de absor¢do no UV-Vis e
emissdo de fluorescéncia dos derivados 38-42 em cloroformio a uma concentragio de 10” M.
Todos os experimentos foram realizados a temperatura ambiente (25 °C). O comprimento de
onda do maximo de absorcdo de UV-Vis foi utilizado como comprimento de onda de
excitacdo para as medidas de emissdo de fluorescéncia. Os dados espectroscopicos relativos a

estas medidas estao apresentados na Tabela 16.
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Figura 57. Espectros normalizados de absor¢do de UV-Vis e emissdo de fluorescéncia dos

derivados 38-42.
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Os corantes 38-42 apresentaram um maximo de absorc¢ao (ﬂffasx) localizado em torno

de 340 nm, com valores para o coeficiente de absortividade molar (¢) de acordo com
transi¢des m-n*. Os derivados benzotiazdlicos apresentaram, como esperado, /1‘::; deslocados

para o vermelho, comparado com seus andlogos, devido a uma melhor deslocalizagao
eletronica.'*®

Os derivados 38 e 40 apresentam uma banda principal de emissdao de fluorescéncia,
referente ao tautomero ceto, localizada em 520 e 496 nm, respectivamente. Para os analogos
benzotiazdlicos 39 e 42, uma emissdo dupla de fluorescéncia pode ser observada. A banda do
tautomero ceto esta localizada acima de 500 nm (39:542 nm e 42:503 nm) e a segunda, menos
intensa e deslocada para o azul, abaixo de 450 nm (39: 430nm e 42: 390 nm). Esta ultima,
associada a presenca de um ou mais conformeros em solucao (E; e/ou Ejp) no estado
fundamental, que sdo estabilizados pelo solvente, € que quando excitados nao relaxam pelo
mecanismo de ESIPT. >-0:46-14!

O derivado 41 também apresenta esta dupla emissao de fluorescéncia, com a banda
referente ao tautdmero ceto em 466 nm e a deslocada para o azul em 370 nm. Entretanto,
observa-se que a banda deslocada para o comprimento de onda menor apresenta-se muito
mais intensa que a do tautdmero ceto. Neste caso, os conformeros (Ej e/ou Eyy) responsaveis
por esta emissdo encontram-se em maior propor¢ao em relacdo ao conformero enol-cis (Ey)
responsavel pelo fototautomerismo que origina a forma ceto no estado excitado. Este
comportamento ¢ devido provavelmente pela substituicdo do grupamento silil na posicao 4’
(em relacdo a posicdo 5° do derivado 38), que enfraquece a ligagdo de hidrogénio
intramolecular, associada com a maior eletronegatividade do atomo de oxigénio na posi¢ao 1
do anel oxazdlico em relagdo ao enxofre na mesma posi¢do em um anel tiazolico. Estes
fatores proporcionam entdo uma interacdo mais efetiva do hidrogénio da hidroxila fendlica
com o0 oxigénio, aumentando consequentemente a estabilidade do conformero E; em relagdo

ao analogo com enxofre em um mesmo solvente. Na Figura 58 ¢ mostrado o diagrama do

processo de interconversao das espécies envolvidas na dupla emissao de fluorescéncia.
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Figura 58. Representacdo esquematica da interconversao das espécies envolvidas no processo

enol-cis aberto (Epp) enol-trans (Epy)

de absorc¢ao e dupla emissao de fluorescéncia (X=0, S ¢ NH).

Tabela 16. Dados de UV-Vis e emissdo de fluorescéncia dos silil derivados 38-42.

Corante A% (nm)  Emax X107 (Fmol™-cm™) A" (nm)  Akgr(nm)
38 340 0,62 520 180
39 354 0,68 542 188
40 339 0,64 496 157
41 331 0,75 466 135
42 346 0,65 503 157

A Figura 59 apresenta as emissoes de fluorescéncia no estado-s6lido dos aerogéis 38-
42 preparados somente pela série II. As solu¢des dos corantes utilizadas na dopagem dos géis
pela série I ndo apresentaram uma difusdo significativa na matriz gelificada de silica, ficando
restritos a uma estreita faixa na superficie do gel. Fazendo com que a caracterizacao fotofisica
destes ndo fosse realizada, ja que nao foi possivel a deteccao do sinal de fluorescéncia.

Os derivados 38-40 apresentaram uma banda principal de fluorescéncia entre 500 e

560 nm referentes a emissao da forma ceto. Quando introduzidos de forma covalente em uma
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matriz de silica, os mesmos apresentam comportamentos bastante diferenciados. No derivado
38, duas bandas de emissdo podem ser observadas, uma referente ao tautdmero ceto,
praticamente com a mesma localizacdo (510 nm), mas um pouco alargada e, a outra,
deslocada para o azul (400 nm). O derivado 39 mostra a banda referente a forma ceto
deslocada para o azul (510 nm) em relagdo a mesma banda do corante puro (560 nm) e uma
banda adicional em menor comprimento de onda (390 nm). O derivado 40 apresenta uma
unica banda quando ligado a matriz inorganica, com um maximo em 420 nm, que pode ser
atribuida a forma ceto do corante deslocada para o azul (corante puro em 500 nm) ou a outro
conformero estabilizado pelas interacdes com a matrix inorganica. Para os derivados 41-42,
mesmo puros no estado solido, pode-se observar a dupla emissdo de fluorescéncia, com a
banda da forma ceto em aproximadamente 490 nm e a banda deslocada para o azul em 390
nm. Neste caso, estas bandas deslocadas para o azul, mesmo no estado solido, sdo atribuidas a
diferentes conformeros. Quando ligados na matriz, estes derivados apresentam as bandas
deslocadas para o azul mais intensas, evidenciando o efeito da interagdo com a mesma.

Deste modo, todos os corantes tiveram um comportamento fotofisico bastante
influenciado pelo ambiente da matriz, certamente devido as ligagdes de hidrogénio dos

grupamentos silandis da matriz com a hidroxila fenolica e/ou o nitrogénio azdlico do corante.
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38-42 (linha tracejada) preparados pela série II e respectivos derivados sililados também no

estado soélido.
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Parte IV

Conclusoes

4.1. Conclusoes Especificas
4.1.1. Matrizes poliméricas fluorescentes

1. Foram sintetizados compostos heterociclicos do tipo 2-(4’-amino-2’-
hidroxifenil)benzazolicos e, a partir destes, novos mondmeros vinilénicos e acriloilamida
capazes de ligarem-se covalentemente em polimeros organicos do tipo acrilico.

2. Todos os heterociclos foram caracterizados por espectroscopia no infravermelho,
ultravioleta-visivel, ressonancia magnética nuclear de hidrogénio e de carbono e emissao de
fluorescéncia, bem como ponto de fusdo e andlise elementar.

3. Os espectros de ressonancia magnética nuclear de hidrogénio de todos os derivados
mostram a presen¢a de ligagdes de hidrogénio intramolecular entre o nitrogénio azdlico e a
hidroxila fenolica, tipicas destes heterociclos, bem como sistemas do tipo AB e ABCD para
os hidrogénios aromaticos, comprovando a estrutura proposta.

4. As propriedades fotofisicas dos derivados em funcdo do solvente foram avaliadas.
Para isso, foram utilizados solventes de diferentes polaridades e habilidade para formar
ligacdo de hidrogénio tais como: benzeno, dioxano, diclorometano, acetonitrila, etanol,
metanol e acetato de etila. Todos os derivados mostraram-se altamente fluorescentes na regidao
do visivel, com um deslocamento de Stokes variando de 42 a 145 nm. Valores para o
maximo de absor¢do em torno de 329-376 nm foram observados para os mondmeros
vinilénicos. O comportamento fotofisico ¢ fortemente dependente da polaridade do solvente
em todos os corantes estudados, apresentando em alguma extensdo, uma variagdo na
localizagdo do maximo de absorcdo e dupla emissdo de fluorescéncia, que variaram de
intensidade com a polaridade do solvente. Na dupla emissdo, a banda localizada em maiores
comprimentos de onda € atribuida a forma ceto e a banda deslocada para o azul, refere-se a
diferentes conformeros estabilizados pelo solvente e que relaxam competindo com o
mecanismo de ESIPT. O rendimento quantico dos mondmeros mostra valores maiores para a
forma ceto em relacao aos demais conformeros.

5. Os mondémeros vinilénicos foram utilizados para a produgdo de novos polimeros
fluorescentes, através de uma polimerizacdo radicalar utilizando AIBN como iniciador. O

percentual de incorporagdo dos corantes nas cadeias de PMMA variou de 31 a 88%.
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6. Os polimeros foram caracterizados apos purificacao por espectroscopia no UV-Vis,
fluorescéncia, analise térmica (TGA e DSC) e GPC. A presenca dos corantes fluorescentes na
cadeia polimérica ndo alterou de forma significativa a temperatura de transi¢do vitrea do
PMMA puro. Os polimeros obtidos apresentaram intensa emissdo de fluorescéncia na regido
do visivel. Os espectros de absor¢do no UV-Vis e de fluorescéncia dos polimeros mostram as
bandas caracteristicas dos corantes puros, evidenciando que o mecanismo de transferéncia
protonica intramolecular no estado excitado (ESIPT) ocorre também na matriz polimérica.

8. Os maximos de absorcao dos copolimeros apresentaram um deslocamento para o
azul (9-23 nm), em relagdo ao corante puro, indicando que estes mondmeros nao atuam como

terminadores de cadeia.

4.1.2. Sondas fluorescentes para proteinas

1. O grupamento amino dos compostos heterociclicos do tipo 2-(4’-amino-2’-
hidroxifenil)benzazdlicos foi convertido em isotiocianato, um dos grupos responsaveis pela
ligacdo com proteinas. Todos os derivados isotiocianatos foram caracterizados por
espectroscopia no infravermelho, ultravioleta-visivel, ressonancia magnética nuclear de
hidrogénio e emissao de fluorescéncia, bem como ponto de fusdo e andlise elementar.

2. Os espectros de ressonancia magnética nuclear de hidrogénio de todos os derivados
mostram a presen¢a de ligagdes de hidrogénio intramolecular entre o nitrogénio azdlico e a
hidroxila fenolica, tipicas destes heterociclos, bem como sistemas do tipo AB e ABCD para
os hidrogénio aromaticos, comprovando a estrutura proposta. Através da espectroscopia no
infravermelho, pode-se comprovar a conversao do grupo amino em isotiocianato, através da
banda intensa em 2000-2100 cm™.

3. As propriedades fotofisicas dos derivados isotiocianatos em funcdo do solvente,
foram avaliadas. Para isso, foram utilizados solventes de diferentes polaridades tais como:
diclorometano, etanol e acetato de etila. Valores para 0 maximo de absor¢ao em torno de 323-
350 nm foram observados para os isotiocianatos, com valores para os coeficientes de extingao
molar em concordancia com transicoes do tipo m-m*. Todos os derivados mostraram-se
altamente fluorescentes na regido do visivel (450-509), com um grande deslocamento de
Stokes (112-162), confirmando o mecanismo de ESIPT.

4. Obteve-se com sucesso conjugados fluorescentes BSA-sonda, que foram
purificados através da técnica de cromatografia por filtragdo em gel e apresentaram intensa

emissdao de florescéncia na regido do azul-verde. Os conjugados mostraram uma
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fotoestabilidade muito grande frente a luz visivel e radiagdo ultravioleta, especialmente
quando comparados com o isotiocianato de fluoresceina usado como padrao.
5. As sondas foram muito eficientes para a marcagdo protéica através da deteccao

direta de fluorescéncia apds a técnica de eletroforese em gel.

4.1.3. Optica nio-linear

1. Foi sintetizado e caracterizado por espectroscopia no infravermelho, ultravioleta-
visivel, ressonancia magnética nuclear de hidrogénio e emissdo de fluorescéncia, o derivado
2-(4’-acriloilamida-2’-hidroxifenil)-6-nitrobenzoxazol (28) com promissoras aplicagdes em
optica nao-linear.

2. As propriedades fotofisicas deste derivado em funcdo do solvente foram avaliadas.
Para isso, foram utilizados solventes de diferentes polaridades como: dioxano, diclorometano,
acetonitrila, etanol e acetato de etila. O derivado (28) apresentou um maximo de absor¢do
entre 373-378 nm, com coeficientes de extingdo molar (&) em concordancia com transi¢des do
tipo m-w*, com a sua localizacdo espectral de acordo com a estrutura esperada. Na emissao de

fluorescéncia, uma unica banda localizada entre 439-454 nm pode ser observada. A variagao

da localiza¢do dos maximo de emissdo (A" ) com a polaridade do solvente indica a mudanca

da polaridade molecular entre os estados fundamental e excitado. Valores para o
deslocamento de Stokes de 66 a 76 nm sdo observados.

3. O resultado do experimento de Hyper Rayleigh Scattering mostra que este novo
derivado apresenta um aumento por um fator de 5,6 no valor da primeira
hiperpolarizabilidade (1197,3 + 1,2 x 10 esu) comparado 4 molécula BO6, provavelmente
devido a um mecanismo do tipo RAHB (resonance-assisted hydrogen bond). O resultado
experimental obtido para a primeira hiperpolarizabilidade faz com que esta seja a molécula
com maior valor ja publicado até o presente momento na literatura.

4. Foi sintetizada a molécula 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)-6-nitrobenzoxazol (BO6)
(29) ja descrita na literatura e, a partir desta, um novo mondmero vinilénico (30) capaz de
ligar-se covalentemente a polimeros organicos do tipo acrilico.

5. O novo mondémero foi utilizado com sucesso para a producdo de um novo
copolimero através de uma polimerizagao radicalar utilizando AIBN como iniciador. O
polimero final apresentou uma massa molar numérica média de 232 x 10° g-mol” com uma

polidispersdo de 1,64. A temperatura de transi¢do vitrea obtida por DSC foi de 110 °C. A
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curva termogravimétrica apresentou dois processos principais de decomposi¢do, sendo o
primeiro, a uma temperatura mais baixa, provavelmente referente a presenca de algum
solvente na matriz polimérica, proveniente do processo de purificagdo e o segundo, referente a

um processo de decomposi¢ao do polimero.

4.1.4. Dispositivos organicos emissores de luz

1. Foi sintetizado o derivado 2-(2’-hidroxifenil)benzoxazol (HBO) e utilizado com
sucesso como ligante em reagdes de complexagdo com metais de transigao.

2. Os dados da espectroscopia de absor¢ao no ultravioleta mostram que os complexos
apresentam bandas adicionais deslocadas para o vermelho (350-450 nm), em relagdo as
bandas referentes a transi¢cdes do ligante (320 e 331 nm).

3. No espectro de emissao de fluorescéncia em solu¢do, uma tnica banda deslocada
para o azul pode ser observada para os complexos (426-459 nm) em relagdo ao ligante livre
(483 nm). O desaparecimento da banda ESIPT nos complexos indica que o sitio de
complexacdo envolve a hidroxila fandlica. Valores para o deslocamento de Stokes de 7 a 61
nm foram obtidos.

4. A localizagdo dos maximos de emissao em estado solido ndo mostra-se influenciada
pela variacdo do centro metalico.

5. Os complexos mostram-se bastante termoestaveis com o complexo de cadmio

apresentando a maior estabilidade térmica.

4.1.5. Materiais hibridos organico-inorganicos

1. A partir dos heterociclicos do tipo 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)benzaz6is, foram
obtidos novos silil derivados capazes de copolimerizarem com mondmeros adequados ou
ligarem-se covalentemente a polimeros inorganicos de silicio. Todos os derivados foram
caracterizados por espectroscopia no infravermelho, ultravioleta-visivel, ressonancia
magnética nuclear de hidrogénio e emissao de fluorescéncia e analise elementar.

2. Os espectros de ressonancia magnética nuclear de hidrogénio de todos os derivados
mostram a presen¢a de ligagdes de hidrogénio intramolecular entre o nitrogénio azdlico e a
hidroxila fenodlica, tipicas destes heterociclos, bem como, sistemas do tipo AB ¢ ABCD para
os hidrogénios aromaticos, comprovando a estrutura proposta. Sinais na regido alifatica,
caracteristicos da derivatizacdo com isocianopropil-trietoxisilano puderam ser observados,

referentes aos hidrogénios metilénicos e das etoxilas.
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3. Valores para o maximo de absor¢@o em torno de 340 nm foram observados para os
mondmeros. Todos os derivados mostraram-se altamente fluorescentes na regido do visivel
(466-542 nm), com um deslocamento de Stokes variando de 135 a 188 nm.

4. Géis de silicio altamente fluorescentes foram obtidos por duas maneiras diferentes,
a partir de um pré-polimero de TEOS e corantes fluorescentes. Primeiro (série I) pela inser¢ao
de uma solugdo do corante apods a gelificagdo do gel e (série 1) pela dissolugdo do corante
durante a reagdo sol-gel. Aerogéis fluorescentes foram obtidos pela troca do solvente do gel
por ar através de secagem com didoxido de carbono supercritico. Os aerogéis obtidos pela série
I mostram-se pouco fluorescentes devido a baixa difusdo da solucdo do corante organico na
matriz inorganica. Os aerogéis obtidos pela série Il sio mais homogéneos pela melhor

dispersao do corante solido durante a reacao sol-gel.

4.2. Conclusio Geral

O mecanismo de transferéncia protonica intramolecular no estado excitado (ESIPT) mostrou
ser uma ferramenta poderosa desde que heterociclos do tipo 2-(2’-hidroxifenil)benzazolicos,
que apresentam relaxagdo via ESIPT, puderam ser aplicados com sucesso para a obtengao de
novos materiais fluorescentes. A aplicagdo dos compostos sintetizados foi testada com
sucesso em cinco sistemas diferentes. Os derivados foram utilizados como mondmeros
vinilénicos para a polimerizacdo com metacrilato de metila para a produgdo de novos
materiais poliméricos organicos fluorescentes; como sondas fluorescentes para proteinas,
marcando com sucesso albumina sérica bovina, apresentando conjugados com maior
fotoestabilidade em relagdo a sondas comerciais; como uma molécula com propriedades
altamente nao-lineares, possuindo o maior valor para a primeira hiperpolarizabilidade
conhecido até hoje; como ligante para a complexacdo com metais de transicdo, com potencial
aplicagdo em dispositivos organicos emissores de luz, e como derivados sililfuncionalizados
para a obtencdo de materiais hibridos através de reagdo sol-gel, e a partir destes, obter os

primeiros aerogéis de silica fluorescentes por ESIPT.
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Parte V

Experimental

5.1. Equipamentos
As analises realizadas neste trabalho foram feitas no Instituto de Quimica da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul, salvo quando assinaladas no texto. Os

equipamentos utilizados foram:

a) RMN 'H e "*C: As analises de RMN foram realizadas em aparelhos Varian
VXR200 (By = 4,7T) e/ou Varian Inova YH300 (By = 7,0T). Os espectros de hidrogénio
foram obtidos a 200 e/ou 300 MHz e os de carbono a 50 e/ou 75,4 MHz em tubos de 5 mm de
diametro interno, utilizando-se CDCl; ou DMSO-ds como solvente. Todos os espectros de
hidrogénio e carbono foram obtidos na temperatura ambiente.

b) IV: As andlises de infravermelho foram realizadas em um espectrometro de Mattson
Galaxy Series FT-IR3000 modelo 3020 em emulsdao de Nujol ou pastilhas de KBr.

c¢) Aparelho de ponto de fusdo: Os pontos de fusdo foram medidos em um aparelho
Thermolyne e ndo estdo corrigidos.

d) Analise Elementar: Perkin Elmer 2400.

e) UV-Vis: Espectrofotometro Shimadzu UV-1601PC e/ou Varian Cary 50.

f) Fluorescéncia: Espectrofluorimetro Hitachi F-4500.

g) DSC: Perkin-Elmer DSC-4.

h) TGA: TA Instruments, modelo 2050 (ULBRA) e/ou TGA-50 Shimadzu (IF-
UFRGS).

1) GPC: LDC Analytical Model Constametric 3200.

j) O bombeio de excitacdo para as medidas de HRS foi realizado com um laser de
Nd:YAG (tempo de pulso de 10 ns a 20 Hz) Quantel TG780 Q-Switched. Fotomultiplicadora
Thorn EMI 9781R, polarizador CVI TFP-1064-PW-1025-C (IF-UFRGS).

5.2. Reagentes e solventes
Para a realizagdo deste trabalho foram utilizados os seguintes reagentes: o-
aminotiofenol, o-aminofenol, 1,2-fenilenodiamino, cloreto de acriloila, acido 4-

aminosalicilico, acido S5-aminosalicilico, 4-nitro-1,2-fenilenodiamino, 4-nitro-2-aminofenol,
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tiofosgénio, acido salicilico, isocianopropil-trietoxisilano, NaHCO3, Na,COs, Zn(CH3COO),,
Cd(CH3COO);, Co(NO3),:6H,0, Ni(NO3), e Cu(SO4)25H,O (Merck e/ou Aldrich) sem
purificacdo. Os alcenos funcionalizados f, f-bis-(metiltiometileno)malonitrila, f, fbis-
(metiltiometileno)cianoacetato de etila, [-(etoximetileno)cianoacetato de etila e o f-
(etoximetileno)malonato de dietila foram preparados conforme descrito anteriormente,'”* ou
provenientes da ACROS. Todos os solventes (diclorometano, etanol, acetona, metanol e
hexano) foram utilizados como recebidos ou purificados conforme procedimentos padrdo."’
Silicagel 60 (Merck) foi utilizada para coluna cromatografica. Solventes de grau
espectroscopico (1,4 dioxano, benzeno, diclorometano, etanol, metanol, acetonitrila, acetato
de etila e hexano) foram utilizados para as medidas de fluorescéncia e absor¢cdo de UV-Vis
(Merck e/ou Aldrich). Para a obtengdo dos aerogéis utilizou-se um precursor pré-polimerizado
de TEOS da empresa PCAS (http://www.pcas.fr). Foi também utilizado sem purificagdo acido
fluoridrico (48% massa), de grau analitico, proveniente da Sigma-Aldrich. Dioxido de
carbono proveniente da Air Liquide foi utilizado para o procedimento de secagem
supercritica. Isotiocianato de fluoresceina (FITC) (Aldrich), albumina sérica bovina fragdo V
(BSA) (Sigma) e Sephadex® G-50 (Pharmacia Biotech AB) foram utilizados nos

experimentos de marcacao de proteinas.

5.3. Corantes sintetizados
5.3.1. 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)benzoxazol (6)

HO Uma mistura equimolar de o-aminofenol (1) (2 g; 18,4 mmol) e

O:N\: i : i acido 4-aminosalicilico (4) (2,82 g) em &cido polifosforico (10
o mL) foi aquecida sob agitacdo a temperatura de 180 °C por 5
horas. A reacao foi acompanhada por cromatografia em camada delgada. Depois de resfriada,
a mistura foi vertida em gelo picado (400 g) e o precipitado obtido foi filtrado, neutralizado
com uma solu¢do de NaHCO; 10 %, lavado com agua e seco a temperatura ambiente. O
produto obtido (6) foi purificado em coluna de silica-gel com diclorometano como eluente.

Rendimento: 68 %. Ponto de fusdo: 227-228 °C. Andlise elementar calculada para

Ci3H10N20; (226,23 g-mol'l): C 69,02; H 4,46; N 12,38 (%). Encontrado: C 68,94; H 4,32; N

154. Fuson, F. J. Org. Chem. 1946, 11, 194. (b) Yokoyama, M.; Matsuda, Y. Synthesis 1984, 797.

155. Perrin, D.D.; Armarego, W.L.F. Purification of Laboratory Chemicals, Vol. 1, 2nd Edition,
Pergamon Press, Oxford, 1988.
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12,40 (%). IV (Nujol, cm™): 3493 (vas NH,), 3386 (vs NH,), 3057 (Varom C-H), 1580 ¢ 1549
(Varom C=C). "H-RMN (200 MHz, CDCl): & (ppm) = 11,47 (s, 1 H, OH); 7,30 (d, 1 H, He, J,
= 8,4 Hz); 7,62-7,52 (m, 1 H, H4 ou Hy); 7,50-7,42 (m, 1 H, H; ou H,); 7,18-7,32 (m, 2 H, Hs
e He); 6,28 (d, 1 H, Hy,, J,, = 2,2 Hz); 6,24 (dd, 1 H, Hs., J,, = 2,2 Hz ¢ J, = 8,4 Hz); 4,00
(alargado s, 2 H, NH,). >C-RMN (75,4 MHz, CDCl): 8 = 98 (Cs- ou Cs'), 99 (Cs-ou C3-), 107
(Cy), 110 (C4 ou Cy), 117 (C4 ou C7), 124 (Cs ou Cg), 125 (Cs ou Cq), 128 (Cs), 140 (Cy),
148 (Cy), 155 (Cs), 160 (Cy), 164 (Cs).

5.3.2. 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)benzotiazol (7)
HO Uma mistura equimolar de o-aminotiofenol (2) (1,7 mL; 16
@:N\: >\j/ i mmol) e 4cido 4-aminosalicilico (4) (2,45 g) em acido
S polifosforico (10 mL) foi aquecida sob agitacdo a temperatura
de 180 °C por 5 horas. A reacdo foi acompanhada por cromatografia em camada delgada.
Depois de resfriada, a mistura foi vertida em gelo picado (400 g) e o precipitado obtido foi
filtrado, neutralizado com uma solu¢do de NaHCOs; 10 %, lavado com 4gua e seco a
temperatura ambiente. O produto obtido (7) foi purificado em coluna de silica-gel com
diclorometano como eluente. Rendimento: 70 %. Ponto de fusdo: 211-213 °C. Analise
elementar calculada para C;3H;oN,OS (242,29 g'mol™): C 64,44; H 4,16; N 11,56 (%).
Encontrado: C 64,51; H 4,10; N 11,46 (%). IV (Nujol, cm™): 3472 (vas NH,), 3376 (v NH,),
3041 (Varom C-H), 1629 € 1475 (Varom C=C). "H-RMN (200 MHz, DMSO-d): & (ppm) = 11,80
(alargado s, 1 H, OH); 8,04 (dd, 1 H, H4 ou H7, J,, = 1,0 Hz ¢ J, = 7,6 Hz); 7,90 (dd, 1 H, H>
ouHy, J,=1,0Hze J,=7,6 Hz); 7,64 (d, 1 H, He, J, = 8,4 Hz); 7,48 (t, 1 H, Hs ou He, J,, =
1,0 Hz e J, = 7,6 Hz); 7,34 (t, 1 H, Hs ou H¢, J,, = 1,0 Hz ¢ J, = 7,6 Hz); 6,28 (dd, 1 H, Hs, J,,
=22 Hze J, = 8,4 Hz); 6,18 (d, 1 H, Hs., J,, = 2,2 Hz); 5,96 (alargado s, 2 H, NH,). "*C-
RMN (75,4 MHz, CDCls): & (ppm) = 102 (Cs*), 107 (Cs°), 108 (Cy>), 121 (C4 ou Cy), 122 (Cy4
ou C7), 125 (Cs ou Cs), 126 (Cs ou Cg), 130 (Ce ou Cy), 132 (Co> ou Cy’), 151 (Co ou Cg), 152
(Coy ou Cy), 160 (Cy), 170 (Cy).
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5.3.3. 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)benzimidazol (8)

HO Uma mistura equimolar de 1,2-fenilenodiamino (3) (2 g; 18,52

N\ >: mmol) e 4cido 4-aminosalicilico (4) (2,8 g) em 4cido
NH

I|\I ? polifosforico (10 mL) foi aquecida sob agitacdo a temperatura

H de 180 °C por 5 horas. A reacdo foi acompanhada por

cromatografia em camada delgada. Depois de resfriada, a mistura foi vertida em gelo picado
(400 g) e o precipitado obtido foi filtrado, neutralizado com uma solu¢do de NaHCOs 10 %,
lavado com agua e seco a temperatura ambiente. O produto obtido (8) foi purificado em
coluna de silica-gel com diclorometano como eluente. Rendimento: 66 %. Ponto de fusdo:
245-247 °C. Anéalise elementar calculada para C;3H; N3O (225,25 g-mol'l): C 69,32; H 4,92;
N 18,66 (%). Encontrado: C 69,27; H 5,22; N 17,92 (%). IV (Nujol, cm™): 3477 (va4s NHy),
3386 (vs NH,), 3217 (v NH), 3041 (Varom C-H), 1641 (Varom C=C). 'H-RMN (300 MHz,
DMSO-dy): 6 (ppm) = 13,60 (alargado s, 1 H, OH); 12,76 (alargado s, 1 H, NH); 7,70 (d, 1 H,
He, J, = 8,6 Hz); 7,55 (alargado d, 2 H, Hs e He); 7,25-7,15 (m, 2 H, Hy € Hy); 6,26 (dd, 1 H,
Hs, J,=2,0 Hz e J, = 8,6 Hz); 6,18 (dd, 1 H, Hs, J,, = 2,0 Hz); 5,68 (alargado s, 2 H, NH)).
BC-RMN (75,4 MHz, DMSO-ds): & (ppm) = 100 (C;- ou Cs), 101 (Cp-ouCs’), 107 (Cs), 111
(C4 0u Cy), 117 (C4 ou Cy), 122 (Cs ou Cg), 127 (Cs ou Ce), 133 (Ce), 141 (Cy), 153 (Cy ou
Cs), 153 (Cy ou Cy), 153 (Cy), 160 (Cy).

5.3.4. 2-(5’-amino-2’-hidroxifenil)benzoxazol (9)

HO Uma mistura equimolar de o-aminofenol (1) (2 g; 18,4 mmol) e
O:N\ 4cido 5-aminosalicilico (5) (2,82 g) em 4cido polifosforico (10 mL)
o foi aquecida sob agitagdo a temperatura de 180 °C por 5 horas. A

NH2  reagdo foi acompanhada por cromatografia em camada delgada.
Depois de resfriada, a mistura foi vertida em gelo picado (400 g) e o precipitado obtido foi
filtrado, neutralizado com uma solu¢do de NaHCOs; 10 %, lavado com 4gua e seco a
temperatura ambiente. O produto obtido (9) foi purificado em coluna de silica-gel com
diclorometano como eluente. Rendimento: 74%. Ponto de fusdo: 174-175 °C. Analise
elementar calculada para C;3H;oN,O, (226,23 g-mol'l): C 69,02; H 4,46; N 12,38.
Encontrado: C 69,06%; H 4,56%; N 12,06%. IV (KBr, cm'l): 3410 (vas NH3); 3330 (vs NH»),
1630 e 1545 (Varom C=C). "H-RMN (200 MHz, CDCl;): & (ppm)= 10,94 (s, 1 H, OH); 7,83-
6,74 (m, 7TH, Hy4, Hs, He, H7, H3:, Hs', He'); 3,54 (s largo, 2 h, NHy).
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5.3.5. 2-(5’-amino-2’-hidroxifenil)benzotiazol (10)

Uma mistura equimolar de o-aminotiofenol (2) (1,7 mL; 16 mmol)

HO
N\ e acido S-aminosalicilico (5) (2,45 g) em acido polifosforico (10
O:S mL) foi aquecida sob agitacdo a temperatura de 180°C por 5 horas.

NH; A reagdo foi acompanhada por cromatografia em camada delgada.
Depois de resfriada, a mistura foi vertida em gelo picado (400 g) e o precipitado obtido foi
filtrado, neutralizado com uma solugdo de NaHCO3;10 %, lavado com &agua e seco a
temperatura ambiente. O produto obtido (10) foi purificado em coluna de silica-gel com
diclorometano como eluente. Rendimento: 48%. Ponto de fusdo: 193-194 °C. Analise
elementar calculada para C;3H;oN,OS (242,29 g'mol™): C 64,44; H 4,16; N 11,56 (%).
Encontrado: C 64,51%, H 4,10%, N 11,46 (%). IV (Nujol, cm™): 3472 (v4s NHa), 3376 (vs
NH.,), 3041 (Varom C-H), 1629 € 1475 (Varom C=C). '"H-RMN (300 MHz, CDCl;): & (ppm)=
11,96 (s, 1 H, OH); 8,70-7,40 (m, 4H, H4, Hs, He, H7); 7,05-7,03 (d, 1 H, H¢, J,=2,69 Hz);
7,00-6,95 (d, 1 H, Hs, J,=8,77 Hz); 6,85-6,83 e 6,81-6,79 (2d,1 H, Hy, J,=2,68 Hz ¢ J,=8,76
Hz); 3,53 (s largo, 2 H, NH»).

5.3.6. 2-(5’-amino-2’-hidroxifenil)benzimidazol (11)
HO Uma mistura equimolar de 1,2-fenilenodiamino (3) (2 g; 18,52
OiN\ mmol) e acido S-aminosalicilico (5) (2,8 g) em acido polifosforico
N (10 mL) foi aquecida sob agitacao a temperatura de 180 °C por 5
Ili NH> horas. A rea¢do foi acompanhada por cromatografia em camada
delgada. Depois de resfriada, a mistura foi vertida em gelo picado (400 g) e o precipitado
obtido foi filtrado, neutralizado com uma solugao de NaHCOs 10 %, lavado com agua e seco a
temperatura ambiente. O produto obtido (11) foi purificado em coluna de silica-gel com
diclorometano como eluente. Rendimento: 65%. Ponto de fusdo: > 260°C (decomp.). Analise
elementar calculada para C;3H; N3O (225,25 g-mol'l): C 69,32; H 4,92; N 18,66 (%).
Encontrado: C 69,03; H 4,79; N 18,26 (%). IV (KBr, cm'l): 3400 (vas NH»); 3310 (vs NH»),
1630 ¢ 1504 (Varom C=C). '"H-RMN (200 MHz, DMSO-dy): & (ppm)= 13,12 (s largo, 1 H, NH
ou OH); 10,28 (s largo,1 H, NH ou OH); 7,71-6,88 (m, 7H, Ha, Hs, Hes, H7, Hs:, Hs>, He);
4,80 (s largo, 2 H, NH»).
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5.3.7. 2-[4’-(N-metileno cianoacetato de etila)-2’-hidroxifenil]benzoxazol (14)
HO H CN Uma mistura equimolar de  2-(4’-amino-2’-
@N@N?:\/COOB hidroxifenil)benzoxazol (6) (400 mg; 1,8 mmol) e B-
0 H (etoximetileno)cianoacetato de etila (12) (0,3 g) em
etanol (15 mL) foi aquecida a temperatura de refluxo. Apds 24 h o produto obtido (14)
precipita em solucdo, € filtrado, lavado com etanol a quente e seco a temperatura ambiente. O
produto foi purificado em coluna de silica-gel com diclorometano como eluente. Rendimento:
76 %. Ponto de fusdo: 258-260 °C. Analise elementar calculada para C;9H;sN304(349,35
g-mol'l): C 65,32; H 4,33; N 12,03 (%). Encontrado: C 65,82; H 4,23; N 11,98 (%). IV
(Nujol, cm™): 3202 (v NH), 3072 (Varom C-H), 2958 (vaiir C-H), 2213 (v C=N), 1710 (v C=0),
1679 (Vait C=C), 1618 (Varom C=C), 1587 (Varom C=C) ¢ 1250 (v C-0-C). 'H-RMN (300 MHz,
DMSO-ds): 6 (ppm) = 11,42 (alargado s, 1 H, OH); 10,80 (d, 1 H, NH, J= 12,9 Hz); 8,62 (d,
1 H,J=12,9 Hz); 8,04 (d, 1 H, He>, J, = 8,7 Hz); 7,90-7,82 (m, 2 H, Hs e Hy); 7,44-7,54 (m, 2
H, Hs e He); 7,18 (d, 1 H, Hs, J,, = 1,8 Hz); 7,24 (dd, 1 H, Hs, J,, = 1,8 Hz e J, = 8,7 Hz),
4,35-4.20 (q, 2 h); 1,40-1,25 (t, 3H). "C-RMN (75,4 MHz, DMSO- dy): & (ppm) = 14 (Cj¢),
62 (Cis), 105 (Cs> ou Cs-), 105 (Cs> ou Cs-), 107 (Cs> ou Cy), 109 (Cg> ou Cy), 111 (Cyp0), 117
(C4 0u Cy), 119 (C4 ou Cy), 125 (Cs ou Cg), 125 (Cs ou Cg), 131 (Ce ou Cy), 132 (Co> ou Cy»),
139 (Cy’), 152 (Csou Cy), 153 (Csou Cy), 159 (Cy), 164 (Cy), 167 (Ci2).

5.3.8. 2-[4’-(/V-metileno cianoacetato de etila)-2’-hidroxifenil]benzotiazol (15)
HO H CN Uma mistura equimolar de 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)
O:N\>—©—N>:<C00Et benzotiazol (7) (500 mg; 2 mmol) e 0,37 g de B-
S H (etoximetileno)cianoacetato de etila (12) em etanol (15
mL) foi aquecida a temperatura de refluxo. Apos 24 h o produto obtido (15) precipita em
solucdo, ¢ filtrado, lavado com etanol a quente e seco a temperatura ambiente. O produto foi
purificado em coluna de silica-gel com diclorometano como eluente. Rendimento: 43 %.
Ponto de fusdo: 229-231 °C. Analise elementar calculada para C;oH;sN303S (365,41 grmol™):
C 62,45; H 4,14; N 11,50 (%). Encontrado: C 63,06; H 4,72; N 10,95 (%). IV (Nujol, cm'l):
3376 (v NH), 3072 (Varom C-H), 2956 (vair C-H), 2216 (v C=N), 1725 (v C=0), 1670 (Vair
C=C), 1618 ¢ 1580 (Varom C=C) e 1246 (v C-O-C). 'H-RMN (300 MHz, CDCL): & (ppm) =
12,80 (s, 1 H, OH); 10,73 (d, 1 H, NH, J = 12,6 Hz); 7,88 (d, 1 H, Hs4 ou Hy, J, = 7,8 Hz);
7,82 (d, 1 H, H7 ou H4, J, = 7,3 Hz); 7,80 (d, 1 H, J = 13,0 Hz); 7,60 (d, 1 H, He, J, = 8,5
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Hz); 7,46 (t, 1 H, Hs ou He, J,, = 1,0 Hz ¢ J, = 7,3 Hz); 7,36 (t, 1 H, Hsou Hs, J,, = 1,0 Hz e
J, =13 Hz); 6,70 (d, 1 H, Hs,, J,, = 2,4 Hz); 6,60 (dd, 1 H, Hs,, J,, = 2,2 Hz e J, = 8,5 Hz);
4,20-4,30 (q, 2 H); 1,25-1,35 (t, 3H). "C-RMN (50 MHz, CDCL): & (ppm) = 14 (C\¢'), 62
(C1s), 105 (Cs ou Cz’), 105 (Cs ou Cs°), 108 (Cs-ouCy’), 108 (Cg ou Cy), 114 (C1o°), 121 (Cq
ou C7), 122 (C4 ou C7), 126 (Cs ou Cy), 127 (Cs ou Ce), 130 (Ce ou Cy'), 132 (Cs ou Cy'), 141
(Co), 151 (Cgou Cy), 152 (Cgou Co), 160 (C2'), 167 (Ci2), 168 (Cs).

5.3.9. 2-[4’-(/V-metileno cianoacetato de etila)-2’-hidroxifenil|benzimidazol (16)

Uma  mistura equimolar de  2-(4’-amino-2’-

HO H CN
N = hidroxifenil)benzimidazol (8) (300 mg; 1,3 mmol) ¢ B-
O: N N COOEt o . .
II\I M (etoximetileno)cianoacetato de etila (12) (0,3 g) em
H etanol (15 mL) foi aquecida a temperatura de refluxo.

Ap6s 24 h o produto obtido (16) precipita em solucao, ¢ filtrado, lavado com etanol a quente e
seco a temperatura ambiente. O produto foi purificado em coluna de silica-gel com
diclorometano como eluente. Rendimento: 78 %. Ponto de fusdo: 300-302 °C (decomp.).
Analise elementar calculada para C;9H;sN4O3 (348,36 g-mol'l): C 65,51; H 4,63; N 16,08
(%). Encontrado: C 65,10; H 4,78; N 16,30 (%). IV (Nujol, cm™): 3218 (v NH), 3065 (Varom
C-H), 2966 (vair C-H), 2214 (v C=N), 1690 (v C=0), 1610 (Varom C=C), 1634 (vair C=C),
1587 (Varom C=C), 1244 (v C-O-C). '"H-RMN (300 MHz, DMSO-ds): & (ppm) = 13,40
(alargado s, 1 H, OH); 13,13 (alargado s, 1 H, NH); 10,69 (s, 1 H, NH, J = 13,8 Hz); 8,52 (d,
1 H, H, J= 13,8 Hz); 8,01 (d, 1 H, He¢, J, = 8,4 Hz); 7,76-7,50 (m, 2 H, H4 ¢ Hy); 7,34-7,18
(m, 2 H, Hs e He); 7,06 (dd, 1 H, Hs>, J, = 1,8 Hz e J, = 9,3 Hz); 7,03 (d, 1 H, H3, J,, = 1,8
Hz); 4,30-4,10 (g, 2 H); 1,35-1,20 (t, 3H).

5.3.10. 2-|4’-(N-metileno malonato de dietila)-2’-hidroxifenil]benzoxazol (17)
HQ H COOEt Uma  mistura equimolar de  2-(4’-amino-2’-
©1N\>—©—N\F<C00Et hidroxifenil)benzoxazol (6) (500 mg; 2,2 mmol) e B-
0 H (etoximetileno)malonato de dietila (13) (0,45 mL) em
etanol (15 mL) foi aquecida a temperatura de refluxo. Apds 24 h o produto obtido (17)
precipita em solucdo, € filtrado, lavado com etanol a quente e seco a temperatura ambiente. O

produto foi purificado em coluna de silica-gel com diclorometano como eluente. Rendimento:

89 %. Ponto de fusdo: 176-178 °C. Analise elementar calculada para C; H9N2Og (396,40
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g-mol'l): C 63,63; H 5,09; N 7,07 (%). Encontrado: C 64,35; H 4,92; N 6,93 (%). IV (Nujol,
cm™): 3187 (v NH), 3050 (Varom C-H), 2988 (vaiir C-H), 1740 (v C=0), 1687 (vaiir C=C), 1626
e 1543 (Varom C=C) e 1243 (v C-0-C). 'H-RMN (200 MHz, CDCls): & (ppm) = 11,74 (s, 1 H,
OH); 11,10 (d, 1 H, NH, J = 13,2 Hz); 8,56 (d, 1 H, J = 13,4 Hz); 8,20 (d, 1 H, H¢', J, = 8,4
Hz); 7,80-7,68 (m, 1 H, Hy ou Hy); 7,66-7,56 (m, 1 H, H; ou Hy); 7,46-7,54 (m, 2 H, He ¢ Hs);
6,90 (d, 1 H, Hy, J,, = 2,2 Hz); 6,78 (dd, 1 H, Hs,, J,, = 2,2 Hz e J, = 8,6 Hz); 4,45-4,30 (q, 2
H); 4,35-4,20 (q, 2 H); 1,50-1,38 (t, 3H); 1,42-1,30 (t, 3H). "C-RMN (75,4 MHz, CDCL): &
(ppm) = 14 (C14 ou C19°), 14 (C14 ou Cio°), 60 (C13- ou Cig), 61 (Cy3 ou Cig), 95 (Cg’), 104
(Cs), 107 (Cy> ou Cs), 109 (Cy> ou C3'), 111 (C4 ou C7), 119 (C4 ou C7), 125 (Cs ou Cg), 125
(Cs ou Cg), 129 (Ce ou Cy), 129 (Ce ou Cy), 143 (Co’), 150 (Cg ou Co), 150 (Cs ou Co), 160
(C2), 162 (C1p> ou Ci5°), 165 (Cyo 0u Cis0), 169 (Cy).

5.3.11. 2-|4’-(N-metileno malonato de dietila)-2’-hidroxifenil]benzotiazol (18)

HO H coops Uma  mistura  equimolar de  2-(4’-amino-2’-

N \F< hidroxifenil)benzotiazol (7) (500 mg; 2 mmol) e B-

\>—<z >—N COOFEt
O:S 0 (etoximetileno)malonato de dietila (13) (0,417 mL) em
etanol (15 mL) foi aquecida a temperatura de refluxo. Apds 24 h o produto obtido (18)
precipita em solucao, € filtrado, lavado com etanol a quente e seco a temperatura ambiente. O
produto foi purificado em coluna de silica-gel com diclorometano como eluente. Rendimento:
46%. Ponto de fusdo: 174-175 °C. Anélise elementar calculada para C; Hy0N,OsS (412,46
grmol™): C 61,15; H 4,89; N 6,79 (%). Encontrado: C 61,42; H 5,15; N 6,58 (%). IV (Nujol,
em™): 3256 (v NH), 2965 (vair C-H), 1686 (v C=0), 1647 (v4ir C=C), 1608 ¢ 1585 (Varom
C=C) e 1241 (v C-O-C). 'H-RMN (200 MHz, CDCL): & (ppm) = 12.80 (alargado s, 1 H,
OH); 11,03 (d, 1 H, NH, J= 13,4 Hz); 8,52 (d, 1 H, J= 13,4 Hz); 7,96 (d, 1 H, H4 ou H7, J,
=7,4 Hz); 7,88 (d, 1 H, H; ou Hy4, J, = 7,2 Hz); 7,64 (d, 1 H, He, J, = 8,4 Hz); 7,50 (t, 1 H,
Hs ou Hg, J,, = 0,8 Hz e J, = 7,3 Hz); 7,28 (t, 1 H, H¢ ou Hs, J,, = 0,8 Hz ¢ J, = 7,3 Hz); 6,84
(d, Hs, J,» = 2,0 Hz); 6,68 (dd, 1 H, Hs>, J,, = 2,0 Hz e J, = 8,6 Hz); 4,35 - 4,20 (q, 2 H); 4,27-
4,45 (q, 2 H); 1,50-1,36 (t, 3H); 1,40-1,30 (t, 3H). *C-RMN (75,4 MHz, CDCL): & (ppm) =
14 (Ci4 ou Ci9), 14 (Ci4 ou Cy9), 60 (Cy3- ou Cys°), 60 (Cy3 ou Cig), 95 (Cg), 104 (Cy»), 109
(Cs), 113 (Cs>), 121 (C4 0ou Cy), 121 (C4 ou C7), 125 (Cs ou Cg), 127 (Cs ou C), 130 (Ce ou
Cs), 132 (C¢ ou Cy), 142 (Cy’), 150 (Cg ou Cy), 152 (Cgou Cy), 159 (Cy), 165 (Cy), 168 (Cyp»
ou Cs), 169 (Cip> ou C;5).
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5.3.12. 2-|4’-(N-metileno malonato de dietila)-2’-hidroxifenil|benzimidazol (19)

Uma  mistura equimolar de  2-(4’-amino-2’-

HO H COOEt
N >: = hidroxifenil)benzoxazol (8) (300 mg; 1,3 mmol) ¢ de

N COOEt
Oill\l 0 [B-(etoximetileno)malonato de dietila (13) (0,4 mL) em
H etanol (15 mL) foi aquecida a temperatura de refluxo.

Ap6s 24 h o produto obtido (19) precipita em solugao, ¢ filtrado, lavado com etanol a quente e
seco a temperatura ambiente. O produto foi purificado em coluna de silica-gel com
diclorometano como eluente. Rendimento: 81 %. Ponto de fusdo: 228-230 °C. Analise
elementar calculada para Cy Hy N3Os (395,41 grmol™): C 63,79; H 5,35; N 10,63 (%).
Encontrado: C 63,83; H 5,36; N 10,20 (%). IV (Nujol, cm™): 3202 (v NH), 3065 (Varom C-H),
2960 (vair C-H), 1690 (v C=0), 1657 (vair C=C), 1626 € 1587 (Varom C=C) € 1236 (v C-O-C).
'H-RMN (200 MHz, DMSO-ds): & (ppm) = 13,40 (alargado s, 1 H, OH); 13,25 (alargado s, 1
H, NH); 10,70 (s, 1 H, NH, J= 13,8 Hz); 8,44 (d, 1 H, H, /= 13,8 Hz); 8,05 (d, 1 H, He¢", J,=
9,2 Hz); 7,70-7,58 (m, 2 H, H4 e Hy); 7,34-7,20 (m, 2 H, Hs e H¢); 7,06 (dd, 1 H, Hs", J,, = 1,0
Hz e J,=9,2 Hz); 7,04 (d, 1 H, Hs-, J,, = 1,0 Hz); 4,30-4,18 (q, 2 H); 4,22-4,05 (q, 2 H); 1,31-
1,27 (t, 3H); 1,32-1,28 (t, 3H).

5.3.13. 2-|4’-(N-acriloilamida)-2’-hidroxifenil]benzoxazol (21)

H Em uma solucdo de 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)

HO OMH benzoxazol (6) (400 mg; 1,8 mmol) em cloroformio (20
©1N\>_©,N Y mL), resfriada a 5 °C, foi adicionado uma quantidade
0 H equimolar de cloreto de acriloila (0,15 mL) (20). Apds a

adicdao, a mistura reacional ¢ aquecida a temperatura de refluxo. Com 24 h de reagdo, o
produto (21) precipita em solugdo. O mesmo ¢ filtrado, lavado com cloroférmio a quente e
seco a temperatura ambiente. O produto foi purificado em coluna de silica-gel com
diclorometano como eluente. Rendimento: 44 %. Ponto de fusdo: 255-257 °C. Analise
elementar calculada para C;cH;2N,O; (280,28 g-mol'l): C 68,56; H 4,32; N 9,99 (%).
Encontrado: C 68,03; H 4,12; N 10,15 (%). IV (Nujol, cm™): 3102 (v NH), 3041 (Varom C-H),
2958 (Vair C-H), 1702 (v C=0), 1618 (vt C=C), 1580 ¢ 1542 (Varom C=C). 'H-RMN (200
MHz, DMSO-ds): 6 (ppm) = 11,26 (s, 1 H, OH); 10,47 (s, 1 H, NH); 8,00 (d, 1 H, He>, J, =
8,6 Hz); 7,90-7,85 (m, 2 H, Hs e H; ou Hs e Hy); 7,15 (d, 1 H, Hs, J,, = 1,8 Hz); 7,40-7,50 (m,
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2 H, Hs e Hg ou Hy e Hy); 7,35 (dd, 1 H, Hs, J,, = 1,8 Hz ¢ J, = 8,6 Hz); 6,50 (dd, 1 H, Hx,
Jrans = 17 Hz e Jois = 9,8 Hz); 6,35 (dd, 1 H, Ha, Jiyans = 17 Hz € Jge = 2,4 Hz); 5,85 (dd, 1 H,
Hg, Juis = 9,8 Hz € Jyom = 2,4 Hz). PC-RMN (75,4 MHz, DMSO- ds): § (ppm) = 105 (C;> ou
Cio), 106 (C1- ou Cyq), 110 (C3 ou Cs’), 111 (C3 ou Cs’), 118 (Cg), 125 (C4 ou C7), 125 (C4
ou C7), 128 (Cs ou Ce), 128 (Cs ou Ce), 131 (Cy), 139 (Cgou Co), 143 (Cg ou Co), 148 (Cyy»),
158 (Cy'), 162 (Cs 0uCy), 163 (Cg ouCy).

5.3.14. 2-|4’-(N-acriloilamida)-2’-hidroxifenil]benzotiazol (22)

H Em uma solucdo de 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)
HO 0] H
. M benzotiazol (7) (400 mg; 1,7 mmol) em cloroférmio (20
©: D N H mL), resfriada a 5 °C, fo1 adicionado uma quantidade
S H

equimolar de cloreto de acriloila (0,14 mL) (20). Apds a
adicdao, a mistura reacional ¢ aquecida a temperatura de refluxo. Com 24 h de reagdo, o
produto (22) precipita em solugdo. O mesmo ¢ filtrado, lavado com cloroférmio a quente e
seco a temperatura ambiente. O produto foi purificado em coluna de silica-gel com
diclorometano como eluente. Rendimento: 39 %. Ponto de fusdo: 241-243 °C. Analise
elementar calculada para Ci¢H2N,0,S (296,34 grmol™): C 64,85; H 4,08; N 9,45 (%).
Encontrado: C 64,85; H 4,18; N 8,97 (%). IV (Nujol, cm™): 3569 (v NH), 2959 (v.ir C-H),
1679 (v C=0), 1630 (Vi C=C), 1607 ¢ 1555 (Varom C=C). 'H-RMN (200 MHz, DMSO-dy): &
(ppm) = 11,70 (alargado s, 1 H, OH); 10,40 (s, 1 H, NH); 8,15 (d, 1 H, He¢, J, = 8,6 Hz); 8,11
(d, 1 H, H4 ou Hy, J, = 7,0 Hz); 8,02 (d, 1 H, H; ou Hy4, J, = 7,0 Hz); 7,70 (d, 1 H, H3, J,, =
1,2 Hz); 7,52 (t, 1 H, Hs ou He, J, = 7,6 Hz); 7,42 (t, 1 H, H¢ ou Hs, J, = 7,6 Hz); 7,24 (dd, 1
H, Hs, J, = 1,2 Hz e J, = 8,6 Hz); 6,50 (dd, 1 H, Hx, Jiyuns = 17 Hz € J.;s = 9,6 Hz); 6,30 (dd,
1 H, Ha, Jyans = 16,8 Hz € Jyem = 2,2 Hz); 5,82 (dd, 1 H, Hg, Jeis = 9,6 Hz € Jge = 2,2 Hz).
BC-RMN (50 MHz, DMSO-dy): & (ppm) = 106 (C1¢°), 111 (C3 ou Cs), 113 (Cz ou Cs’), 122
(C4 ou Cy), 122 (C4 ou Cy), 124 (Cy), 126 (Cs ou Cg), 127 (Cs ou Cg), 129 (Ce ou Cy), 131
(C¢ ou Cy), 134 (Csou Cy), 142 (Cgou Cy), 151 (Cyy), 157 (Cy), 164 (Cs> ou Cy), 165 (Cs> ou
Cy).
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5.3.15. 2-(4’-isotiocianato-2’-hidroxifenil)benzoxazol (24)
HO Uma solugdo de 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)benzoxazol (6)
@:N\>_©,NCS (400 mg; 1,8 mmol) em acetona seca (30 mL) foi adicionada a
O uma outra solucdo de tiofosgénio (0,14 mL) (23) em acetona
seca (6 mL) resfriada a 0 °C. O produto (24) precipita imediatamente no meio reacional. Apos
a total adicdo do benzazol, a mistura reacional ¢ agitada por mais 2 h. O mesmo ¢ entdo
filtrado, lavado com acetona gelada e seco a temperatura ambiente. O produto seco ¢
purificado por cromatografia em coluna utilizando diclorometano como eluente. Rendimento
85 %. Ponto de fusdo: 145-147 °C. Analise elementar calculada para C,;4HsN,O,S (268,29
g-mol'l): C 62,67; H 3,01; N 10,44 (%). Encontrado: C 62,78; H 3,24; N 9,97 (%). IV (Nujol,
cm™): 2063 (v N=C=S), 1634 1498 (Varom C=C). '"H-RMN (300 MHz, DMSO-d): & (ppm) =
11,48 (alargado s, 1 H, OH); 8,06 (d, 1 H, He, J, = 8,4 Hz); 7,80-7,90 (m, 2 H, Hs e Hy);
7,54-7,42 (m, 2 H, Hs e He); 7,16 (d, 1 H, Hs, J,, = 1,8 Hz); 7,12 (dd, 1 H, Hs,, J,, = 1,8 Hz e
Jo = 8,14 Hz).

5.3.16. 2-(4’-isotiocianato-2’-hidroxifenil)benzotiazol (25)

HO Uma solugdo de 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)benzotiazol (7)
O:N\ NCS (400 mg; 1,7 mmol) em acetona seca (30 mL) foi adicionada a
S uma quantidade equimolar de tiofosgénio (0,13 mL) (23) em

acetona seca (6 mL) resfriada a 0 °C. O produto (25) precipita imediatamente no meio
reacional. Apds a total adigdo do benzazol, a mistura reacional ¢ agitada por mais 2 h. O
mesmo ¢ entdo filtrado, lavado com acetona gelada e seco a temperatura ambiente. O produto
seco ¢ purificado por cromatografia em coluna utilizando diclorometano como eluente.
Rendimento 58 %. Ponto de fusdo: 178-180 °C. Analise elementar calculada para
C14HsN,OS; (284,35 g-mol'l): C 59,13; H 2,84; N 9,85 (%). Encontrado: C 59,88; H 2,94; N
9,28 (%). IV (Nujol, cm™): 2125 (v N=C=S), 1624 ¢ 1572 (Varom C=C). 'H-RMN (300 MHz,
DMSO-ds): 6 (ppm) = 11,74 (alargado s, 1 H, OH); 8,30 (d, 1 H, H¢, J, = 8,1 Hz); 8,16 (d, 1
H, H4 ou H;, J,=7,2 Hz); 8,06 (d, 1 H, H70u Ha, J, = 7,2 Hz); 7,56 (t, 1 H, Hs ou He, J,, = 1,2
HzeJ,=7,5Hz); 7,46 (t, 1 H, Hs ou Hs, J,, = 1,2 Hz e J, = 7,5 Hz); 7,06 (dd, 1 H, Hs>, J,, =
2,1 HzeJ,=8,4 Hz); 7,04 (d, 1 H, Hj-, J,, = 2,4 Hz).
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5.3.17. 2-(4’-isotiocianato-2’-hidroxifenil)benzimidazol (26)
HO Uma solu¢do de 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)benzimidazol (8)
OiN\ >: s (300 mg; 1,3 mmol) em acetona seca (30 mL) foi adicionada a
N uma quantidade equimolar de tiofosgénio (0,10 mL) (23) em
Ili acetona seca (6 mL) resfriada a 0 °C. O produto (26) precipita
imediatamente no meio reacional. Apods a total adicdo do benzazol, a mistura reacional ¢
agitada por mais 2 h. O mesmo ¢ entdo filtrado, lavado com acetona gelada e seco a
temperatura ambiente. O produto seco ¢ purificado por cromatografia em coluna utilizando
diclorometano como eluente. Rendimento 99 %. Ponto de fusdo: 215-217 °C (decomp.).
Anilise elementar calculada para C4HoN30S (267,30 grmol™): C 62,91; H 3,39; N 15,72 (%).
Encontrado: C 63,41; H 3,72; N 15,99 (%). IV (Nujol, cm™): 3361 (v NH), 2026 (v N=C=S),
1603 e 1460 (Varom C=C). (300 MHz, DMSO-dj): 6 (ppm) = 11,80 (alargado s, 1 H, OH); 8,04
(dd, 1 H, Hy ou H7, J,,= 1 Hz e J, = 7,6 Hz); 7,90 (dd, 1 H, H;ou Hs4, J,,= 1 Hz e J, = 7,6
Hz); 7,64 (d, 1 H, He', J, = 8,4 Hz); 7,48 (t, 1 H, Hs ou He, J,, =1 Hz e J, = 7,6 Hz); 7,34 (t, 1
H, H¢ ou Hs, J,, = 1 Hz e J, = 7,6 Hz); 6,28 (dd, 1 H, Hs>, J,, = 2,2 Hz ¢ J, = 8,4 Hz); 6,18 (d,
1 H, Hs, J,, = 2,2 Hz); 5,96 (alargado s, 1 H, NH).

5.3.18. 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)-6-nitrobenzimidazol (28)

Uma mistura equimolar de 4-nitro-1,2-fenilenodiamino

N o (27) (2 g ; 13,07 mmol) e acido 4-aminosalicilico (4) (2 g)
ox /O:N\>_©7 NH2 em 4cido polifosforico (10 mL) foi aquecida sob agitacao a
’ 1'{ temperatura de 200 °C por 5 horas. A reacdo foi
acompanhada por cromatografia em camada delgada. Depois de resfriada, a mistura foi
vertida em gelo picado (400 g) e o precipitado obtido foi filtrado, neutralizado com uma
solu¢ao de NaHCOs 10 %, lavado com agua e seco a temperatura ambiente. O produto obtido
(28) foi purificado em coluna de silica-gel sob pressdo com acetona como eluente.
Rendimento: 11 %. IV (Nujol, cm™): 3488 (vas NHa), 3393 (vs NH,), 1649 ¢ 1422 (Varom
C=C), 1520 (vas NO,), 1339 (vas NO,). 'H-RMN (200 MHz, DMSO-ds): & (ppm) = 13,08
(alargado s, 1 H, OH); 12,29 (alargado s, 1 H, NH); 8,35 (s, 1 H, H7); 8,08 (dd, 1 H, Hs, J, =
8,8 Hz e J, = 1,8 Hz); 7,75 (d, 1 H, He> ou Ha4, J, = 8,8 Hz); 7,65 (d, 1 H, H4 ou He>, J, = 8,6
Hz); 6,25 (dd, 1 H, Hs:, Jyerw = 0,2 Hz ¢ J, = 8,8 Hz); 6,18 (d, 1 H, Hs-, J, = 0,2 Hz); 5,90
(alargado s, 2 H, NH,).
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5.3.19. 2-(4’-acriloilamida-2’-hidroxifenil)-6-nitrobenzoxazol (30)
H Em uma solugdo de 2-(4’-amino-2’-hidroxifenil)-
N HO OM f 6-nitrobenzoxazol (29) (500 mg; 1,84 mmol) em
/@: \>—©—N H cloroférmio, resfriada a 5 °C, foi adicionado uma
ON quantidade equimolar de cloreto de acriloila (0,15
mL) (20). Apos a adigdo, a mistura reacional ¢ aquecida a temperatura de refluxo. Com 24 h
de reagdo, o produto (30) precipita em solu¢cdo. O mesmo ¢ filtrado, lavado com cloroférmio a
quente e seco a temperatura ambiente. O produto foi purificado em coluna de silica-gel como
fase estaciondria e diclorometano como eluente. Rendimento: 30 %. Ponto de fusdo: 265-267
°C. IV (Nujol, ecm™): 3093 (v NH), 3051 (Varom C-H), 2928 (vair C-H), 1690 (v C=0), 1510
(vas NO,), 1345 (v4s NO,). "H-RMN (200 MHz, DMSO-ds): & (ppm) = 11,10 (11,20, 1 H,
OH); 12,65 (s, 1 H, NH); 8,85 (s, 1 H, Hy); 8,20 (1 H, Hs,ou Hs"); 8,49 (d, 1 H, He> ou Hy4, J, =
8,6 Hz); 7,45 (d, 1 H, Hs ou Hg¢, J, = 8,6 Hz); 7,80 (1 H, Hs:); 6,62 (dd, 1 H, Hx, Jyaus = 17
Hz e J.;; = 9,8 Hz); 6,48 (dd, 1 H, Ha, Jyrans = 17 Hz € Jgew = 2,4 Hz); 6,00 (dd, 1 H, Hg, Juis =

9,8 Hz € Jyem = 2,4 Hz).

5.3.20. 2-(2’-hidroxifenil)benzoxazol (32)
HO Uma mistura equimolar de o-aminofenol (1) (2 g; 18,3 mmol) e acido
@:N\>_© salicilico (31) (2,53 g) em acido polifosforico (10 mL) foi aquecida
0 sob agitagdo a temperatura de 180 °C por 5 horas. A reagdo foi
acompanhada por cromatografia em camada delgada. Depois de resfriada, a mistura foi
vertida em gelo picado (400 g) e o precipitado obtido foi filtrado, lavado com &gua e seco a
temperatura ambiente. O produto obtido (9) foi purificado em coluna de silica-gel com
diclorometano como eluente. Ponto de fusdo: 125-126 °C (lit.[156,157] 122-124 °C). Fator de

retencao obtido em cromatografia em camada delgada utilizando como eluente CHCl;: 0,27.

156. Stokker, G. J. Org. Chem.1983, 48, 2613.
157. Catalogo Aldrich, 2000-2001, p.939, Composto H5,080-2

106



5.3.21. Bis-2-(2’-hidroxifenil)benzoxazolato de zinco (33)

Qf0
el

A uma solugdo de 2-(2’-hidroxifenil)benzoxazol (32) (100 mg;
0,50 mmol) em metanol (10 mL) foi adicionada uma solucao de
Zn(CH3;COO); (45 mg; 0,25 mmol) no mesmo solvente (5 mL).
Esta mistura foi agitada e mantida a temperatura de refluxo por 24
h. O complexo (33) que precipita no meio reacional ¢ filtrado e

lavado com agua quente, metanol e hexano para purificagdo e

seco a temperatura ambiente. Rendimento: 55 %. Ponto de fusdo: 351-353 °C.

5.3.22. Bis-2-(2’-hidroxifenil)benzoxazolato de cadmio (34)

Qf0
seds

A uma solugdo de 2-(2’-hidroxifenil)benzoxazol (32) (200 mg; 1
mmol) em etanol (15 mL) foi adicionada uma solu¢do de
Cd(CH3COO), (110 mg; 0,50 mmol) no mesmo solvente (5 mL).
Esta mistura foi agitada e mantida a temperatura de refluxo por 24
h. O complexo (34) que precipita no meio reacional ¢ filtrado e

lavado com agua quente, metanol e hexano para purificaciao e seco

a temperatura ambiente. Rendimento: 32 %. Ponto de fusdo: > 360 °C.

5.3.23. Bis-2-(2’-hidroxifenil)benzoxazolato de cobalto (35)

Qf0
el

A uma solugdo de 2-(2’-hidroxifenil)benzoxazol (32) (200 mg, 1
mmol) em metanol (10 mL) foi adicionada uma solucdo de
Co(NOs3),-6H,0 (140 mg; 0,50 mmol) no mesmo solvente (5 mL)
e uma gota de NaOH (10 %). Esta mistura foi agitada e mantida a
temperatura de refluxo por 24 h. O complexo (35) que precipita

no meio reacional ¢ filtrado e lavado com agua quente, metanol e

hexano para purificacdo e seco a temperatura ambiente. Rendimento: 41 %. Ponto de fusdo: >

360 °C.
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5.3.24. Bis-2-(2’-hidroxifenil)benzoxazolato de niquel (36)

0 A uma solugdo de 2-(2’-hidroxifenil)benzoxazol (32) (200 mg, 1
%@ mmol) em metanol (10 mL) foi adicionada uma solucdo de

O\N 1 Ni(NOs); 60 mg (0,50 mmol) no mesmo solvente (5 mL) e uma

‘0 gota de NaOH (10 %). Esta mistura foi agitada e mantida a
©1N\>_© temperatura de refluxo por 24 h. O complexo (35) que precipita
o) no meio reacional ¢ filtrado e lavado com agua quente, metanol e

hexano para purificacdo e seco a temperatura ambiente. Rendimento: 13 %. Ponto de fusdo: >

360 °C.

5.3.25. 2-(5’-N-(3-trietoxisilil)propiluréia-2’-hidroxifenil)benzoxazol (38)

HO Uma mistura equimolar de 2-(4’-amino-2’-
N Si(OEt); . .
@: N\ H 4/_/ hidroxifenil)benzoxazol (9) (500 mg; 2,2 mmol)
\
0 N e isocianopropil-trietoxisilano (37) (0,6 mL) em
N

o ‘<O acetato de etila (20 mL) foi aquecida a
temperatura de refluxo por 48 h. O produto final (38), que precipita no meio reacional, ¢
filtrado e seco a temperatura ambiente. O produto ndo precisou ser purificado. Rendimento:

83 %. Analise elementar calculada para C,3H31N306S1 (473,60 g-mol'l): C 58,35; H 6,76; N
8,88 (%). Encontrado: C 58,44; H 6,62; N 8,81 (%). (Lit. 24,25).

5.3.26. 2-(5’-N-(3-trietoxisilil)propiluréia-2’-hidroxifenil)benzotiazol (39)

HO Uma mistura equimolar de 2-(4’-amino-2’-
O:N\ ; Si(OEY);  hidroxifenil)benzotiazol (10) (500 mg; 2 mmol) e
S N isocianopropil-trietoxisilano (37) (0,5 mL) em
H,N‘<O acetato de etila (20 mL) foi aquecida a

temperatura de refluxo por 48 h. O produto final
(39), que precipita no meio reacional, ¢ filtrado e seco a temperatura ambiente. O produto nao
precisou ser purificado. Rendimento: 74 %. Analise elementar calculada para C,3H3;N305SSi
(489,66 g-mol'l): C56,42; H 6,38; N 8,58 (%). Encontrado: C 56,24; H 6,32; N 8,45 (%). (Lit.
24,25).
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5.3.27. 2-(5’-N-(3-trietoxisilil)propiluréia-2’-hidroxifenil)benzimidazol (40)

HO Uma mistura equimolar de 2-(4’-amino-2’-
N Si(OEt); . o .
@: \ 0 hidroxifenil)benzimidazol (11) (500 mg; 2,2
\
Tl\f N mmol) e isocianopropil-trietoxisilano (37) (0,6
N
H o ‘<O mL) em acetato de etila (20 mL) foi aquecida a

temperatura de refluxo por 48 h. O produto final (40), que precipita no meio reacional, ¢
filtrado e seco a temperatura ambiente. O produto ndo precisou ser purificado. Rendimento:
89%. Analise elementar calculada para C,3H3,N4OsSi (472,62 g'mol™): C 58,47; H 6,77; N
11,86 (%). Encontrado: C 58,50; H 6,58; N 11,88 (%). (Lit. 24,25).

5.3.28. 2-(4’-N-(3-trietoxisilil)propiluréia-2’-hidroxifenil)benzoxazol (41)
/_/*Si(OE% Uma mistura equimolar de 2-(4’-amino-2’-
N Ho O>;N\ hidroxifenil)benzoxazol (6) (500 mg; 2.2
©:0\>—<‘ >—N\H H mmol) e isocianopropil-trietoxisilano (37)
(0,5 mL) em acetato de etila (20 mL) foi
aquecida a temperatura de refluxo por 48 h. O produto final (41), que precipita no meio
reacional, ¢ filtrado e seco a temperatura ambiente. O produto ndo precisou ser purificado.
Rendimento: 88 %. Analise elementar calculada para C,3H3 N3OgSi (473,60 grmol™): C
58,35; H 6,76; N 8,88 (%). Encontrado: C 58,61; H 6,58; N 8,70 (%). IV (KBr, cm'l): 3320 (v
NH), 1630 (v C=0), 1580 ¢ 1549 (Varom C=C), 1250 (v Si-CH,), 1079 (v Si-O). 'H-RMN (200
MHz, CDCls): o (ppm) = 11,47 (s, 1 H, OH); 7,30 (d, 1 H, H¢, J, = 8,4 Hz); 7,62-7,52 (m, 1
H, H4 ou Hy); 7,50-7,42 (m, 1 H, H; ou Hy); 7,18-7,32 (m, 2 H, Hs e He); 6,28 (d, 1 H, Hs:, J,,
=2,2 Hz); 6,24 (dd, 1 H, Hs-, J,, =2,2 Hz e J, = 8,4 Hz); 6,40 (s, 1 H, 4’-N); 4,90 (t, 1 H, NH-
CH,); 3,89 (q, 6H, OCH,); 3,36 (m, 2 H, CH,NH); 1,76 (m, 2 H, CH); 1,32 (t, 9H,

OCH,CH3); 0,95 (t, 2 H, CH»-Si).

5.3.29. 2-(4’-N-(3-trietoxisilil)propiluréia-2’-hidroxifenil)benzotiazol (42)
/_/7Si(o13t)3 Uma mistura equimolar de 2-(4’-amino-2’-

HO O>\;N hidroxifenil)benzotiazol (7) (500 mg; 2
N
O: \>—©—N 'H mmol) e isocianopropil-trietoxisilano (37)
\
S H (0,5 mL) em acetato de etila (20 mL) foi

aquecida a temperatura de refluxo por 48 h. O produto final (42), que precipita no meio
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reacional, ¢ filtrado e seco a temperatura ambiente. O produto ndo precisou ser purificado.
Rendimento: 85 %. Analise elementar calculada para C,3Hs N30sSSi (489,66 g'mol™): C
56,42; H 6,38; N 8,58 (%). Encontrado: C 56,35; H 6,32; N 8,58 (%). IV (KBr, cm'l): 3320
(v NH), 1640 (v C=0), 1587 ¢ 1550 (Varom C=C), 1242 (v Si-CH,), 1078 (v Si-O). 'H-RMN
(200 MHz, DMSO-dg): 6 (ppm) = 11,80 (s, 1 H, OH); 8,04 (dd, 1 H, Hy ou H7, J,,= 1,0 Hz ¢
Jo=7,6 Hz); 7,90 (dd, 1 H, H; ou Hy4, J,, = 1,0 Hz ¢ J, = 7,6 Hz); 7,64 (d, 1 H, H¢, J, = 8,4
Hz); 7,48 (t, 1 H, Hs ou He, J,, = 1,0 Hz ¢ J, = 7,6 Hz); 7,34 (t, 1 H, Hs ou H¢, J,,= 1,0 Hz e J,
=17,6 Hz); 6,28 (dd, 1 H, Hs", J,,= 2,2 Hz e J, = 8,4 Hz); 6,18 (d, 1 H, Hs, J,, = 2,2 Hz); 6,19
(s, 1 H, 5’-N); 4,78 (t, 1 H, NH-CH,); 3,65 (q, 6H, OCH>); 3,13 (m, 2 H, CH,NH); 1,53 (m, 2
H, CH»); 1,05 (t, 9H, OCH,CHs); 0,45 (t, 2 H, CH,-Si).

5.4. Procedimento de polimerizagao

Foram colocadas em moldes de polietileno, solugdes contendo os corantes 14-19 e 21-
22 em uma concentracio de 10° M em metacrilato de metila (4 mL) -purificado pela
passagem por uma coluna de alumina basica ativada- e 2,2’-azo-bis(isobutironitrila) (AIBN)
(12 mg), previamente purificado por recristalizacdo em metanol e mantido sob refrigeragao.
Os moldes foram fechados e colocados em uma estufa. A temperatura inicial foi de 40 °C
durante 2 dias e entdo foi gradualmente elevada ao longo de cinco dias até atingir 60 °C. Por
ultimo realizou-se um aquecimento por 2 horas a 70 °C para eliminar restos do iniciador.
Durante a polimerizagdo, a temperatura da estufa foi mantida com uma variacdo de no
maximo + 0.5 °C. Apos o término da polimerizagdo, os copolimeros obtidos foram
purificados por solubilizacdo em cloroférmio e precipitagdo em hexano, cicloexano ou éter
etilico. O polimero precipitado foi colocado em um dessecador e o solvente evaporado sob
vacuo. Um acompanhamento didrio da massa do polimero foi feito, e quando esta ndo

apresentava mais variacao, considerava-se que todo o solvente havia evaporado.

5.5. Rendimento quantico de fluorescéncia

Os valores de rendimento quantico de fluorescéncia (¢g) foram obtidos através da

equacao:
2
¢ _ Aref ) Fcorante ) ncorante . ¢
fl — 2 ref
Acorante ’ Fref ’ nref
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onde, A ¢ a intensidade de absorbancia (< 0,05), F ¢ a area sob a curva de emissdo de
fluorescéncia ¢ n € o indice de refracao do solvente utilizado. As medidas foram realizadas a
temperatura ambiente (25 °C). Como o padrao utilizado deve absorver preferencialmente na
mesma regido de absor¢do dos corantes de interesse, sulfato de quinina (Riedel) em H,SO4 1IN
foi utilizado como referéncia de rendimento quantico.””*'® O comprimento de onda de
excitacdo foi aquele correspondente ao maximo de absorcdo para cada composto nos
respectivos solventes. O calculo dos rendimentos quanticos de fluorescéncia das formas ceto e

enol foram obtidos através de deconvolucao espectral das curvas de emissao de fluorescéncia.

158. Fery-Forgues, S.; Lavabre, D.J. J. Chem. Educ. 1999, 76, 1260.
159. Demas, J.N.; Crosby, G.A. J. Phys. Chem. 1971, 75, 991.
160. Melhuish, W.H. J. Phys. Chem. 1969, 51, 1856.
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