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RESUMO 
 

Titulo: Síntese de Benzimidazóis a partir da Condensação do Citronelal e outros 
aldeídos com 1,2-fenilenodiamino, utilizando SiO2/ZnCl2 e em Meio Livre de 
Solvente 
Autor: Luiz Gustavo Dutra 
Orientadora: Profª. Drª. Raquel Guimarães Jacob 
 

 Neste trabalho foi realizado o estudo da condensação entre o citronelal e 

1,2-fenilenodiamino na presença de SiO2/ZnCl2 (25%) e em meio livre de solvente. A 

reação foi realizada a temperatura ambiente, sob aquecimento convencional e sob 

irradiação de Microondas utilizando forno doméstico e científico (Esquema 1). Em 

todos os casos, foi possível observar a formação do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-

[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol através da ciclização da diimina 

intermediária gerada in situ. A metodologia foi estendida a outros aldeídos, o que 

permitiu a obtenção de vários benzimidazóis 1,2-dissubstituídos com rendimentos 

que variaram entre 65 e 92 %. 

 

64 69a, 69c-j

R = C6H5, C3H7, C4H9, 3-CH3C6H5, 4-CH3OC6H5 
        2-CH3OC6H5, (E)-C6H5CH=CH, 2-Furil,

NH2

NH2

+ RCHO
SiO2/ZnCl2 (25%)

t.a. or MO N

N
R

R1a, 1c-j

 
 

Esquema 1 
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Abstract 
 
Titule: Synthesis of Benzimidazoles from the Condensation of Citronellal and 
other aldehydes with 1,2-fenilenodiamine, using SiO2/ZnCl2 and Solvent Free 
Autor: Luiz Gustavo Dutra 
Academic Revisor: Profª. Drª. Raquel Guimarães Jacob 
 
 

This work was the study of condensation between Citronellal and 1,2-

phenylenediamine in presence of SiO2/ZnCl2 (25%) and solvent-free environment. 

The reaction was carried out at room temperature, under conventional heating and 

irradiation of a domestic microwave oven and using scientific (Diagram 1). In all 

cases, it was possible to observe the formation of 2 - [(R) -2,6-dimetileptil-5-enyl]-1-

[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enyl]-1H-benz[d]imidazole by cyclization of the intermediate 

diimino generated in situ. The methodology was extended to other aldehydes, which 

allowed the taking of several benzimidazoles 1,2-dissubstituides with incomes 

ranging between 65 and 92%. 

 

 

64 69a,69c-j

R = C6H5, C3H7, C4H9, 3-CH3C6H5, 4-CH3OC6H5 
        2-CH3OC6H5, (E)-C6H5CH=CH, 2-Furil,

NH2

NH2

+ RCHO
SiO2/ZnCl2 (25%)

r.t. or MW N

N
R

R1a, 1c-j

 
 

Scheme 1 
 

 

 

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PELOTAS. 

PROGRAMA DE PÓS-GRADUAÇÃO EM QUÍMICA . 

Master Dissertation in Chemistry. 

Pelotas, January, 2009. 

  VIII



  IX

Índice 
 

AGRADECIMENTOS. ................................................................................................. VI 

RESUMO.....................................................................................................................VII 

Abstract ...................................................................................................................... VIII 

Índice........................................................................................................................... IX 

Lista de Figuras........................................................................................................... XI 

Lista de Tabelas. .........................................................................................................XII  

1- Introdução..............................................................................................................01 

1.1- Uso do Citronelal em Síntese Orgânica .......................................................01 

1.1.1- Obtenção de Isopulegol .......................................................................02 

1.1.2- Síntese Total utilizando o Citronelal ....................................................03 

1.1.3- Reações com Aminas ..........................................................................08 

1.1.3.1- Condensação com Aminas Aromáticas.......................................09 

1.1.3.2- Condensação com Aminas Alifáticas ..........................................13 

1.2- Reações e Aplicações de 1,2-diaminos .......................................................18 

1.2.1- Obtenção de 1,5-Benzodiazepínicos ...................................................18 

1.2.2- Obtenção de Benzimidazóis-1,2-dissubstituídos .................................20 

1.2.3- Aplicações de benzimidazóis na Química Medicinal ...........................23 

2- Objetivo..................................................................................................................25 

3- Apresentação e Discussão dos Resultados .......................................................26 

3.1- Condensação do citronelal com 1,2-fenilenodiaminos .................................26 

3.1.1- Condensação do citronelal com 1,2-fenilenodiamino a temperatura 
ambiente .............................................................................................26 

3.1.2- Condensação do citronelal com 1,2-fenilenodiamino sob aquecimento 36 

4- Conclusões e Considerações Finais...................................................................45 

5- Parte Experimental................................................................................................46 

5.1- Materiais e Métodos.....................................................................................46 



  X

5.1.1- Espectroscopia de Ressonância Magnética Nuclear ...........................46 

5.1.2- Espectrometria de Massas. .................................................................46 

5.1.3- Rota-evaporadores. .............................................................................46 

5.1.4- Bomba de Auto-Vácuo.........................................................................47 

5.1.5- Solventes e Reagentes........................................................................47 

5.1.6- Forno de Microondas Doméstico. ........................................................47 

5.1.7- Forno de Microondas Cientifico. ..........................................................47 

5.2- Procedimentos Experimentais......................................................................48 

5.2.1- Procedimento Geral para a obtenção do Citronelal a partir do Óleo 
essencial de Citronela .........................................................................48 

5.2.2- Procedimento Geral para a preparação do Suporte Sólido SiO2/ZnCl248 

5.2.3- Procedimento para a Calibração do Forno de Microondas Doméstico 49 

5.2.3.1- Procedimento para a Calibração da Potência por Nível 
(determinação da potência real)..................................................49 

5.2.3.2- Procedimento para a Calibração da distribuição da potência no 
interior do forno de microondas...................................................50 

5.3-  Procedimento Geral para a obtenção de benzimidazóis-1,2-dissubstituído 
a Temperatura Ambiente.............................................................................51 

5.4- Procedimento para a obtenção 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-
dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 67a utilizando irradiação em forno 
de Microondas Doméstico...........................................................................52 

5.5- Procedimento para a obtenção da 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-
dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 67a utilizando irradiação em forno 
de Microondas Científico.............................................................................52 

5.6- Procedimento para a obtenção do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-
dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 67a utilizando aquecimento 
convencional. ..............................................................................................53 

6- Espectros Selecionados.......................................................................................54 

7- Referências............................................................................................................59 

 

 



  XI

Lista de Figuras 

 

Figura 1. Enatiômeros do Citronelal .............................................................................01 

Figura 2. (−)-Isopulegol 2 e (−)-mentol 3 ......................................................................02 

Figura 3. Diterpenóides Ciclopentano metilado ...........................................................07 

Figura 4. Imina 50.........................................................................................................14 

Figura 5. Diastereoisômero (1R,1´R, 2R) 56 ................................................................15 

Figura 6. Conformação semi-cadeira da imina (R)-55 do isômero Trans .....................15 

Figura 7. Estereoquímica da Imina 58 ..........................................................................17 

Figura 8. Espectro de RMN 1H do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-
6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 67a em CDCl3 a 400 MHz.................................................28 

Figura 9. Espectro de RMN 13C do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-
dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a em CDCl3 a 50 MHz.................................29 

Figura 10. Espectro de DEPT 135° do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-
dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a em CDCl3 .................................................30 

Figura 11. Espectro de RMN 2D HMQC 1H -13C do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-
[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a em CDCl3. ...................................31 

Figura 12. Ampliação 1 do espectro de RMN 2D HMQC 1H -13C do 2-[(R)-2,6-
dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a em CDCl3....32 

Figura 13. Ampliação 2 do espectro de RMN 2D HMQC 1H -13C do 2-[(R)-2,6-
dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a em CDCl3....32 

Figura 14. Mecanismo de formação de benzimidazóis-1,2-dissubstituído utilizando 
SiO2/ZnCl2 e com solvente água deuterada ..................................................................34 

Figura 15. Mecanismo de formação de benzimidazóis-1,2-dissubstituídos utilizando 
SiO2/ZnCl2 .....................................................................................................................35 

Figura 16. Distribuição da Potência no interior do forno de Microondas .....................50 

 

 



  XII

Lista de Tabelas 
 

 

Tabela 1: Rendimentos obtidos a partir das iminas provenientes do (R)-citronelal 1a.
..................................................................................................................................17

Tabela 2: Dados de Espectrometria de Massas do composto 69a...........................33 

Tabela 3: Estudo da concentração do ZnCl2 no suporte sólido (SiO2) a t.a..............36 

Tabela 4: Estudo da potência do microondas utilizando o suporte sólido (SiO2/ZnCl2 
(25 %)). .....................................................................................................................37 

Tabela 5: Estudo da quantidade de suporte sólido (SiO2/ZnCl2 (25 %)) a 418 W. ...37 

Tabela 6: Estudo da concentração do ZnCl2 no suporte sólido (SiO2) a 418 W. ......38 

Tabela 7: Síntese de 1H-benzo[d]imidazóis-1,2-dissubstituídos em meio livre de 
solvente. ....................................................................................................................40 

Tabela 8: Dados de RMN 1H dos 1H-benzo[d]imidazóis-1,2-dissubstituídos obtidos.
..................................................................................................................................43 

Tabela 9: Calibração do Forno de Microondas Doméstico Panasonic – modelo 
Piccolo NN-S42BK. ...................................................................................................50 

Tabela 10: Distribuição da Potência no Forno de Microondas Doméstico Panasonic 
– modelo Piccolo NN-S42BK.....................................................................................51 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



1-Introdução 
 

Cada vez mais o progresso mundial está baseado no desenvolvimento 

sustentável.1 A tendência para a Química Verde é bastante forte, na qual a filosofia 

principal visa substituir os processos químicos que geram problemas ambientais por 

alternativas menos poluentes ou não-poluentes. É necessário encontrar fontes 

alternativas para as matérias-primas que a indústria utiliza, e uma estratégia neste 

sentido é o uso de fontes renováveis (biomassa). O nosso grupo de pesquisa vem 

atuando nos últimos anos na síntese de compostos, contendo átomos de 

calcogênios, com a utilização de fontes renováveis de matérias-primas e de suporte 

sólido em meio livre de solvente.  

Como continuação de nossos estudos para a utilização destes protocolos, 

planejou-se estudar a condensação entre (R)-citronelal-1a, presente no óleo 

essencial de citronela (Cymbopogon nardus (L) Rendle) e 1,2-fenilenodiaminos. 

Como o citronelal é um reagente amplamente utilizado em síntese orgânica,2a nesta 

revisão da literatura, escreveremos alguns exemplos da sua versatilidade sintética, 

bem como da sua reação com aminas primárias.2b-2d  

 
1.1 - Uso do Citronelal em Síntese Orgânica 
 

Os óleos essenciais fornecem uma grande variedade de compostos 

(terpenos e terpenóides) que podem ser utilizados como matéria-prima em síntese 

orgânica, levando à obtenção de compostos com possíveis atividades biológicas. 

Um exemplo desses compostos é o citronelal (3,7-dimetil-oct-6-enal, Figura 1) um 

monoterpeno, predominantemente formado pelo metabolismo secundário das 

plantas. 

CHO

(R)-1a

CHO

(S)-1b  
Figura 1. Enatiômeros do Citronelal. 
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O isômero R é isolado por um sistema de destilação sob pressão reduzida 

ou por extração a partir do óleo de citronela (Cymbopogon nardus (L) Rendle). A 

produção anual de óleo de citronela, que contém 40-50% de citronelal, é de cerca de 

2300 toneladas. Um total de 2000 toneladas de (R)-citronelal foi produzido no ano de 

2003 pelo Takasago International Co. (Processo Takasago) a partir do mirceno.3 

Alguns trabalhos descrevem a biotransformação do citronelal em compostos 

de aplicação industrial,3 assim como no metabolismo de organismos vivos.4  Além de 

seu uso como importante commodity na indústria de fragrâncias o citronelal é 

empregado como um reagente muito versátil, que pode ser utilizado com muita 

eficiência para introduzir um novo centro estereogênico em estruturas mais 

complexas e, além disto, é barato e facilmente disponível. A seguir, iremos mostrar 

alguns exemplos que ilustram a utilização do citronelal em síntese orgânica. 

 

1.1.1 - Obtenção de Isopulegol 
 

O (−)-isopulegol 2 é um importante intermediário na produção industrial 

(Processo Takasago) do (−)-mentol 3 (Figura 2), o qual é empregado largamente em 

produtos farmacêuticos, agroquímicos, cosméticos, creme dental, goma de mascar e 

aromatizantes de banheiros.5,6,7,8  Como somente o (−)-isopulegol tem 

características para uma configuração correta do 3, é possível efetuar uma síntese 

com alta estereosseletividade. 

 

OH OH

2 3  
Figura 2. (−)-Isopulegol 2 e (−)-mentol 3. 

 

A ene-ciclização do (R)-citronelal 1a para a obtenção do isopulegol é 

realizada através de várias metodologias. Ocorre com 100% de economia atômica e 

o resultado é a formação de quatro esteroisômeros: (−)-isopulegol 2, 

neoisoisopulegol 4, neoisopulegol 5 e isoisopulegol 6 (Esquema 1).9 Embora (−)-
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isopulegol seja economicamente mais importante, estes isômeros são também 

intermediários em síntese total assimétrica.10  

 

CHO

(R)-1a

OHOH OH OH

2 4 5 6  

Esquema 1. Isômeros do isopulegol a partir da ene-ciclização do (R)-citronelal 1a. 

 

O citronelal puro pode ser convertido ao (−)-isopulegol por aquecimento 

entre 130 e 200 °C10,11-17 ou sob a ação da luz ultravioleta.18 A ciclização térmica é 

acelerada por carbono ativado,12 sílica gel,13,19 terra diatomácea dopada com SiO2, 

óxidos metálicos,14 ácido bórico,15 sulfato de Níquel com fluxo de H2,16 ou catalisador 

de Cu−Cr e Cu−Cr−Mn.17 O primeiro método descrito para a catálise ácida da ene-

ciclização do (R)-citronelal 1a, emprega ácido sulfúrico aquoso.20-24 No entanto, este 

protocolo não é eficiente para a síntese do (−)-isopulegol, devido à grande 

quantidade de subprodutos, especialmente cis- e trans-ρ-mentano-3,8-dióis 7-10 que 

são formados por uma ciclização concorrente (Esquema 2). Estes glicóis, podem ser 

utilizados como repelentes de insetos,24 possuindo também importância econômica. 

 

CHO

(R)-1a

OHOH OH OH

7 8 9 10

OH OH OH OH

H2SO4 dil.

 
Esquema 2. Isômeros do p-mentano-3,8-dióis a partir da ciclização do (R)-citronelal 1a.  

 
1.1.2 - Síntese Total utilizando o Citronelal 
 

A partir da década de 90, começaram a ser utilizados como materiais de 

partida diversos produtos naturais, principalmente na preparação de feromônios de 

insetos e outras classes de compostos naturais, contendo centros estereogênicos 
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com a presença de metila. Assim, o citronelal possui requisitos que o tornam um 

importante reagente em síntese total, pois apresenta baixo custo, alta 

disponibilidade e versatilidade para síntese assimétrica de compostos quirais.25 

Dessa forma, faremos uma breve abordagem sobre o uso do citronelal em síntese 

total, onde é usado para o controle absoluto da estereoquímica, na posição da 

metila, do produto quiral. 

Inicialmente, citamos a obtenção do feromônio de comunicação do 

Camponotus vagus, o composto (11R,17S)-11,17-dimetilentriacontano 11, o qual foi 

obtido com alta pureza enantio- e diastereoisomérica, a partir do (R)-citronelal 1a, 

por meio de uma síntese convergente (Esquema 3).26  

 

CHO

(R)-1a
OH

10

OTs
10

13

a b c

OHC

OTs
10

PPh3Br
5

I

II
OTs

4 10

4 etapas, 54%

OH

(R)-12

128

e

d

11
(11R,17S)-11,17-dimetilentriacontano  

Esquema 3. Reagentes e condições: (a) CH3(CH2)11Br, (CH2Br)2 (10 %), Mg, 

Tetrahidrofurano (THF), 0,9 h, 70 °C, 97 %; (b) p-TsCl, Piridina, 0-25 °C, 95 %; (c) (1) O3, 

CH2Cl2, -78°C, Sudan Red 7B; (2) DMS, -78 para 25°C, 98%; (d) n-BuLi, THF, -78 para 25 °C, 

30 %; (e) (1) LiAlH4, NaH; (2) H2, Pd/C (5 %), 78 %. 

 

Esta síntese foi realizada a partir de dois fragmentos, tendo como material 

de partida o (R)-citronelal 1a para o fragmento I e o (R)-citronelol 12 para o 

fragmento II. Na primeira etapa, para a preparação do fragmento I, foi adicionado o 

brometo de dodecilmagnésio ao composto 1a, obtendo uma mistura racêmica de 
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álcoois 13, com um rendimento aproximadamente de 97 %. Após, mantendo o 

centro estereogênico no carbono três do citronelal, ocorreu a tosilação e a ozonólise, 

formando assim o fragmento I, com rendimento de 93 %, nas três etapas.  

A olefinação por Wittig do aldeído I com a fosforana, gerada pelo fragmento 

II, levou ao (11R,17S)-11,17-dimetilentriacontano 11, com um rendimento total de 

21%, a partir do (R)-citronelal 1a, através de seis etapas. A mesma estratégia, 

descrita no Esquema 3, foi empregada na síntese do (11S,17R)-11, sendo este 

também, um feromônio de comunicação entre insetos do gênero C. vagus.27 Neste 

caso, foi utilizado o (S)-citronelal 1b e o (S)-citronelol, como precursores dos 

fragmentos I e II, respectivamente. 

O uso do feromônio de atração sexual (ciclopentanóides) dos afídios 

representa um método alternativo no controle do inseto. Além disso, a necessidade 

de elucidação estrutural cria uma demanda, em larga escala, na síntese 

estereosseletiva dos ciclopentanóides. Dessa forma, a técnica usada na preparação 

deste composto, realizada por Schreiber (Esquema 4),28 foi a cicloadição [4+2] 

intramolecular do aldeído com o diidropirano.  

 

OH
a

(S)-14

CHO

(S)-1b

OH

CHO
15

b c

O

N
C6H5

O

OH

O

O

d e

16  
Esquema 4. Reagentes e condições: (a) Piridina, complexo SO3, Dimetilsulfoxido (DMSO), 

Et3N, 97  %; (b) SeO2, C4H3OOH, 43 %; (c) CH3NHC6H5, Peneira Mol. 4 Å, 67 %; (d) TsOH, 

THF/H2O (1:1), 86 %; (e) AgNH3, Celite, benzeno sob refluxo, 60 %.  

 

Para a produção da nepetalactona 16, foi usado o (S)-citronelal 1b, sendo 

este obtido da oxidação do (S)-citronelol 14. Assim, quando o (S)-1b foi oxidado pelo 
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dióxido de selênio, o 8-oxo-citronelal 15, foi formado com um rendimento de 47 %, e 

convertido ao 16 em mais três etapas.  

O citronelal é também, um reagente útil na preparação de compostos 

cíclicos e policíclicos. A seguir, será apresentada uma rota sintética do 

metilciclopentanóide, a qual é desenvolvida a partir do (R)-citronelal 1a, em que se 

tem a necessidade de um centro assimétrico específico (Esquema 5).29  
 

CHO

(R)-1a 17

a

OH

18

b

O

O c

CHO

19

O

O
d

CHO

e

OCHO

 
Esquema 5. Reagentes e condições: (a) 2-bromobut-1-eno, Mg, THF, 15 °C, então 1, t.a.,     

7 h, 100 %; (b) 1- Piperidinilciclohexanocarbonitrilo (PCC), CH2Cl2, acetato de sódio, 2 h, 71 

%; (c) (1) O3, CH2Cl2/EtOH, - 78 °C; (2) (CH3)2S, t.a., 5 h, 47 %; (d) Ác. acético glacial, 

piperidina, benzeno, refluxo, 20 min.; (e) (1) O3, CH2Cl2, - 78 °C, 20 min.; (2) (CH3)2S, t.a., 4 h, 

47 %. 

 
O composto 19 (4-metilciclopenteno-1,2-substituído) é opticamente ativo e 

foi preparado a partir do (R)-citronelal 1a pelo tratamento com o reagente de 

Grignard derivado do 2-bromobut-1-eno resultando em uma mistura de 

diastereoisômeros do álcool alílico 17. Após, efetuou-se o tratamento com o 

clorocromato de piridínio, em que se obteve, com a fácil oxidação do álcool, a 

dienona 18, sendo esta transformada em 19 por mais três etapas. É possível obter o 

outro enantiômero, com a utilização do (S)-citronelal 1b como material de partida. 

 Como podemos observar, o uso do (R)-citronelal 1a representa uma 

estratégia eficiente na preparação de compostos cíclicos e policíclicos,30 pois estes, 

contém substituintes que permitem a conversão de um simples enantiômero para um 
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diterpenóide de configuração absoluta. Esses compostos são precursores altamente 

hábeis, para diversos diterpenóides com a presença do ciclopentano metilado,31 

(Figura 3) como exemplos: Tigliano 20, Latirano 21 e Jatrofano 22. 

 

 

222120  
Figura 3. Diterpenóides Ciclopentano metilado. 

 

Outro exemplo da aplicação do citronelal em síntese total, é a sua utilização 

na preparação de compostos acíclicos quirais, contendo o grupo metila.32 O R-(+)-

Metopreno 24, um composto opticamente ativo, foi obtido a partir do (R)-citronelal 

1a, em uma rota sintética que envolve seis etapas (Esquema 6).33 O intermediário 

chave (6R)-6,10-dimetil-undeca-1,9-dien-4-ol 23, foi obtido a partir da reação do (R)-

citronelal 1a com o cloreto alílico de magnésio. 

 

CHO

(R)-1a

a b c

OH
23

OH O

d

O

O

e

O

O
OMe

24  
Esquema 6. Reagentes e condições: (a) CH2=CHCH2MgCl, Et2O, 20 °C, 15 h, 79%; (b) O2, 

PdCl2, CuCl, DMF, H2O; (c) TsOH, Na2SO4, benzeno, refluxo, 1 h, 60%; (d) brometo de 

isoproxietinilmagnésio, (CH3CH2)2O, -10 °C, Argônio, 3 h, depois 20 °C, 1 h, 80%; (e) (1) 

Hg(OAc)2, MeOH, 5 °C, 1 h, depois 20 °C, 24 h; (2) NaBH4, 0 °C, aq. NaOH, 70%. 

 

  7



Como pode ser visto, o citronelal representa um composto altamente versátil 

em síntese orgânica, pois demonstra ser um reagente útil na realização de distintas 

rotas sintéticas totais, na preparação do isopulegol, além de diversos outros tipos de 

síntese, por exemplo: iminas quirais e hidrazonas;34a hexaidro-2,1-

benzioxazolinas;34b hexaidrocanabinóis;34c 1,7-dienos quirais;34d derivados de 

imidazóis;34e entre outras. Além disso, como é obtido de fontes renováveis, pode ser 

considerado “um reagente verde”, biodegradável, de baixo custo e não-tóxico. 

 

1.1.3 – Reações com Aminas 
 

A reação de condensação entre um aldeído e uma amina primária leva à 

formação de uma imina, também chamada de base de Schiff. 

As iminas e seus derivados são biologicamente importantes e apresentam 

grande utilidade como intermediários sintéticos.35 As iminas são intermediários 

chaves em muitas reações enzimáticas e sinteticamente, elas são precursores 

versáteis para produtos naturais e medicinais, em particular para a preparação de 

aminas quirais, heterociclos e β-aminoácidos.36 

 

R H

O
+    H2NR' R C

OH

H

N R'

H R

H

N R' + H2O

 
 

A química das iminas é bastante similar à de aldeídos e cetonas.2a As 

iminas podem sofrer, entre outras,35 reações de redução, de adição nucleofílica e 

também podem ser utilizadas como dienófilos ou azadienos em reações imino-Diels-

Alder.2b A adição nucleofílica assimétrica ao grupo imino permite a obtenção de 

aminas quirais com grande potencial biológico. 2c A reação do citronelal com aminas 

primárias permite a obtenção de citroneliliminas que podem ser isoladas ou geradas 

in situ.  Entretanto, a presença de uma dupla ligação no carbono 6 da cadeia do 

citronelal permite que as N-arilcitroneliliminas, sofram diferentes transformações, 

levando por exemplo, a produtos de ene-ciclização ou de reação imino-Diels-Alder 

intramolecular.2d   
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1.1.3.1- Condensação com Aminas Aromáticas 
 

As octaidroacridinas (OHAs) 25 e 26 são uma classe de compostos com 

propriedades farmacológicas muito interessantes, como agentes antidepressivos, 

agentes anticolesterase, sedativo,37 além de atuar como inibidor das secreções do 

ácido gástrico.38 Uma síntese eficiente delas é a partir da condensação do (R)-

citronelal 1a com N-Arilaminas 27 (Esquema 7). Esta reação imino-Diels-Alder, 

catalisada por ácido de Lewis, possui uma grande economia atômica para as OHAs, 

com altos rendimentos, em todos os casos e 100% de estereosseletividade. 

 

CHO

(R)-1a

NH2

R

R1
N

R

R1 H

H
H

N

R

R1 H

H
H

27 25 26
 

Esquema 7. Octaidroacridinas a partir do citronelal e N-Arilaminas. 

 

A transformação descrita no Esquema 7 pode ser catalisada por SnCl4,39 

Cr(CO)3,40 peneira molecular,41 BiCl342 , TiCl343, Yb(OTF)3.44 Recentemente, nosso 

grupo descreveu uma metodologia muito simples e ambientalmente correta para a 

preparação de 1,2,3,4,4a,9,9a,10-octaidroacridinas 25 e 26.45 Esta metodologia 

considera a reação imino Diels-Alder do (R)-citronelal 1a e aminas 27 na presença 

de SiO2/ZnCl2 (10%) como catalisador sob condições livres de solvente e irradiação 

de microondas. A reação ocorre de forma fácil, limpa e altamente seletiva, com 

resultados comparados aos obtidos por métodos convencionais. Este protocolo 

verde também foi aplicado para a reação entre anilina e óleo essencial bruto de 

citronelal (contendo 40-50% de (R)-citronelal 1a). O produto foi obtido com 79% de 

rendimento junto com geraniol, citronelol, acetato de geraniol e outros constituintes 

do óleo que não sofreram modificações. 

Yadav J. S. e col. descreveram a síntese de OHAs utilizando bmimBF4 como 

líquido iônico (L.I.) reciclável.46 Neste estudo foi obtido, preferencialmente o 

diastereoisômero trans na maioria dos exemplos realizados (Esquema 8).  
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CHO

(R)-1a

NH2

R

R1
N

R

R1 H

H
H

27 26

15 min. 3,5h

N N BF4

bmimBF4 (3 mL)

 
 Esquema 8. Obtenção de Octaidroacridinas utilizando L. I. 

Recentemente, Lenardão E. J. e col.47 também descreveram uma 

metodologia muito simples e ambientalmente correta para a preparação de 

1,2,3,4,4a,9,9a,10-octaidroacridinas 25 e 26 utilizando como catalisador dessa 

reação o L. I. de selênio ([FBESe]BF4), a temperatura ambiente e sob irradiação de 

Microondas. Essa metodologia se mostrou eficiente devido a alta estabilidade, a 

facilidade na preparação e a baixa viscosidade desse L.I. 

Em 1995, Laschat e col. estudaram a condensação entre o 3-metilcitronelal 

32  e várias arilaminas substituídas e diaminas aromáticas buscando verificar a 

influência dos substituintes na formação dos produtos de ciclização e de bis-

ciclização hetero-Diels-Alder.48 De acordo com as investigações realizadas 

anteriormente, ácidos de Lewis catalisam as ciclizações de N-ariliminas e complexos 

de cromo η49-(iminoareno),49,39 indicando que substituintes elétron-atratores no anel 

aromático devam favorecer a ciclização, devido ao aumento da eletrofilicidade do 

grupo imino. Portanto, as para- e a orto-anilinas substituídas 28-31 foram tratadas 

com o 3-metilcitronelal 32 na presença de peneira molecular 4Å e a conversão foi 

monitorada por espectroscopia de Ressonância Magnética Nuclear de Hidrogênio 

(RMN 1H) e por Cromatografia Líquida de Alta Eficiência (CLAE) (Esquema 9).  

 

NH2

X

CHO

32

28  X =  4-NO2
29         4-CO2Me
30         4-CF3
31         2-CF3

Peneir. Molec. 4A°,
CH2Cl2, 25°C, 24h

N

X

33      NR  
34      97%
35      88%
36      95%

HN

X

H

H

HN

X

37       75%  
38       90%
39       89%
40       NR

41       8%  
42       6%
43       6%

 
Esquema 9. Obtenção de octaidroacridinas e produtos de hetero-ene-ciclização. 
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Foi observado que a reação é fortemente dependente do tipo de peneira 

molecular utilizada. Quando foi utilizada peneira molecular pulverizada, as anilinas 

28-31 formaram as iminas puras 34-36 com rendimentos quantitativos, após 15 min. 

A p-nitroanilina, no entanto, não foi convertida na imina 33. Porém a reação do 

composto 28 na presença de uma peneira molecular em grânulos, resultou na 

formação de uma mistura de isômeros da octaidroacridina 37 (75%) junto com o 

produto de monociclização 41 (8%) como um subproduto. A formação do composto 

41 pode ser explicada pela reação hetero-ene da N-arilamina 33. Apesar de vários 

ácidos de Lewis catalisarem reações hetero-ene de N-benziliminas,50-52 ainda não 

havia sido descrito na literatura, a reação análoga com N-ariliminas. A formação do 

produto hetero-ene nestas ciclizações catalisadas por ácido de Lewis foi inesperada 

porque, em estudos anteriores com a (ο-toluidina)tricarbonil de cromo,48 o 

correspondente produto hetero-ene não foi observado, embora o grupo tricarbonil de 

cromo possa ativar o anel aromático comparativamente ao efeito de um grupo nitro. 

Quando o p-metilaminobenzoato 29 foi tratado com peneira molecular em 

grânulos, o produto de cilcização 38 (90%) e o produto ene 42 (6%) foram obtidos. 

Sob circunstâncias similares p-trifluorometilanilina 30 formou os produtos 39 (89%) e 

43 (6%). Em contraste, ο-trifluorometilanilina 31 formou uma mistura da imina 36 e 

somente um pouco do produto de ciclização 40 (74:26) sob as mesmas condições. A 

baixa tendência da imina 36 ciclizar pode ser devido ao impedimento estérico do 

substituinte na posição orto. 

No mesmo trabalho,48 os autores estudaram a condensação do                 

3-metilcitronelal 32 com 1,3-fenilenodiamino 44 e 1,4-fenilenodiamino 45. Nos dois 

casos, as diaminas foram convertidas nas correspondentes diiminas 46 e 47 com 

98% de rendimento (Esquema 10).  

 



NH2

NH2

CHO

32

Peneir. Molec. 4A°,
CH2Cl2, 25°C, 24h

N
N

H
N

H

H

44    1,3-
45    1,4-

2

46    98%
47    98%

2 MeAlCl2

N
H

H

H

48    53%

+

N

H

H

N

H

H

49    47%  
Esquema 10. Reação do metilcitronelal 32 com 1,3- e 1,4- fenilenodiaminas 44 e 45. 

 

Entretanto, somente a diimina 47 ciclizou na presença de ácido de Lewis, formando 

o produto de bisciclização 48 e uma quinonadiimina 49 (Esquema 10). Os autores 

não souberam explicar se o produto 49 é formado durante a etapa de ciclização ou 

após, através da oxidação diamina 48. 

Com base nos diversos exemplos estudados, Laschat e col.48 chegaram as 

seguintes conclusões: primeiro, embora todas as diaminas com dois grupos amino 

no mesmo anel aromático possam ser convertidas nas correspondentes diiminas, 

utilizando peneira molecular pulverizada, não foi possível convertê-las, em uma 

única etapa, nos produtos de bisciclização. Isto mostra que a presença de um 

segundo grupo imino no anel aromático diminui a reatividade do primeiro, 

necessitando de uma forte ativação com ácido de Lewis para o produto de 

bisciclização ser obtido. Segundo, os dois grupos amino precisam estar 

posicionados o mais afastado possível um do outro, para que não ocorra um 

impedimento estérico desfavorável. A formação do grupo imino requer apenas 

quantidades catalíticas de ácido, enquanto que a ciclização requer fortes condições 

ácidas porque a amina formada é mais básica que a imina de partida. Desta forma o 

produto compete com o material de partida pelo catalisador ácido. 
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1.1.3.2- Condensação com Aminas Alifáticas 
  

Baseados em alguns trabalhos da literatura que descreviam a ciclização 

catiônica induzida pelo grupo imino,53,54 Demailly e Solladie estudaram a indução 

assimétrica durante a ciclização de iminas quirais, catalisada por ácido.55 Desta 

forma foi possível discutir a facilidade que a função imino tem em introduzir um 

centro quiral no esqueleto de polienos através de um grupo quiral ligado ao 

nitrogênio. Essa indução assimétrica pode variar de 36% a 65% de acordo com a 

natureza da estrutura monocíclica ou bicíclica. 

Explorando a possibilidade de usar o grupo imino para iniciar uma ciclização 

de um polieno, Demailly e Solladie consideraram primeiramente a aldimina 50 

derivada do 5-metilexen-5-al 51 e da benzilamina 52 (Esquema 11).55 Essa reação 

ocorre na presença de SnCl4 durante 24h e a amina secundária cíclica  53  foi obtida 

com 75% de rendimento. Depois da debenzilação e hidrogenação da dupla vinílica, 

uma mistura de cis e trans-3-metilcicloexilamina 54 foi obtida e facilmente 

identificada por comparação em Cromatografia em Fase Gasosa (CG).56,57 

CHO

NH2

51 52 50

N

CH2C6H5

SnCl4 75%

H
N CH2C6H5

NH2

5354

Pd - C

 70   :   20
cis      trans  

Esquema 11. Reação de obtenção de amina cíclica 

 

Finalmente, depois da debenzilação a estereoquímica cis/trans das aminas 

54 foi determinada por CG e comparada com amostras autênticas, onde a 

configuração absoluta do isômero em maior quantidade (cis) foi deduzida a partir 

das rotações ópticas conhecidas dos derivados da acetamida.  

Estes resultados mostram primeiramente, a forte regiosseletividade durante 

a formação da dupla ligação e a posição exocíclica fortemente favorecida (88% em 
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um caso e 100% em outro). Este resultado poderia ser compreendido pela formação 

de um carbocátion terciário que leva à formação preferencial de uma dupla ligação 

endocíclica, favorecida termodinamicamente. Esta regiosseletividade pode ser 

melhor compreendida através de um mecanismo completamente concertado 

proposto por Andersen58,59 para as ciclizações catiônicas dos aldeídos e aplicado no 

caso do composto 50 (Esquema 12). 

 

H

N

RSnCl4

H
H

H

  
Esquema 12. Mecanismo concertado de ciclização do composto 50. 

 

A enantiosseletividade da ciclização da aldimina 50 pode ser explicada por 

um modelo estereoquímico, a partir deste mecanismo pericíclico concertado 

(Esquema 12) e a conformação preferida pela imina tendo H1 coplanar com Ha 

(Figura 4). Esta conformação foi deduzida por análise de Ressonância Magnética 

Nuclear de Hidrogênio (RMN 1H). Na imina, o próton H1 tem um triplete em 7,8 ppm 

(J = 4,5Hz). Também aparece um sinal em forma de multiplete em 7,7 ppm 

resultando num acoplamento com H2 e H3 e também acoplando com Hb que é 

consistente com o estudo conformacional de Karabatsos.60 Nessa conformação as 

duas faces diastereotópicas da dupla ligação da imina é distinguível pela presença 

de um grupo metil ou de um grupo fenil. 

 

N

H1

H2 H3

C6H5Hb

Ha

46  
Figura 4. Imina 50. 
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Depois de estudar a ciclização de iminas alifáticas quirais, os autores 

estudaram a formação de dois centros quirais durante o processo de ciclização. A 

ciclização da imina (R)-55, derivada do 3-metilcitronelal 32, levou à formação da 

amina cíclica 56 (Esquema 13), com 84% de rendimento. Este produto tem uma 

dupla ligação que pode ser caracterizada por RMN 1H através do sinal de dois 

prótons vinílicos em 4.76 e 4.84 ppm sem evidência alguma da presença de um 

isômero com uma ligação dupla tetrassubstituída. 

 

CHO
N

H

N
H

H

C6H5

SnCl4

32 (R)-55 56

H2

Pd/C NH2

57, trans  
Esquema 13. Ciclização da imina derivada do 3-metilcitronelal 32. 

 
 A ciclização catalisada por ácido da imina (R)-55, levou à formação somente 

do isômero trans que tem uma dupla ligação metilênica e com uma pureza 

enantiomérica de 36%. O diastereoisômero obtido predominantemente foi o 

(1R,1´R,2R)-56 (Esquema 13 e Figura 5). A regiosseletividade da dupla ligação 

formada está de acordo com o mecanismo concertado proposto anteriormente.  

 

H
N H

H

H

C6H5

51  

Figura 5. Diastereoisômero (1R,1´R, 2R) 56. 
 

No estudo de obtenção da imina (R)-55 foi verificado que o mecanismo 

envolvido é pericíclico, o que explica a formação exclusiva do isômero trans, assim 

como a relação enantiomérica. Na conformação semi-cadeira (Figura 6), a formação 

do isômero cis exigiria da dupla ligação do azometino ou do grupo do isopropilideno, 

uma orientação pseudoaxial, conduzindo às interações desfavoráveis (um grupo 
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isopropil em uma posição axial em um cicloexano monossubstituído é 

desestabilizado por aproximadamente 2 kcal/mol no que diz respeito à orientação 

equatorial). 

 
CH3

CH3

H

CH3

NH

HH

H

H3C

C6H5

R N

H

CH3

CH3

H H

H

 
Figura 6. Conformação semi-cadeira da imina (R)-55 do isômero trans. 

 

 Demailly e Solladie também estudaram a ciclização de iminas preparadas a 

partir do (R)-citronelal (1a), para completar o estudo sobre a importância da 

conformação semi-cadeira, agora com a cadeia olefínica contendo um centro quiral 

(Esquema 14). 

CHO

(R)-1a

CH2

52

NH2

N CH2 C6H5

SnCl4
75%

R
58

N
H

CH2 C6H5

59

H

CH3

H
H2N
i-Pr

H

5

2

1

1R,2S,5R mentilamina

60

H

CH3

NH2

H
i-Pr

H

5

2

1

1S,2S,5R neomentilamina

62

H

CH3

H
H2N

H

i-Pr

5

2

1

1R,2R,5R neoisomentilamina

61

 
Esquema 14. Ciclização de iminas a partir do Citronelal. 

 

A ciclização da imina 58, preparada a partir da benzilamina 52 e (R)-

citronelal 1a, levou à formação da amina 59 com 75 % de rendimento. A dupla 

ligação metilênica, foi caracterizada por RMN 1H, e os dois prótons vinílicos 

apresentaram deslocamento químico em 4,82 ppm, sem evidência alguma da 

presença de um isômero com dupla ligação tetrassubstituída. Depois da redução e 
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da debenzilação foi obtida uma mistura de aminas conhecidas 60-62 (Esquema 14) 

identificada por CG e comparada com o material comercial.  A configuração absoluta 

do isômero obtido em maior quantidade 60 foi deduzida a partir de rotações óticas 

dos cloridratos conhecidos.61  

Os resultados da ciclização a partir do (R)-citronelal 1a estão listados na 

Tabela 1 e também as iminas que contêm um centro quiral vizinho ao nitrogênio. Em 

cada caso a mentilamina é o isômero predominante e a presença de um segundo 

centro quiral no nitrogênio não muda significativamente a relação diasterioisomérica. 

A indução assimétrica é controlada totalmente pelo centro quiral proveniente da 

cadeia do (R)-citronelal 1a e é independente da quiralidade do substituinte (R) ligado 

ao nitrogênio (Tabela 1). 

O modelo semi-cadeira mostra que a formação das mentilaminas é 

energeticamente favorecida, pois os grupos isopropilideno, azometino e metil do 

centro quiral (C 3) estão numa posição pseudoequatorial (Figura 7).  

 
Tabela 1. Rendimentos obtidos a partir das iminas provenientes do (R)-citronelal 1a. 

Indução  
Assimétrica, % R Rend. % % 60 % 61 % 62 

C1 C2

CH2C6H5 75 73 9 18 64 (R) 82 (S) 
CH3

C6H5
H  

70 75 10 14 71 (R) 80(S) 

C6H5

CH3
H  

70 75 9 16 68(R) 82(S) 

  

 

R N

H

CH3

H

H H

H

H

CH3

H

N

H

HC6H5

H

CH3
H

H

H

1 2
3

 
Figura 7. Estereoquímica da Imina 58. 
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Para que houvesse algum efeito competitivo de um grupo quiral no 

nitrogênio, invertendo a estereoquímica da ciclização, seria necessária uma 

orientação axial. Entretanto, esta orientação seria altamente energética e, portanto, 

desfavorável para o grupo metil no centro quiral da cadeia. Outro aspecto 

interessante, é a formação de aproximadamente 25% de aminas 61 e 62 com a 

configuração cis entre os átomos de Carbono 1 e 2 (Esquema 14). De acordo com a 

estereoquímica estudada, a formação destes estereoisômeros requereria ou o grupo 

isopropilideno ou a função do azometino em uma orientação axial e esta 

conformação seria mais estável que a imina 58, devido à ausência de um grupo 

gem-dimetil. 

 

1.2 – Reações e Aplicações de 1,2-diaminos 
 

Diaminas vicinais ocorrem largamente em produtos naturais e apresentam 

muitas aplicações em química de coordenação e na química medicinal, em particular 

na quimioterapia. Elas também têm encontrado uma crescente aplicação em 

síntese, principalmente como auxiliares quirais e ligantes metálicos em síntese 

assimétrica catalítica.62 A seguir serão descritos alguns exemplos que ilustram a 

versatilidade destes compostos. 
 

1.2.1 – Obtenção de 1,5-Benzodiazepínicos  
 

O aumento contínuo na resistência das drogas, a falta de agentes 

quimioterápicos novos, a toxicidade de agentes existentes e a crescente 

contaminação pelo vírus HIV, tornam urgente a busca por novos agentes anti-HIV. 

Clark, R.L. e colaboradores63 identificaram que compostos 1,5-benzodiazepínicos 63 

constituem uma classe estrutural que possui essas propriedades. Além disso, os 

1,5-benzodiazepínicos são muito utilizados como agentes anticonvulsivos, 

analgésicos, sedativos, antidepressivos, hipnóticos e antiinflamatórios.64-67  

Devido a sua vasta aplicação farmacológica e a grande importância que as 

reações de condensação têm para a química, a obtenção de benzodiazepínicos tem 

se intensificado nos últimos anos.68,69 Os 2,3-Diidro-1H-1,5-benzodiazepínicos 63 

são sintetizados pela condensação de 1,2-fenilenodiamina e vários compostos 

carbonílicos, em meio livre de solvente e na presença de Yb(OTf)3
70, MgO/POCl371, 



Sc(OTf)3.72 Kumar e col. estudaram o uso de AgNO3
73 como um método eficiente na 

síntese de benzodiazepínicos. Mantendo a mistura do 1,2-fenilenodiamino 64 com 

uma cetona 65 e uma quantidade catalítica de nitrato de prata (Esquema 15), sob 

agitação constante e a temperatura ambiente, verificou-se a formação do produto, 

com rendimentos entre 84-99%. 

AgNO3

NH2

NH2

6364

NH2

NH2

30 min. t.a.

O

CH3R1

N

H
N CH3

CH3

R

65

R1 = Alquila, Arila; R2= H, Alquila  
Esquema 15. Síntese de benzodiazepínicos 63 em meio livre de solvente. 

 

 Para a síntese dos benzodiazepínicos, foi proposto um mecanismo em que a 

reação de condensação envolve uma ciclização intramolecular imina-enamina 

promovida pelo AgNO3, como mostrado no Esquema 16. O par de elétrons de um 

dos grupos NH2 do 1,2-fenilenodiamino ataca o carbono do grupo carbonila da 

cetona, formando o intermediário diimina 66. O deslocamento 1,3 do hidrogênio 

ligado a grupo metilênico, ocorre para formar o outro tautômero, a enamina 67, que 

posteriormente sofre a ciclização formando um anel de 7 membros. 
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H
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H
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Esquema 16. Mecanismo proposto para a síntese de benzodiazepínicos 63. 

  19



1.2.2 – Obtenção de Benzimidazóis-1,2-dissubstituídos  
 

Os benzimidazóis constituem uma classe de compostos de grande 

importância na química medicinal, pois apresentam ampla atividade 

farmacológica.74a Eles têm sido usados como anti-histamínicos, antiparasíticos, 

antitumorais, fungicidas, imunossupressores, antivirais e como agentes 

anticonvulsionantes. Eles também podem ser utilizados como ligantes em síntese 

envolvendo catálise assimétrica.74b Muitos métodos para a síntese destes 

heterocíclos são encontrados na literatura. A maioria faz uso de solventes orgânicos 

voláteis e envolve a síntese em fase sólida partindo de o-nitroanilinas75 ou a 

condensação de 1,2-fenilenodiaminos com derivados de ácido carboxílico,76 

aldeídos77 e haletos de alquila.77g Alternativamente, tem sido utilizada a N-arilação 

intramolecular de o-haloanilinas catalisada por paládio e cobre.78 Mais 

recentemente, metodologias limpas tem sido descritas, incluindo condições livre de 

solventes77a-d, com o uso de água76,77e-f e de líquido iônico como solventes verdes.74a  

Partindo do 1,2-diamino é possível obter benzimidazóis-1,2-dissubstituídos 

69 utilizando como solvente água e como catalisador sílica em ácido sulfúrico 

(Esquema 17).77e A formação do benzimidazol monossubstituído 70 pode ocorrer em 

alguns casos pela condensação do 1,2-fenilenodiamino com aldeído seguido da 

oxidação do diidrobenzimidazol intermediário. 

 

NH2

NH2

R2CHO
SiO2/H2SO4

Água, t.a. N

N
R2

R2

N

N
R2

64 68 69 70

H

 
Esquema 17. Síntese de benzimidazol-1,2-dissubistituído em água a temperatura ambiente. 

 

O produto 69 é obtido através de reações tandem iniciada com a formação do 

dibenzilideno-1,2-fenilenodiamino que ao ser ativado pelo catalisador gera o 

intermediário polar 71. Este intermediário possibilita o fechamento do anel através 

de um ataque nucleofílico entre os grupos imino. Em seguida ocorre a eliminação do 

catalisador seguida da migração 1,3 de hidreto, formando o produto 69 (Esquema 

18). 
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Esquema 18. Mecanismo proposto da síntese de Benzimidazois-1,2-dissubstituído. 

 

Recentemente, Ravi, V. e col.77f também descreveram uma metodologia muito 

simples e ambientalmente correta para a preparação de benzimidazóis-1,2-

dissubstituidos 69 a partir de 1,2-fenilenodiamino 64. A reação ocorre a temperatura 

ambiente, utiliza água como solvente e a Zn(Prolina)2 como catalisador. Essa 

metodologia se mostrou eficiente devido a alta seletividade na síntese desses 

compostos a partir de vários aldeídos aromáticos, a utilização de um Ácido de Lewis 

eficiente como catalisador e a facilidade na preparação, no custo e a reciclagem do 

complexo de Zn(Prolina)2. 

Para esta reação foi proposto um mecanismo (Esquema 19) na tentativa de 

visualizar a ocorrência de reações tandem. Inicialmente, o oxigênio da carbonila se 

coordena ao centro metálico ácido 72 e em seguida ocorre a formação da imina com 

a prolina 73. Em seguida, o par de elétrons de um dos nitrogênios do 1,2-

fenilenodiamino realiza um ataque nucelofílico ao carbono imínico 73, levando a 

formação do dibenzilideno-1,2-fenilenodiamino 74, fazendo com que ocorra o 

fechamento do anel de cinco membros de forma concertada, com a transferência 1,3 

do hidreto e a posterior desprotonação para levar a formação do benzimidazol-1,2-

dissubstituído 69.  
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Esquema 19. Mecanismo proposto da síntese de Benzimidazóis-1,2-dissubstituídos catalisado 

por Zn(Prolina)2. 
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1.2.3 – Aplicações de benzimidazóis na Química Medicinal 
  

Os benzimidazóis são compostos com notável eficácia e seletividade no que 

diz respeito a sua atividade inibitória das bactérias. Extensos estudos bioquímicos e 

farmacológicos confirmaram que estas moléculas são eficazes no combate a vários 

microorganismos.79,800 Alguns compostos que possuem fragmentos de 

benzimidazóis inibem a biossíntese do ergosterol, presente na membrana celular 

dos fungos. Eles possuem atividade antibacteriana, antifúngica, e também atividade 

antiviral.81-84 Este sistema de anéis está presente em várias drogas com ação 

antiparasitária e antitumoral,85,86 e ainda a estrutura dos benzimidazóis é parte do 

nucleotídio da vitamina B12 e do núcleo de algumas drogas, tais como agentes 

vermífugos.  

Duas novas arquiteturas supramoleculares helicoidais foram construídas 

formando complexos de cobalto (II) (75) e complexos do cobre (II) (76) de 1-[metil (5-

metil-2-furil)]-(5-metil-2-furil)benzimidazol (Esquema 20) com uma estrutura 

cristalina, que foram estabilizados por interações intra e intermolecular π-π entre os 

anéis benzimidazólicos. Esses compostos se mostraram importantes intercaladores 

de DNA e antivirais.87 
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NN

ClCl

NN
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O

O

O
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NN

ClCl

NN

O

O

O

O

 
 Esquema 20. Complexos de Cobalto (II) e Cobre (II) de Benzimidazóis-1,2-dissubstituído. 

 

Göker, H. e col desenvolveram uma série de novos benzimidazóis-1,2-

dissubstituidos que possuem atividade antimicrobiana.88 Foram sintetizados e 

avaliados in vitro a atividade antibactericida diante de Staphylococcus aureus, 

Enterococcus faecalis, Escherichia coli, e sua atividade antifúngica diante do 
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Candida albicans, com uma concentração entre 0.78 - 0.39 µg/mL os compostos 77 
e 78 (Esquema 21) tiveram uma eficácia acima de 50%. 

77

N

N

HN

NH

Cl

Cl

78

N

N

HN
Cl

Cl

 
Esquema 21. Compostos derivados de Benzimidazóis-1,2-dissubstituídos com atividade 

antibactericida e antifúngica. 
 

 

 
. 
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2- Objetivo 
 

Com base nos trabalhos descritos na literatura, o objetivo deste trabalho é 

estudar a condensação do citronelal com 1,2-diaminos, em meio livre de solvente, 

utilizando SiO2/ZnCl2 como catalisador e irradiação de microondas. Esta reação tem 

a possibilidade de seguir um ou vários caminhos que poderão levar aos diferentes 

produtos mostrados no esquema abaixo. 

 

CHO

(R)-1a

NH2

NH2 N

N
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H
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N

N

N

NH2
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N

H
N

N
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Benzimidazol-1,2-dissubstituído

 
 

 Após estabelecer as melhores condições reacionais pretende-se estender a 

metodologia a outros 1,2-diaminos substituídos e 3,4-diaminopiridinas e a outros 

aldeídos alifáticos e aromáticos. 

 
 
 
 
  25



  26

3- Apresentação e Discussão dos Resultados 
 

Devido ao contínuo interesse do nosso grupo de pesquisa no 

desenvolvimento de novas metodologias baseadas na química sustentável, na 

aplicação do citronelal em síntese orgânica e pela possibilidade de formação de 

potenciais fármacos, o presente trabalho propôs estudar a condensação entre o (R)-

citronelal 1a e outros aldeídos com 1,2-fenilenodiaminos. A seguir, serão 

apresentados e discutidos os resultados obtidos durante a realização deste estudo.  

 
3.1. Condensação do citronelal com 1,2-fenilenodiaminos 
 
O citronelal (R)-1a e o 1,2-fenilenodiamino 64 foram os materiais de partida 

escolhidos para realizar os estudos de padronização desta reação, variando-se as 

condições reacionais. Após realizar a identificação do produto obtido e as melhores 

condições reacionais terem sido estabelecidas, passou-se a sistematização da 

reação com outros aldeídos e outros 1,2-fenilenodiaminos. 

  
3.1.1. Condensação do citronelal com 1,2-fenilenodiamino a 

temperatura ambiente 
 

Inicialmente, foi estudada a condensação do (R)-citronelal 1a com o 1,2-

fenilenodiamino 64 utilizando a metodologia desenvolvida por nosso grupo para a 

síntese de octaidroacridinas, porém a temperatura ambiente.45 Desta forma, uma 

mistura contendo 1,2 mmol de 1a, 1,0 mmol de 64 e 0,120g de SiO2/ZnCl2 (10 %) foi 

mantida sob agitação, a temperatura ambiente, por um período de 7h. Não foi 

observado o consumo total do citronelal. O produto obtido foi purificado por coluna 

cromatográfica e apresentou um rendimento de 29%. Ao ser analisado por RMN 1H 

(Figura 8), foi possível verificar que este produto era o 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-

1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a (Esquema 22).  



(R) -1a

SiO2/ZnCl2

NH2

NH2

CHO SiO2/ZnCl2

NH3

NH3

CHO

69a

t.a./ 7 h

64

N

N

 

Esquema 22: Síntese do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-
benzo[d]imidazol 69a em meio livre de solvente. 

 

A identificação deste produto foi realizada através das análises de 

Ressonância Magnética Nuclear de Hidrogênio (RMN 1H), RMN 13C, DEPT 135°, 

RMN-2D HMQC 1H-13C e Espectrometria de Massas de Alta Resolução as quais 

serão discutidas a seguir, separadamente. 

No espectro de RMN 1H (Figura 8), referente ao composto 69a observa-se 

nas faixas de 7,71-7,73 ppm um multipleto referente ao hidrogênio ligado ao C12, na 

faixa de 7,25-7,30 ppm observa-se um multipleto referente ao hidrogênio ligado ao 

C15 e na faixa de 7,19-7,23 ppm observa-se outro multipleto referente aos 

hidrogênios ligado aos C13 e C14 do anel aromático. Na região de 5,06-5,11 

observa-se um multipleto, referente aos dois hidrogênios vinílicos dos C4 e C23 e 

em 4,01-4,12 ppm observa-se um multipleto referentes a dois hidrogênios ligados 

aos C7 e C20. Em 2,86 ppm é observado um duplo dubleto com J = 14,8 Hz e 5,6 

Hz referente a um hidrogênio e em 2,65 ppm tem-se outro duplo dubleto com J = 

14,8 Hz e 8,8 Hz referente a um hidrogênio ligados aos carbonos 6 e 21, em 1,68 

ppm tem-se um singleto referente a três hidrogênios do C26, em 1,67ppm tem-se 

um singleto referente a três hidrogênios do C25 e em 1,59 ppm tem-se outro singleto 

referente a seis hidrogênios referentes aos C1 e C2 . Um dubleto é observado em 

1,03 ppm com um J = 6,0 Hz referente a três hidrogênios do C 27 e em 1,00 ppm 

observa-se um dubleto com um J = 6,0 Hz referente a três hidrogênios do C28 e na 

faixa de 1,20-2,24 um multipleto referente a 12 hidrogênios, sendo que 10 

hidrogênios estão ligados aos C5, C8, C18, C19, C22 os outros 2 hidrogênios estão 

ligados aos C6 e C21. Analisando o espectro de RMN 1H pode-se afirmar que os 
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sinais na região de 5,06-5,11 referente aos hidrogênios vinílicos, os sinais na região 

de 4,01-4,12 referentes aos hidrogênios ligados aos C7 e C20 e os sinais na região 

de 2,65-2,68 referente aos hidrogênios diastereotópicos ligados aos C6 e C21, foram 

determinantes para a caracterização desse produto como um benzimidazol. No 

entanto só foi possível confirmar com plena certeza a estrutura proposta a partir de 

outras análises, as quais serão discutidas logo em seguida.        
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Figura 8. Espectro de RMN 1H do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-
1H-benzo[d]imidazol 69a em CDCl3 a 400 MHz. 
 

No espectro de RMN 13C (Figura 9), referente ao composto 69a, podemos 

observar os sinais dos carbonos do anel aromático, em 142 ppm um sinal do C11, 

em 118,7 ppm um sinal do C12, em 121,1 e 121,3 ppm dois sinais referentes aos 

C13 e C14, em 108,7 ppm o sinal do C15 e em 134,4 ppm tem-se um sinal referente 

ao C16. O sinal referente ao C9 do imidazol observa-se em 153,6 ppm. O sinal em 

17,2 ppm é referente aos C2 e C25 das metilas e os sinais em 19,1 ppm e 19,2 ppm 

são correspondentes aos C27 e C28, em 24,9 ppm tem-se um sinal referente ao 

C22, em 25,1 ppm tem-se um sinal referente ao C1 e C26 das outras duas metilas, 

em 25,2 ppm tem-se um sinal referente ao C5, em 30,1 ppm tem-se um sinal 

referente ao C18, em 32,0 ppm tem-se um sinal referente ao C19, em 34,5 ppm tem-
  28
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se um sinal referente ao C6, em 36,4 ppm tem-se um sinal referente ao C8, em 36,8 

ppm tem-se um sinal referente ao C21, em 41,5 e 41,7 ppm tem-se dois sinais 

referente aos C7 e C20. Em 123,7 e123,9 ppm tem-se dois sinais referentes aos C4 

e C23 vinílicos, e em 131,0 e131,2 ppm tem-se dois sinais correspondentes aos C3 

e C24 aos outros dois carbonos vinílicos. A partir da análise de RMN P

13
PC foi possível 

identificar o C9 imidazólico com o sinal em 153,6 ppm, os C11 e C16 com sinal em 

142 e 134 ppm respectivamente do anel aromático, sendo que esses carbonos estão 

como ponte entre o anel imidazólico de 5 membros e o anel aromático de 6 

membros. Esses dados tiveram enorme contribuição para a elucidação da estrutura 

no que se refere a região nos anéis condensados. 
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Figura 9: Espectro de RMN P

13
PC do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-

1H-benzo[d]imidazol 69a em CDClB3 Ba 100 MHz. 

 

Na comparação com o espectro de DEPT 135° (Figura10), podemos 

identificar os sinais referentes aos carbonos metínicos (CH) e metílicos (CHB3 B), com 

amplitude negativa e os sinais dos carbonos metilênicos (CH B2 B), com amplitude 

positiva. Visto que nos espectros de DEPT 135° desaparecem os sinais referentes 
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aos carbonos quarternários, distiguimos os demais por comparação com o espectro 

desacoplado.  

 

 Figura 10: Espectro de DEPT 135° do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-
enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a em CDClB3 B 

 

No espectro de DEPT 135° (Figura 10), percebemos o desaparecimento dos 

sinais em 153,6 ppm referente ao C9 do anel imidazol, em 142,4 e 134,4 ppm 

referente aos C11 e C16 respectivamente, do anel aromático ligados ao anel 

imidazol e os sinais 131,2 e 131,0 ppm respectivamente, referentes aos C3 e C24 da 

dupla ligação. Observamos também, a presença de carbonos com amplitude 

negativa em 17,2; 19,1; 19,2; 25,1 ppm referentes aos C2 e C25, C27, C28, C1 e 

C26 além dos sinais 108,7; 118,7; 121,2; 121,3; ppm referentes aos C15, C12, C13, 

C14, do anel aromático e 123,7 e 123,9 ppm referente aos C4 e C23 da dupla 

ligação. Em 24,9; 25,2; 32,0; 34,5; 36,3; 36,8 ppm observamos os CH B2 Breferente aos 

C22, C5, C19, C6, C8, C21. Com essa análise foi possível identificar com precisão 

os CHB2 Balifáticos proveniente do citronelal e os carbonos quaternários (C9, C11, 

C16) que desapareceram do espectro em relação ao espectro de RMN P

13
PC. 
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No espectro RMN HMQC 2D P

1
PH- P

13
PC (Figura 11) foi possível correlacionar os 

núcleos de P

13
PC  com os hidrogênios diretamente ligados a eles, isto é, acoplamentos 

de uma ligação. Para ser objetivo vamos discutir os sinais mais representativos do 

composto 69a. Foi possível observar que o sinal na região de 7,71-7,73 ppm do 

espectro de P

1
PH correlaciona com o C na faixa em 118,7 ppm no espectro de P

13
PC 

referente ao C12, o sinal na região de 7,25-7,30 ppm correlaciona com o C na faixa 

de 108,7 ppm referente ao C15 e o sinal da região de 7,19-7,23 ppm correlaciona 

com os sinais de C da faixa 121,1 e 121,3 ppm referente aos C13 e C14 

caracterizando todos os sinais do anel aromático. O sinal na região de 5,06-5,11 

ppm correlaciona com o sinal no C na faixa 123,7-123,9 correspondentes aos C4 e 

C23 vinílicos e o sinal na região de 4,01-4,12 ppm correlaciona com os sinais de C 

na faixa de 41,5 e 41,7ppm referente aos C7 e C20. O sinal da região de 2,86 ppm 

correlaciona com o sinal de C na faixa de 34,5 referente ao C 6 e o sinal na região 

de 2,65 ppm correlaciona com o sinal de C na faixa de 36,8 ppm referente ao C21 

do sistema AB.  As figuras 12 e 13 são ampliações do espectro de RMN HMQC 2D 

P

1
PH- P

13
PC das faixas representativas para a caracterização do composto 69a. 

 
Figura 11: Espectro de RMN 2D-HMQC (100MHz) em CDClB3B do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-

enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a. 
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Figura 12: Ampliação1 do espectro de RMN 2D-HMQC (100MHz) em CDClB3B do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-

5-enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a. 

 

Figura 13: Ampliação 2 do espectro de RMN 2D-HMQC (100MHz) em CDClB3B do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-

5-enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a. 
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Adicionalmente a esses dados, foi realizada a análise de espectrometria de 

massas de alta resolução para o composto 69a, (Tabela 2) cujos dados corroboram 

com a estrutura proposta, feita anteriormente com base em dados de RMN.  Na 

Tabela 2 estão apresentados os dados de espectrometria de massas de alta 

resolução com o valor da massa calculada e o valor encontrado pela análise. 
 
Tabela 2: Dados de Espectrometria de Massas do composto 69a. 

Composto Formula  
Molecular 

Valor  
Calculado 

Valor 
Encontrado 

N

N

69a

 

 

 

CB26 BHB40 BNB2 

 

 

 

 

380,3191 

 

 

381,3364 

 

Há dois possíveis mecanismos que podem explicar a formação do 

benzimidazol 69a obtido. O primeiro, mostrado na Figura 14, está baseado na 

proposta de, Zelenin e col. P

89
P Neste caso, a formação do intermediário 80 permitiria, 

na presença de um solvente deuterado, como D B2 BO ou CHB3 BDO, a formação do 

produto 81 contendo deutério. O segundo mecanismo está baseado na proposta de 

Perumal e col. P

77
Pª (Figura 15) onde estaria ocorrendo um rearranjo da diimina 

intermediária 82 levando ao intermediário 84 que através da migração 1,3 de 

hidrogênio permitiria a obtenção do produto 69a, mesmo na presença de um 

solvente deuterado.        
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Figura 14. Mecanismo de formação de benzimidazóis-1,2-dissubstituído utlizando SiO B2B/ZnClB2B e com 
solvente água deuterada. 

 

Desta forma, para verificar qual o mecanismo seguido pela reação, a mistura 

de 2 mmol de (R)-Citronelal 1a com 1 mmol de 1,2-fenilenodiaminno e 0,120g de 

SiO B2 B/ZnClB2 B (25%) foi mantida sob irradiação de microondas, numa potência de     

418 W  utilizando 3 mmol de DB2 BO como solvente deuterante por 3 min. Ao final o 

produto 69a foi obtido com rendimento de 75% e a análise de RMN P

1
PH revelou não 

haver a presença de deutério na sua estrutura, ou seja, o hidrogênio que 

possivelmente seria trocado pelo deutério ainda permanecia na estrutura.  



  35

N

N

NH2

NH2

CHO2

N

N

N

N

Cl2Zn

ZnCl2

N

N

ZnCl2

H

64 1a

69a

82 83

84

Cl2Zn

 

Figura 15. Mecanismo de formação de benzimidazóis 1,2-dissubstituído utlizando SiO B2B/ZnClB2B. 
 

Segundo Perumal e col. P

77
Pª, a reação pode ocorrer através de reações tandem 

partindo da diimina 82 inicialmente formadas. Neste caso, a presença de ZnCl B2 B no 

meio reacional permitiria, através da complexação com um dos átomos de nitrogênio 

da diimina, a polarização do carbono do grupo imino, deixando-o eletrofílico 

(intermediário 83). Isto permite que o segundo grupo imino realize um ataque 

nucleofílico no carbono deficiente de elétrons, fazendo com que ocorra o fechamento 

de um anel de 5 membros 84. A formação de um carbocátion secundário permite um 

rearranjo que leva à regeneração da ligação π entre carbono e nitrogênio e a 

migração 1,3 de hidrogênio de uma maneira concertada, obtendo-se o 2-[(R)-2,6-

dimetileptil-5-enil]-1-[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a como 

produto da reação.  
Uma vez identificado o produto obtido, buscou-se melhorar o rendimento da 

reação. O primeiro passo foi aumentar a quantidade de citronelal, de 1,2 mmol 

utilizado inicialmente para 2 mmol, tendo em vista que pela estequiometria da 

reação, são necessários dois equivalentes de citronelal para um de 1,2-

fenilenodiamino 64. Desta forma, uma mistura contendo 2,0 mmol de 1a, 1,0 mmol 

de 64 e 0,120g de SiO B2 B/ZnClB2 B (10 %) foi mantida sob agitação, a temperatura 
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ambiente, por um período de 8h. O produto obtido foi purificado por coluna 

cromatográfica e apresentou um rendimento de 57%. Como não foi observado o 

consumo total do citronelal, foi realizado um estudo aumentando a quantidade do 

catalisador (ZnClB2 B) no suporte sólido, mantendo-se as mesmas condições 

reacionais. O resultado pode ser verificado na Tabela 3.  
 

Tabela 3: Estudo da concentração do ZnClB2B no suporte sólido (SiOB2B) a t.a. 

Linha Proporção 
SiO B2 B/ZnCl B2 B (%) Tempo (h) Rendimento (%) 

1 10 8 57 
2 15 8 70 
3 20 8 84 
4 25 8 85 
5 25 8,5 86 

 

Como pode ser visto, um aumento na quantidade do Ácido de Lewis elevou 

consideravelmente o rendimento do produto 69a. Concentrações superiores a 25% 

de ZnCl B2 B não modificaram muito o rendimento. Da mesma forma, quando a reação 

foi deixada por mais tempo sob agitação, não houve aumento significativo no 

rendimento, observando-se ainda que o citronelal não havia sido totalmente 

consumido.  

 
3.1.2. Condensação do citronelal com 1,2-fenilenodiamino sob 

aquecimento  
 

Na etapa seguinte do estudo procurou-se verificar o efeito da temperatura no 

rendimento da reação. A reação foi acompanhada por CCD e o tempo reacional foi 

determinado quando foi verificado o consumo total do citronelal. 

 Assim, foram misturados 2,0 mmol de 1a, 1,0 mmol de 64 e 0,120g de 

SiO B2 B/ZnClB2 B(25%). Esta mistura foi agitada sob aquecimento convencional (45° C) em 

banho de óleo. Após 4,5 h observou-se o consumo total do citronelal e o rendimento 

do produto 69a foi de 69%. A mesma reação foi realizada a 75° C e foi observado 

que após 2 h, o citronelal havia sido totalmente consumido e o rendimento foi de 

82%. Também foi observada, nos dois casos, a formação de subprodutos que não 

puderam ser identificados devido a se decomporem durante a purificação por coluna 

cromatográfica. Supõe-se que sejam produtos de decomposição dos compostos 

nitrogenados formados durante o aquecimento. 
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Tendo em vista a influência da temperatura no rendimento e no tempo 

reacional, passamos a estudar a reação sob irradiação de microondas. Para isto, 

inicialmente, foi utilizado um forno de microondas doméstico que foi calibrado 

conforme procedimento experimental (item 5.2.3, página 46).   

A mistura contendo 2,0 mmol de 1a, 1,0 mmol de 64 e 0,120g de 

SiO B2 B/ZnClB2 B(25 %) foi aquecida por microondas. Variou-se a potência do forno, 

buscando o consumo total do citronelal no menor tempo, para isto as reações foram 

acompanhadas por cromatografia em camada delgada. Os resultados estão 

resumidos na Tabela 4.  
 
 

Tabela 4: Estudo da potência do microondas utilizando o suporte sólido (SiOB2B/ZnClB2B (25 %)). 
Linha Potência (W) Tempo (min) Rendimento (%) 

1 280 2 60 
2 418 1,5 90 
3 575 1,5 63 
4 697 1,5 58 

 

Como pode ser visto na Tabela 4, podemos observar que ao usar uma 

potência de 280 W (Potência 5), a reação procedeu-se de forma mais rápida que a 

temperatura ambiente (7 h), obtendo o produto 69a com um rendimento de 60% 

após 2 minutos. Quando foi aumentada a potência do forno de microondas para 418 

W (Potência 6), a reação ocorreu ainda mais rapidamente (1,5 min.) e com 

rendimento de 90% (Linha 2, Tabela 2). Por fim, novos aumentos da potência 

acarretou na diminuição significativa do rendimento, provocada provavelmente pela 

decomposição a altas temperaturas. 

Em seguida, foi estudada a influência da quantidade do suporte/catalisador 

no rendimento da reação (Tabela 5). Foram mantidas a mesma potência do forno de 

microondas (418 W), a mesma proporção entre reagentes e a mesma concentração 

do Ácido de Lewis no suporte (25%). Foi possível observar que quantidades 

inferiores ou superiores a 0,120 g não aumentaram o rendimento da reação.  
Tabela 5: Estudo da quantidade de suporte sólido (SiO B2B/ZnClB2B (25 %)) a 418 W. 

Linha Quantidade (g) Tempo 
(min) Rendimento 73a (%) 

1 0,100 1,5 40 
2 0,110 1,5 68 
3 0,120 1,5 90 
4 0,130 1,5 70 
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Na etapa seguinte, foram mantidas as mesmas condições reacionais e 

variou-se a concentração do ZnClB2 B na SiO B2 B, conforme pode ser verificado na Tabela 

6. Ao utilizar SiO B2 B/ZnClB2 B (25%) houve um aumento considerável no rendimento 

(90%) (Linha 3, Tabela 6). Um aumento maior que 25%, semelhante ao observado a 

t.a., não aumentou o rendimento da reação.  

 
Tabela 6: Estudo da concentração do ZnClB2B no suporte sólido (SiOB2B) a 418 W. 

Linha Proporção 
SiO B2 B/ZnCl B2 B (%) Tempo (min) Rendimento (%) 

1 10 1,5 72 
2 20 1,5 81 
3 25 1,5 90 
4 30 1,5 88 

 

A reação descrita na linha 3 da Tabela 6 foi repetida e a temperatura final foi 

medida através de um termômetro, indicando 75 °C. O mesmo procedimento foi 

repetido sob aquecimento convencional, em que foi observado um tempo maior para 

o consumo completo dos materiais de partida (2 h) e com rendimento de 82%. 

  Buscando comparar a reação realizada em forno de microondas doméstico, 

a melhor condição reacional encontrada para o microondas doméstico (Linha 3, 

Tabela 6) foi reproduzida utilizando um forno de microondas científico. Para esta 

reação foi utilizado um tubo selado de 10 mL, em um reator monomodo, 

comercialmente disponível (CEM Explorer), com temperatura monitorada e 

transdutor de pressão não invasivo. A mistura de 2,0 mmol de 1a, 1,0 mmol de 64 e 

0,120g de SiO B2 B/ZnClB2 B(25 %) foi colocada em um tubo selado de 10 mL. O tubo foi 

fechado com um septo e colocado na cavidade do microondas, sendo irradiado com 

agitação, sob uma potência máxima de 300 W a uma temperatura de 75°C e 

pressão não-invasiva por 1,5 min. Após, a reação foi resfriada a temperatura 

ambiente e filtrada com acetato de etila (20,0 mL) e posteriormente rotaevaporada. 

O produto foi purificado por coluna cromatográfica de silicagel e foi obtido com 

rendimento de 92%, demonstrando que a reação pode ser conduzida sob irradiação 

em forno de micrrondas doméstico e também em forno de microondas científico, que 

os rendimentos do produto são semelhantes no mesmo tempo reacional. 

Após a determinação das melhores condições reacionais, o procedimento foi 

estendido a outros 1,2-diaminos como demonstrado no Esquema 23. Entretanto, 

quando a reação foi realizada com 1,2 - fenilenodiamino substituído e com  
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3,4-diaminopiridinas, observou-se a inesperada formação majoritária do isopulegol, o 

qual foi isolado e identificado. A formação dos produtos esperados, os benzimidazóis 

correspondentes, foi observada apenas em pequenas quantidades (traços) os quais 

só puderam ter sua formação identificada após a interpretação dos espectros de 

RMN P

1
PH. 

 

NH2

NH2

+
SiO2/ZnCl2 (25%)

t. a ou MO
CHO

O

O

N

NO

O

N

NH2

NH2

+
SiO2/ZnCl2 (25%)

t. a. ou MO
CHO

N N

N
R R

R = Br, Cl

 

Esquema 23: Síntese de Benzimidazóis 1,2-dissubstituído a partir de 1,2-fenilenodiamino 
substituído e 3,4-diaminopiridinas. 

 

 

Outros aldeídos foram estudados (1c-j) conforme mostrado na Tabela 7. 

Quando foram utilizados outros aldeídos, foi possível observar a diferença de 

reatividade entre estes e o citronelal. Enquanto o citronelal reagiu com 1,2-

fenilenodiamino a t.a. por 8 horas, a reação com outros aldeídos quer seja aromático 

ou alifático ocorreu entre 15 a 30 minutos, não necessitando de aquecimento. 
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64

R = C6H5, C3H7, C4H9, 3-CH3C6H5, 4-CH3OC6H5 
        2-CH3OC6H5, (E)-C6H5CH=CH, 2-Furyl,

NH2

NH2

+ RCHO
SiO2/ZnCl2 (25%)

t. a, MO N

N
R

R1a, 1c-j64 69a, 69c-j

R = C6H5, C3H7, C4H9, 3-CH3C6H5, 4-CH3OC6H5 
        2-CH3OC6H5, (E)-C6H5CH=CH, 2-Furil,

NH2

NH2

+ RCHO
SiO2/ZnCl2 (25%)

N

N
R

R1a, 1c-j

 

Esquema 24: Síntese de Benzimidazóis a partir da condensação do citronelal e outros 

aldeídos com 1,2-fenilenodiamino, utilizando SiOB2B/ZnClB2B e em meio livre de solvente.  

 
Tabela 7: Síntese de 1H-benzo[d]imidazóis 1,2-dissubstituídos em meio livre de solvente. 
Linha Aldeído Produto MétodoP

b
P RendP

a
P(%) Tempo 

1 CHO

1a  

N

N

69a

A 90 8h  

2 CHO

1a  

N

N

69a

 

B 90 1,5 min 

3 CHO

1a  

N

N

69a

 

C 92 1,5 min 
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Tabela 7: Síntese de 1H-benzo[d]imidazóis 1,2-dissubstituídos em meio livre de 
solvente.(continuação) 

4 CHO

1a  

N

N

69a

 

D 82 2h 

5 

CHO

1c  

N

N

69c
 

A 
72 15 min 

6 

CHO

1d  

N

N

69d

 

A 82 15 min 

7 

CHO

OCH3

1e  

N

N
OCH3

H3CO

69e

 

A 69 15 min 

8 

CHO

OCH3

1f  

N

N

OCH3

OCH3

69f

 

A 72 15 min 

9 

O CHO

1g
 

N

N O

O

69g

 

A 75 5 min 
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Tabela 7: Síntese de 1H-benzo[d]imidazóis 1,2-dissubstituídos em meio livre de 
solvente.(continuação) 

10 

CHO

1h
 

N

N

69h

 

A 65 15 min 

11 
CHO

1i
 

N

N

69i

 

A 82 30 min 

12 
CHO

1j
 

N

N

69j

 

A 78 30 min 

P

a
POs rendimentos foram determinados pelos produtos puros, que foram isolados por coluna 

cromatográfica (AcOEt/hexano) e identificados por RMN P

1
PH, P

13
PC. P

b
PMétodo A: As reações foram 

conduzidas a temperatura ambiente. Método B: A reação foi conduzida sob irradiação de microondas 

(300W) num Reator de Irradiação de Microondas Científico. Método C: A reação foi conduzida sob 

irradiação de Microondas Doméstico (418W). Método D: A reação foi conduzida sob aquecimento 

convencional de 75°C.  

 

Todos os compostos foram isolados, purificados em coluna cromatográfica, 

caracterizados por meio de análises de Ressonância Magnética Nuclear de 

Hidrogênio (RMN P

1
PH), conforme mostrado na Tabela 8, e comparado com os dados 

da literatura. P

77a,c
P  
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Tabela 8: Dados de RMN P

1
PH dos 1H-benzo[d]imidazóis 1,2-dissubstituidos obtidos. 

Composto RMN P

1
PH (CDCl B3 B), freqüência MHz δ (ppm) J (Hz) 

N

N

69c
 

(400 MHz); 7,85-7,89 (m, 1H); 7,68-7,71 (m, 2H); 

7,41-7,46 (m, 3H); 7,26-7,31 (m, 4H); 7,18-7,22 (m, 

2H); 7,05-7,10 (m, 2H); 5,42 (s, 2H) 

N

N

69d

 

(200 MHz) 7,85-7,89 (m, 1H); 7,55(s, 1H); 7,40-7,43 

(m, 1H); 7,15-7,33 (m, 7H); 6,85-6,91 (m, 2H); 5,37 

(s, 2H); 2,35 (s, 3H); 2,27 (s, 3H). 

N

N
OCH3

H3CO

69e

 

(400 MHz) 7,83 (d, J = 8,0 Hz, 1H); 7,63(d, J = 9,0 

Hz 2H); 7,20-7,30 (m, 1H); 7,20-7,21 (m, 2H); 7,02 

(d, J = 8,0 Hz, 2H); 6,96 (d, J = 8,0 Hz, 2H); 6,84 (d, 

J = 6,84 Hz, 2H); 5,37 (s, 2H); 3,84 (s, 3H); 3,77 (s, 

3H). 

N

N

OCH3

OCH3

69f

 

(200 MHz) 7,82-7,86 (m, 1H); 7,50-7,54 (m, 1H); 

7,17-7,29 (m, 5H); 6,98-7,06 (m,1H); 6,90-6,94 (m, 

1H); 6,68-6,82 (m, 3H); 5,25 (s, 2H); 3,75 (s, 3H); 

3,55 (s, 3H). 

N

N O

O

69g

 

(200 MHz) 7,80-7,85 (m, 2H); 7,63 (s, 2H); 7,46-

7,51(m, 2H); 7,22-7,31(m, 6H); 6,58-6,60 (m, 2H); 

6,22-6,28 (m, 3H); 5,62 (s, 3H). 

N

N

69h

 

(200 MHz) 7,78-7,83 (m, 1H); 7,55-7,59 (m, 2H); 

7,21-7,37 (m, 12H); 7,13 (s, 2H); 7,05 (s, 1H); 

5,02(d, J = 4,0 Hz, 2H). 
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Tabela 8: Dados de RMN P

1
PH dos 1H-benzo[d]imidazóis-1,2-dissubstituidos obtidos.(continuação) 

N

N

69i

 

(400 MHz) 7,71-7,73 (m, 1H); 7,26-7,30 (m, 1H); 

7,20-7,22 (m, 2H); 4,08 (t, J = 7,5 Hz, 2H); 2,85 

(t, J = 7,8 Hz, 2H); 1,87 (q, J = 7,8 Hz, 2H); 

1,77-1,81 (m, 3H); (1,47, sext, J = 15,0 Hz, 5H); 

0,98 (t, J = 7,3 Hz, 3H); 0,90 (t, J = 7,0 Hz, 3H). 

N

N

69j

 

(400 MHz) 7,71-7,73 (m, 1H); 7,27-7,30 (m, 1H); 

7,21-7,23 (m, 2H); 4,08 (t, J = 7,6 Hz, 2H); 2,83 

(t, J = 7,8 Hz, 2H); 1,92 (sext, J = 14,9 Hz, 3H); 

1,77 (sext, J = 15,1 Hz, 3H); 1,39 (sext, J = 14,6 

Hz, 3H); 1,06 (t, J = 7,5 Hz, 3H); 0,96 (t, J = 7,3 

Hz, 3H). 
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4- Conclusões e Considerações Finais. 
 
 Baseado nos objetivos propostos para este trabalho e analisando os 

resultados obtidos, podemos concluir que os mesmos foram atingidos. 

 O desenvolvimento do nosso trabalho durante o curso de mestrado permitiu 

a preparação de uma série de 1H-benzo[d]imidazóis-1,2-dissubstituídos. A formação 

desses produtos foi possível através da ocorrência de reações tandem a partir da 

diimina intermediária gerada in situ. Foi estudado diversos aldeídos aromáticos e 

alifáticos, incluindo o citronelal, sendo que a partir desse foi possível verificar a 

diferença de reatividade com relação aos demais aldeídos, onde a reação com o 

citronelal foi mais lenta a temperatura ambiente. Desta forma foi necessário o uso de 

aquecimento convencional (75°) e por microondas doméstico (418 W) e científico 

(300 W), utilizando SiO B2 B/ZnClB2B (25%) como suporte sólido, sendo os produtos 

obtidos de maneira simples e fácil. Para a identificação dos compostos foram feitas 

análises RMN P

1
PH, RMN P

13
PC, DEPT 135°, RMN 2D-HMQC e Espectrometria de 

Massas de Alta Resolução. 

 Além disto, na literatura existem vários métodos descritos para a obtenção 

destes compostos, mas foi desenvolvido uma nova metodologia que minimiza o uso 

de solventes orgânicos voláteis (VOCs), utiliza suporte sólido reciclável, e além da 

utilização de material de partida de fonte renovável, no caso do citronelal, e a 

diminuição dos tempos reacionais com o uso de irradiação de MO, são as principais 

vantagens desse estudo. 

 Por fim, podemos destacar a possibilidade desses compostos serem 

estudados como ligantes em complexos metálicos para obtenção de substâncias 

com atividade biológica e farmacológica. 
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5. Parte Experimental. 
5.1. Materiais e Métodos. 

 

5.1.1. Espectroscopia de Ressonância Magnética Nuclear. 
 

Os espectros de RMN P

1
PH e RMN P

13
PC foram obtidos em espectrômetros 

Bruker DPX, que operam na freqüência de 200 MHz e 400 MHz, (Departamento de 

Química - UFSM). Os deslocamentos químicos (δ) estão relacionados em parte por 

milhão (ppm) em relação ao padrão interno (TMS utilizado como padrão interno para 

os espectros de RMN P

1
PH e CDCl B3 B para os espectros de RMN P

13
PC), colocando-se 

entre parênteses a multiplicidade (s = singleto, d = dubleto, t = tripleto, q = quarteto, 

m = multipleto), o número de hidrogênios deduzidos da integral relativa e a constante 

de acoplamento (J) expressa em Hertz (Hz). 
 

5.1.2. Espectrometria de Massas. 
 

Os espectros de massas de alta resolução foram obtidos a partir de um 

aparelho de espectroscopia de massa de alta resolução de íon ciclotron com 

transformada de fourier de marca Bruker Daltonics 4,7 T (BioApex II)  (Departamento 

de Ciências Farmacêuticas – Ribeirão Preto – USP). 
 

5.1.3. Rota-evaporadores. 
 
Para remoção dos solventes das soluções orgânicas, foram utilizados: 

 Rota-evaporador Quimisul, modelo Q-344B2 de 1000 W. 

 Linha de Vácuo conectada ao rota-evaporador – Bomba D’água 

Ferrari, modelo IDB – 40, de 370 W, com rotação do motor de 3450 

rpm e com a presença de Trompa D’água. 
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5.1.4. Bomba de Auto-vácuo. 
 
Imediatamente após a remoção dos solventes através do rota-evaporador, 

os compostos forma submetidos novamente à pressão reduzida, produzido desta 

vez por uma Bomba de Auto-vácuo – Edwards, modelo E-2 M-8, para remoção 

completa do solvente. 

 

5.1.5. Solventes e Reagentes. 
 
Os solventes Hexano e Acetato de Etila (AcOEt) foram purificados por 

destilação fracionada. P

90
P Os reagentes restantes foram obtidos de fontes comerciais e 

utilizados sem prévia purificação. 

Os produtos foram purificados por cromatografia em coluna (CC), utilizando-

se gel de sílica 60 (230-400 mesh – MERCK) e, como eluente, um solvente ou 

mistura de solventes adequados. As placas de cromatografia em camada delgada 

(CCD) foram obtidas de fontes comerciais; Sílica G/UVB254 B (0,20 mm). Utilizou-se, 

como método de revelação, cuba de iodo, luz ultravioleta e solução ácida de 

vanilina. 

 

 5.1.6. Forno de Microondas Doméstico. 
 

O forno de microondas doméstico utilizado para o estudo da obtenção dos 

derivados de benzimidazóis 1,2-dissubstituídos foi da marca Panasonic – modelo 

Piccolo NN-S42BK. 

 

5.1.7. Forno de Microondas Científico 
  

 Foi utilizado um aparelho da marca CEM Explorer monomodo, com uma 

frequência magnética de 2450 MHz. A potência máxima é de 300W, com controle de 

temperatura de -80 a 300 °C  e agitação magnética in situ. 
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5.2. Procedimentos Experimentais    
 

5.2.1 - Procedimento Geral para a obtenção do Citronelal a partir do 
Óleo essencial de Citronela. 
 

 O (R)-citronelal 1a foi obtido através da destilação fracionada sob pressão 

reduzida do óleo essencial de citronela, produzido no Pólo Oleoquímico de Três 

Passos/UNIJUÍ e doado pelo Prof. Luiz Volney Viau. A destilação foi realizada, em 

linha de vácuo, utilizando-se uma bomba de alto vácuo com capacidade de atingir 

uma pressão mínima de 10 P

-2 
PmmHg. O aquecimento foi realizado em manta com 

agitação magnética e utilizou-se uma coluna Vigreux de 40 cm de comprimento e um 

balão de 100 mL de volume, contendo 75 mL do óleo bruto. Nestas condições, o 

citronelal foi obtido em bom rendimento e com alto grau de pureza.  

O citronelal destilou a 85 P

o
PC sob pressão de 9 mmHg, e foi analisado por 

Cromatigrafia em Camada Delgada. A comparação dos fatores de retenção do 

destilado com o fator de retenção dos padrões de citronelal permitiu a identificação.  

 
5.2.2 - Procedimento Geral para a preparação do Suporte Sólido 

SiO B2 B/ZnCl B2 B. 
 

A preparação do suporte SiO B2 B/ZnClB2 B (10%) foi realizada, diretamente em 

uma caçarola de porcelana (500 mL), onde foram adicionados 90g (1,5 mol) de SiO B2 B 

400 mesh, 10g (0,073 mol) de ZnCl B2 B P.A. e água deionizada (cerca de 30 mL), até 

formar uma papa. Em seguida, a mistura foi homogeneizada sob agitação magnética 

por 15 minutos e depois levada ao forno elétrico durante 3 horas a 60 °C para 

evaporar toda a água. Após secar, o suporte (1mol = 63,57g) foi ativado em 

temperatura de 150 °C por 15 horas na mufla e guardado em dessecador. Os 

suportes SiO B2 B/ZnClB2 B (15%), (20%) e (25%) foram preparados da mesma forma. Para 

o primeiro (SiO B2 B/ZnClB2 B 15%) foram utilizados 85g de SiO B2 B e 15g de ZnCl B2 B, para o 

segundo (SiO B2 B/ZnClB2 B  20%) 80g de SiO B2 B e 20g de ZnCl B2 Be para o último  (SiO B2 B/ZnCl B2 B 

25%) foi utilizado 75g SiO B2 B e 25g de ZnClB2 B.  
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5.2.3. Procedimento para a Calibração do Forno de Microondas 
doméstico. P

91
P 

 

Antes de realizar o estudo da obtenção dos derivados de benzimidazóis 1,2-

dissubstituídos, foi realizada a calibração da potência a cada nível (1 a 10) e da 

distribuição da potência no interior do forno microondas doméstico Panasonic – 

modelo Piccolo NN-S42BK.  

 

5.2.3.1. Procedimento para a Calibração da Potência por Nível 
(determinação da potência real). 

   
A calibração da potência do forno de microondas, nos seus 10 níveis, foi 

realizada utilizando-se um béquer de vidro com 1000 mL de água deionizada. O 

sistema foi irradiado no centro do prato giratório durante 120 s. A temperatura da 

água foi medida antes e depois da irradiação, calculando-se a diferença de 

temperatura. Foram realizadas 4 medidas para cada nível e a potência foi calculada 

utilizando-se a seguinte fórmula:  

 
                                     K. cp. m.  T 

 Potência  =  
                                            t 

Onde:  K = 4,184 Ws/cal 
             Cp = 1 cal/ g º C 
              m = massa em gramas 
              T = diferença de temperatura em º C 
              t = tempo de aquecimento em segundos 
 
Após calcular a média entre as 4 medidas obtidas para cada nível, chegou-se 

aos seguintes resultados para a potência real, que estão mostrados na Tabela 9: 
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Tabela 9: Calibração do Forno de Microondas doméstico Panasonic – modelo Piccolo NN-S42BK. 

Potência 
Nominal P

a
P 

Nível Potência calculada no 
cento do prato giratório 

150 W 1 34,8 W 
200 W 2 95,8 W 
300 W 3 148,2 W 
400 W 4 196,9 W 
500 W 5 280,0 W 
550 W 6 418,4 W 
650 W 7 548,0 W 
750 W 8 575,3 W 
800 W 9 610,1 W 
900 W 10/Jet 697,3 W 

P

a
P Potência fornecida pelo fabricante. 

 
5.2.3.2. Procedimento para a Calibração da distribuição da potência no 

interior do forno microondas. 
 

Para verificar a distribuição da potência no interior do forno, o prato giratório 

foi dividido em 9 raios concêntricos, distantes 1,9 cm, conforme Figura 16 abaixo. 

 

 
 
 
 
 
 

Figura 16: Distribuição da Potência no interior do forno de Microondas. 
 

Foram utilizados 4 béqueres de vidro de 50 mL, devidamente numerados (1 

a 4), contendo 25 mL de água deionizada e dispostos no prato giratório como 

mostrado acima. Os béqueres foram irradiados sob potência máxima nível (10/Jet), 

durante 30 s. A temperatura da água foi medida antes e depois da irradiação. Para 

determinar a potência usou-se a mesma fórmula descrita no item 3.2.5.1. (página 

anterior). Este procedimento foi realizado em duplicata para cada raio do prato 

giratório. No centro do prato foi colocado apenas um béquer e no raio 1 foram 

colocados 2 béqueres por vez. O resultado desta calibração pode ser observado na 

Tabela 10: 

1 2 3 4 5 6 7 8 9
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Tabela 10: Distribuição da Potência no Forno de Microondas doméstico Panasonic – modelo Piccolo 
NN-S42BK. 

Raio Potência (W)
Centro 196,9 

1 185,6 
2 196,9 
3 183,1 
4 196,1 
5 142,9 
6 185,6 
7 137,9 
8 142,9 
9 122,0 

 

A calibração do forno de microondas foi concluída, observando-se que a 

potência nominal difere bastante da potência real calculada no centro do prato, como 

está apresentado na Tabela 10. Além disto, a potência está ligeiramente mais 

concentrada no seu centro do que nas extremidades, conforme mostra a Tabela 9. 

 
5.3. Procedimento Geral para a preparação dos Benzimidazóis 1,2-

dissubstituídos a Temperatua Ambiente. 
 

Em um balão de duas bocas de 10 mL, munido de agitação magnética, foi 

adicionado 1,0 mmol de 1,2-fenilenodiamino e 2 mmol de aldeído. Logo em seguida, 

foi adicionado 0,120 g de suporte sólido (SiO B2 B/ZnClB2 B), conforme descrito na seção 

5.2.2.. A reação foi realizada a temperatura ambiente e acompanhada por CCD. 

Depois de transcorrido o tempo, variando de 5 min – 8h de reação, efetuou-se a 

extração com AcOEt (10 mL) e depois foi filtrado. O produto foi purificado por Coluna 

Cromatográfica, utilizando uma mistura de hexano/AcOEt (96:08), como eluente. 

Rend.: 65 – 90%. 
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5.4. Procedimento para a preparação do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-
[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a utilizando Microondas 
Doméstico. 
 

A preparação dos benzimidazóis 1,2-dissubstituídos foi realizada num vial 

de vidro de 20mL, onde foram adicionados 0,308g (2 mmol) de (R)-Citronelal (1a), 

0,108g (1 mmol) de 1,2-fenilenodiamino 64 e 0,120g de SiO B2 B/ZnClB2 B (25%). Em 

seguida, a mistura foi homogeneizada com um bastão de vidro e o frasco tampado 

com um septo de borracha, onde foi realizado o aquecimento por 1,5 minutos na 

potência de 418 W. Após este tempo, observou-se que o meio reacional adquiriu 

uma coloração escura. O produto, um líquido viscoso escuro, foi filtrado com cerca 

de 30 mL de acetato de etila, rotaevaporado e purificado por cromatografia em 

coluna de silicagel, utilizando como eluente uma mistura de hexano/acetato de etila 

(4%) A análise por CCD revelou a formação da benzimidazol, o que posteriormente 

foi confirmado por RMN P

1
PH. O rendimento da reação foi de 90%.   

 

5.5. Procedimento para a preparação do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-
[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a utilizando irradiação de 
Microondas Científico 
 

Foi utilizado um aparelho da marca CEM Explorer monomodo, com uma 

frequência magnética de 2450 MHz. A potência máxima é de 300 W, com controle 

de temperatura de -80 a 300 °C  e agitação magnética in situ. 

Em um tubo de 10,0 mL  foram colocados o (R)-citronelal 1a (2 mmol; 0,308 

g) e ο-fenilenodiamino 69a (1 mmol, 0,109g) em presença de SiO B2 B/ZnClB2 B (25%). O 

tubo foi fechado com um septo e colocado na cavidade do microondas, sendo 

irradiado com agitação, sob uma potência máxima de 300 W a uma temperatura de 

65°C e pressão não-invasiva por 1,5 min. Após a reação foi resfriada a temperatura 

ambiente e filtrada com acetato de etila (20,0 mL) e posteriormente rotaevaporada. 

Após o produto foi purificado em coluna cromatográfica e obtido um rendimento de 

92%. 
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5.6. Procedimento para a preparação do 2-[(R)-2,6-dimetileptil-5-enil]-1-
[(R)-3,7-dimetiloctil-6-enil]-1H-benzo[d]imidazol 69a utilizando aquecimento 
convencional. 
 

Em um balão de duas bocas de 10 mL, foi adicionado 0,308g (2 mmol) de 

(R)-Citronelal (1a), (1 mmol) de 1,2-fenilenodiamino 64 e 0,120g de SiO B2 B/ZnClB2 B 

(25%).  Logo em seguida, reação foi colocada sob aquecimento convencional em 

banho de óleo com uma temperatura final de 75° C e acompanhada por CCD. 

Depois de transcorrido o tempo de 2h da reação, efetuou-se a extração com AcOEt 

(10 mL) e depois filtrado. O produto foi purificado por CC, utilizando uma mistura de 

hexano/AcOEt (96:04), como eluente. Rend.: 82 %. 
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6. Espectros Selecionados. 
 

 
  

 
 
 
 
 
 
 
 

1.01.01.51.52.02.02.52.53.03.03.53.54.04.04.54.55.05.05.55.56.06.06.56.57.07.07.57.58.08.08.58.5

6.7  4.7  9.0  6.7  5.4 1.0 1.0 2.0 2.0  2.2  1.0  0.9 

N

N

69a

Espectro de RMN P

1
PH do composto 69a em CDCl B3B a 400 MHz 

1.01.01.51.52.02.02.52.53.03.03.53.54.04.04.54.55.05.05.55.56.06.06.56.57.07.07.57.58.08.0

2.3  2.4  2.5  5.0  3.2  2.2  1.0 

N

N

69c

 

 

Espectro de RMN P

1
PH do composto 69c em CDCl B3B a 400 MHz 
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0.00.00.50.51.01.01.51.52.02.02.52.53.03.03.53.54.04.04.54.55.05.05.55.56.06.06.56.57.07.07.57.58.08.0

3.1 3.0  1.8  1.7  6.8  0.9  0.9  0.9 

N

N

69d

 
 

Espectro de RMN 1H do composto 69d em CDCl3 a 200 MHz 

 

 

 

1.51.52.02.02.52.53.03.03.53.54.04.04.54.55.05.05.55.56.06.06.56.57.07.07.57.5

3.0 3.0 1.9  2.0  2.0  2.0  1.9  1.3  2.0  1.0 

N

N
OCH3

H3CO

69e

 
 

Espectro de RMN 1H do composto 69e em CDCl3 a 400 MHz 
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0.50.51.01.01.51.52.02.02.52.53.03.03.53.54.04.04.54.55.05.05.55.56.06.06.56.57.07.07.57.58.08.0

 1.0  1.1  5.2  1.3  1.0  2.9  1.9 3.0 3.0 

N

N

OCH3

OCH3

69f

 
 

Espectro de RMN 1H do composto 69f em CDCl3 a 200 MHz 

 

1.01.01.51.52.02.02.52.53.03.03.53.54.04.04.54.55.05.05.55.56.06.06.56.57.07.07.57.58.08.0

 3.0  3.0  1.5  6.6  1.5  1.5  1.4 

N

N O

O

69g

 
 

Espectro de RMN 1H do composto 69g em CDCl3 a 400 MHz 
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0.50.51.01.01.51.52.02.02.52.53.03.03.53.54.04.04.54.55.05.05.55.56.06.06.56.57.07.07.57.58.08.0

1.1  1.2  1.2  0.5  0.2  0.1  10.0  0.9  0.6  0.4 

N

N

69h

 

Espectro de RMN P

1
PH do composto 69h em CDCl B3B a 200 MHz 

0.50.51.01.01.51.52.02.02.52.53.03.03.53.54.04.04.54.55.05.05.55.56.06.06.56.57.07.07.57.58.08.0

 5.0  3.4  6.6  3.1  2.4 2.0 2.0  2.1  1.2  1.0 

N

N

69i

 

Espectro de RMN P

1
PH do composto 69i em CDCl B3B a 200 MHz 
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0.50.51.01.01.51.52.02.02.52.53.03.03.53.54.04.04.54.55.05.05.55.56.06.06.56.57.07.07.57.58.08.0

3.4 3.1  2.7  2.7  2.2 2.0 2.0  2.0  1.1  1.0 

N

N

69j

 

 

Espectro de RMN P

1
PH do composto 69j em CDCl B3B a 200 MHz 
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Baixar livros de Literatura
Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matemática
Baixar livros de Medicina
Baixar livros de Medicina Veterinária
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC
Baixar livros Multidisciplinar
Baixar livros de Música
Baixar livros de Psicologia
Baixar livros de Química
Baixar livros de Saúde Coletiva
Baixar livros de Serviço Social
Baixar livros de Sociologia
Baixar livros de Teologia
Baixar livros de Trabalho
Baixar livros de Turismo
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