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Defini¢ao inicial de compostos aromaticos:
compostos que tinham odor

OH CH;
OH OCH;
COOCH; OH
CHO CH(CH;),
Methyl 2-hydroxy- 4-Hydroxy-3-methoxy-  5-Methyl-2-(1-methyl-
benzoate benzaldehyde ethyliphenol
(Methyl salicylate, (Vanillin, vanilla flavor) (Thymol, thyme flavor)

oil of wintergreen flavor)

O tomilho (Thymus vulgaris) trata-se
de um subarbusto aromatico cultivado
do Oeste da Europa ao Sudeste da
Italia. Seu nome vem do grego, em
gue Thymus significa "oferecer através
da queima" e vulgaris "de presenca
frequente".

Gaultheria procumbens Vanilla planifolia
(Ericaceae) (Orchidaceae)



Reacoes de substituicao eletrofilica aromatica (SEAr)

Sintese de sulfamidas (sulfonamidas) (Gelmo, 1908)

SO5Na

© O(COCH 3),

NH,,

|

05

H,S0,
fu mega nte

NH, SEAr

SO;Na SO,d
PCl, [::::] NH 5
_— —_—
NHCOCH 5 NHCOCH 3
© Fe/H © HNO3/H SO,
SEAr

SO,NH,,

sulfonamida



Modo de acdo das sulfonamidas (sulfas) em bactérias

PABA (acido p-aminobenzdico)

Acido folico (do Latin folium (folha).
Sao fatores de crescimento de bactérias.

As sulfas sdo incorporadas no lugar do PABA (envolvidos na biossintese do acido
folico) em bactérias. Animais ndo sédo afetados porque ndo fazem tal biossintese e
incorporam o acido folico através da ingestao de alimentos.


http://en.wikipedia.org/wiki/File:Folic_acid.svg

Aplicacoes das reacoes de substituicao eletrofilica aromatica

O H CH2CH2N(CH3)2
|
cl N N

=R “C(CHa)s i h

7 Ohy Z cl
Generic name: bupropion chlorpheniramine
Trade names: Wellbutrin, Zyban antihistamine

antidepressant,

also used to reduce nicotine cravings

Herbicides were used
extensively during the
Vietnam War to defoliate

OCH,COOH Cl.__~__OCH,COOH
cr : :c1 o NF el

! 2,4-D 2,4,5-T
dense junglle s 'nw.e 2 ,4-dichlorophenoxy- 2,4,5-trichlorophenoxy-
concentration of certain acetic acid acetic acid
herbicide by-products in the e e ———— herbicide herbicide

(Source: U.S. Dept. of the Amny).

soil remains high today.

the active components in Agent Orange,
a defoliant used in the Vietnam War

Guerra do Vietham
1 de nov. de 1955 — 30 de abr. de 1975



Produtos intermediarios e polimeros derivados do benzeno

—b| Ethylbenzene * Styrana * Polystyrenes
isopropilbenzeno o
\celone Polycarbonates
Cumene # Bisphenol A F
* Epoxy rasins
Benzene Ej L T O O
HO OH
o Cyclchexane = Phendlic resins
Adipic acid - Mylon 6-6
Aniling
# Caprolactam Mylon &
Chlorobenzenes

= envolvem SEAr (reacdes de substituicdo eletrofilica aromatica)



http://en.wikipedia.org/wiki/File:Benzene_uses.png

BENZENE DERIVATIVES IN ORGANIC CHEMISTRY

A WIDE VARIETY OF IMPORTANT ORGANIC COMPOUNDS ARE DERIVED FROM BENZENE, BY REPLACING ONE OF THE HYDROGENS WITH A DIFFERENT FUNCTIONAL GROUP.
THEY CAN HAVE BOTH COMMON & SYSTEMATIC NAMES, WHICH CAN BE CONFUSING; HERE, COMMON NAMES ARE SHOWN PRIMARILY, WITH SYSTEMATIC NAMES SHOWN IN ITALICS.

. HALOGEN-CONTAINING . HYDROCARBON DERIVATIVES

) (o) O) (&

FLUOROBENZENE CHLOROBENZENE BROMOBENZENE IODOBENZENE
Fluorobenzene Chlorobenzene Bromobenzene lodobenzene
CHF cH.al CH.Br CH,I
©:CH3 HBCUCHB /©/CH3 OH

CH, HsC
ORTHO-XYLENE META-XYLENE PARA-XYLENE PHENOL
1,2-dimethylbenzene 1,3-dimethylbenzene 1,4-dimethylbenzene Hydroxybenzene
CSHH] CSH10 CSH10 CGHSOH
o NH, NO, N
: ~Ocn, ©/ @/ ©/
ANISOLE ANILINE NITROBENZENE BENZONITRILE
Methoxybenzene Aminobenzene Nitrobenzene Benzonitrile
C,H.,OCH, CHNH, C,HNO, CH.CN

OXYGEN-CONTAINING

©/CH3

TOLUENE

Methylbenzene
C7 HS

(0]
-

BENZOIC ACID

Benzenecarboxylic Acid
C,H.COOH

o)
©)J\NH2

BENZAMIDE

Benzamide
C,H,CONH,

CHj

iy

CUMENE

Isopropylbenzene

C9H12

BENZALDEHYDE

Benzenecarbaldehyde
C,H,CHO

Q-oH

BENZENESULFONIC ACID

Benzenesuifonic Acid
CH.SOH

NITROGEN-CONTAINING . SULFUR-CONTAINING

ETHYLBENZENE

Ethylbenzene
CSHW

ACETOPHENONE

1-phenylethanone
C,H,COCH,

NAPHTHALENE

Naphthalene
c'\ o HB

POLYAROMATICS

STYRENE

Vinylbenzene
CEHS

CH
@/‘LO/ 3

METHYL BENZOATE

Methyl Benzoate
CSH BOZ

99¢

ANTHRACENE

Anthracene
C,H

14 10

@ © COMPOUND INTEREST 2014 - WWW.COMPOUNDCHEM.COM | Twitter: @compoundchem | Facebook: www.facebook.com/compoundchem

Shared under a Creative Commons Attribution-NonCommercial-NoDerivatives licence.

SO0


https://www.compoundchem.com/2014/09/01/benzene-derivatives-in-organic-chemistry/

Aromatic compounds in Nature: Flavonoids

Parsley Scutellaria
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L orange
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mn‘ e
Kaempferol Bm“u” Quercetin APPI‘

hexamethoxyflavone
H :E\
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http://www.bmrb.wisc.edu/featuredSys/flavonoids/

Biosynthesis of phenylpropanoids in plants

phosphoenolpyruvic acid
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Aplicacoes de 6leos essenciais contendo compostos
aromaticos (benzenoicos e terpenoidicos)

Antioxidant Antimicrobial Anticoccidial
activity activity activity

s [ &

Main activities

t

Aromatic plants,
extracts. essential oils

v

/ Uses \
Feed additives Food industry Cosmetic industry  Pharmaceutical
e.g. antioxidants, e.g. flavors, fragrances, e.g. perfumes, industry

growth promoters preservatives skin products e.g. medicines



A GASOLINA CONTEM

BEENZENO-SUBSTANCIA
CANCERIGENA.

RISCO A SAUDE. (Artigo 13.1).

Portaria MTFS K 1108 DE 210202016 « Anewo 2

®
=<

EFEITOS DO BENZENO
NO ORGANISMO

SISTEMA NERVOSO OLHOS
Depress3o. insdnia, dor de cabega, Pode causar danos ao
variagdes de atengo, percepgdo, cortex visual. como
meméria, habilidades motoras e discriminagdo de cores
fungdes de raciocinio logico

MEDULA

Pode atingir as células da
medula éssea, causando
diminuig3o de leucocitos

OuvIDOS

Redugio de audicio,
zumbidos, vertigens
e dificuldades de
processamento
de sons

PELEEMUCOSAS

Pode causar eritema e
dermatite iritativa

]

Fonte Arte: Revista Galileu

12



Metabolismo do benzeno no figado e na medula dssea

Benzene
© NQO1: NAD(P)H: quinone oxidoreductase-1
CYP2E1: Cytochrome P450 2E1 human recombinant
CYP2E1 BQ, benzoquinone;
Benzene Oxide DH, be_:nzene dlhydroqhol dehydrogenase;
EH, microsomal epoxide hydrolase;
Q MPO, myeloperoxidase.
O EH
N pinvdrod
ihydrodiol
L Nonenzymatic OH
eletrdfilo rearrangement H
HO H e
eletréfilo

\©\CYPZE1 CYP2E1 @\
NQOl on NQO1 5
O
1,4BQ \Hydnfumone Phenol Catecho/ 1,2BQ

Reaction with macromolecules;
Toxicity to bone marrow;
generation of oxidative stress

Smith M. T. The mechanism of benzene-induced leukemia: a hypothesis and speculations on the causes of leukemia.
Environ. Health Perspect., 104(Suppl. 6): 1219-1225, 1996. 13


https://www.sigmaaldrich.com/catalog/product/sigma/e9288?lang=en&region=US

O alcatrao é uma mistura de mais de 4000 substancias

Benzopireno
(um dos constituintes do alcatrao)

C @ Benzo(a)pyrene (BP)

CYPs, EH Epoxidation
hydrolysis

(8P7 8.0

CYPs, ROO* 1 Epoxidation

eletrofilo (+)-ant-BPDE
\—Huamne

h

Stable N2-dG adduct

11

Mutations within tumor genes (e.g p53, ras)

14



http://cancerres.aacrjournals.org/content/66/24/11938

Reacoes de substituicao eletrofilica aromatica

O que vocé deve recapitular para esse topico (1-3):

1) Ocorréncia de compostos aromaticos
2) Nocoes de nomenclatura
3) Estabilidade de compostos aromaticos

(compostos aromaticos, nao-aromaticos e antiaromaticos)

Literatura

1)
2)
3)
4)
5)

Paula Bruice, Chapter 6, Electron delocalization and resonance, p. 266.

Solomons e Fryhe, 8a edicao, Capitulo 14, compostos aromaticos;.

Vollhard e Schore, 62 edi¢ao, Capitulo 15, benzeno e aromaticidade.

McMurry, 52 ed. Chapter 15, benzene and aromaticity.

Clayden, Greeves, Warren and Wothers, 2001, Chapter 7, Delocatization and conjugation (pg 174).



Reacoes de substituicao eletrofilica aromatica

O que vocé deve aprender (4-5):
4) Reacoes de substituicao eletrofilica aromatica

5) Efeitos de ativacao-desativacao e efeitos dirigentes (o, p e

meta) de benzenos monosubstituidos

Literatura

1)
2)
3)
4)
5)

Paula Bruice, Chapter 15, Reactions of substituted benzenes, p. 627

Solomons e Fryhe, 8a edicao, Capitulo 15, Reacdes de compostos aromaticos.

Vollhard e Schore, 62 edicao, Cap. 16, Ataque eletrofilico nos derivados do benzeno.

McMurry, 52 ed. Chapter 16, Eletrophilic Aromatic Substitution, p. 547.

Clayden, Greeves, Warren and Wothers, 2001, Chapter 22, Eletrophilic Aromatic Substitution, p.
581.



ReacOes de adicao de bromo ao ciclohexano, ciclohexeno e benzeno

Absence of peroxides
Br

ReacoOes
de adicéo
eletrofilica

B r2 “\\\ B r

Reacao rapida

N Br,
Rquoes > Nao reage
radicalares dark or

N Br,
. Nao reage
S

4 Br ) Br
Reacoes
de substituicdo Br, B
Eletrofilica AIBT, >
aromatica . )

Nao forma o produto
de adicao



ENERGIA POTENCIAL

Aromaticidade - estabilidade

“1,3,5-ciclo-
hexatrieno”

-

|
|

1,3-ciclo- + 2 H, { e
hexadieno I
|

: benzeno + 3 H,
J
AH° = -360
ciclo- +Hy kJ mol~!
hexeno I
AHP = -232 : AH° = -208
kJ mol! : kJ mol1

AH® = -120 | .
kJ mol1 '
l | '
\

ciclo-
hexano

Cyclohexane

.

Energia de Ressonancia
E(R) = 152 kJ mol

18



Reatividade do benzeno

Br.,

“

CCl,, dark, 25°C
KMnO,

Benzene ——

H,0, 25°C

H,0

H.0O, heat

H,/Ni

U

No addition of bromine

No oxidation

Mo hydration

Slow addition

at high temperature
and pressure



ReacoOes de substituicao eletrofilica aromatica

E+

o

Lewis acid

Nucleofilo




Reacao geral de SEAr para o benzeno

product of
Z  _Z electrophilic addition
X
b a nonaromatic
Ataque compound

Nucleofilico b

do benzeno /5\
H/\:Z"

/-\‘ Lm
+ Bl — Y product of
eletrofilo \ electrophilic substitution
carbocation Y
intermediate O/ 4 HZ

an aromatic
compound

21



Free energy

-

Reacao de Substituicao versus Adigao

Y

+ H

addition product

X
©/+HZ

substitution product

Y+Z‘

Uma das formas de

Ressonancia
(v

(intermediario de
Wheland)

>
Progress of the reaction

sigma complex substituted

22



Resumo das Reagdes de SgAr

Reacao Reagente Eletrofilo Produto
™+ Br
~ L . Ca
Bromacéo Br. + acido de Lewis A r\Mxn O/
k'i
<”3 / NO,
Nitracdo HNO3z + H2S04 S 'ﬁ“ O/
O
+OH ~»0
d .
Sulfonacio H>S04 (conc.) ou ‘V/;K ¢g§ SO,0H
¢ H2SO4 + SO O"A 70 O LO
R
Alquilacdo de Friedel-Crafts RX + acido de Lewis A RY ©/
O+‘<. o
Acilacao de Friedel-Crafts RCOCI + 4acido de Lewis T~ I~ ©/u\R
R

23



ReacOes de S Ar: Halogenacao do Benzeno

Bromacao: Acido de
Lewis
Br
FeBr
bromobenzene

Mecanismo da Bromacao:

Bt BBy —— e _FeBr3

Br
(j\BTQr_FeBr‘ DE— OBr : O/ + HB*

+ FeBry

24



ReacOes de S Ar: Halogenacao do Benzeno

Br
D62 > + HBr
FeBrj, heat
o Cl
£ + HCI
@ " FeCl;,25°C ©/

\ F2 .

\ Exceptional
2

A fluoracdo possui pouca aplicacéo sintética pela dificuldade em controlar a
reacao (explosive)

Aiodagéo é possivel mediante o uso de um agente oxidante como HNOj;.



Mecanismo da SEAr

Step 1: Attack on the electrophile forms the sigma complex.

H H . H H H H H
H H
H H ——|H «—— H «~——> H
~ E E
H H . H H H H

sigma complex (arenium ion)

electrophule- HE ] E
H+
gl
G4 oG

arenium ion
(Wheland intermediate, c complex)

Step 2: Loss of a proton gives the substitution product.

H H
; -
—gj% DR HAQE + base—H
H H




Reacgbes de SgAr: nitragao
O benzeno pode ser nitrado através de uma mistura de acidos nitricos e sulfurico concentrados.

O eletrdfilo gerado é o ion nitrénio, NO%* pela
protona¢do do HNO; e perda de molécula de agua

(@)
0 H (0]
A NAWA l
:0—N + HyS04, == :0—N =— Hy,0 +|N*
/ . /N I
H ) H O 0
NS
Nitric acid Nitronium ion
(@) (@)
+ \
OZNZQS \N+—O_ - l,
——:0H, N\O—
</ _— + Hzo_
+
Nitrobenzene

O ion nitrénio reage com o benzeno gerando um carbocation
intermediario que perde H*voltando a se aromatizar na forma do
nitrobenzene.



Reac¢ao de sulfonacao do benzeno

O acido sulfurico fumegante (mistura de triéxido de enxofre, SO,, com acido sulfurico
concentrado) gera o eletrofilo HSO,.

= 48&0 + HyS0, =

O

Sulfur trioxide

(o
Vi
O=§6"*
A
J OH
@

Benzenesulfonic acid



Free energy

Reac¢ao de sulfonacao do benzeno

H,SO,

/ fuming \ SO.H
3

Benzenesulfonic

acid

\ H,S0, /

dilute
Progress of the reaction g
SO;H HO;S_ H
/‘\ H+ @
Mecanismo da reacao
€ ¢ . —
de dessulfonag¢ao do SO.H*
V' d L) n L) B 3
acido benzenosulfonico only one resonance
form 1s shown



Exemplo de usos da reacao de sulfonacao-
desulfonacao do benzeno

CH3 ] L]
a
Cl
fj wo () e (Y s
S0.H 50,H ¢-Chisrotolocnes
NH; NH.CO.CH, NH.COCH, NH.CO.CH, Hy
NO NO, N
©2m©w©ﬂ©ﬂé“
H,50,

$0,H S0,H o =Mitroaniline

NH,

NO,
02N\©/N02 (il é HHEI \ﬁj H,qu'ﬂI



Acilacao e Alquilagao de Friedel-Crafts (1877)

Charles Friedel (1832-1899) James Mason Crafts (1839-1917)

cloreto de amila ou AICl, iodeto de amila

Tentativa de se obter iodeto de amila pelo tratamento de cloreto de
amila com aluminio e iodo: obtiveram hidrocarbonetos
(base para gasolinas sintéticas)

Roberts, R.M. (1989) Serendipity — Accidental discoveries in Science. John Wiley & Sons.



Reacao de alquilacao de Friedel-Crafts

oom c+o -
For CHyCland 1°RCl: |  CHyCH,—Clf + "AICl; ——> | CHyCH,—Cl—AICls

Lewis base Lewis acid electrophile
Lewis acid—base complex
o . e T & -
For 2° and 3° RCI: ] (CH3)sC—Cl: + AICl; —> (CHy);CCI—AICl; — (CHa),C*
Lewis base Lewis acid 3° carbocation
electrophile
+ AICl,~

4 For CH3Cl and 1° RCI, the Lewis acid-base complex itself serves as the electrophile
for electrophilic aromatic substitution.

% With 2° and 3° RCI, the Lewis acid-base complex reacts further to give a 2° or 3°
carbocation, which serves as electrophile. Carbocation formation occurs only with 2°
and 3° alkyl chlorides, because they afford more stable carbocations.



Reacao de alquilacao de Friedel-Crafts
com haletos que geral carbocations terciarios

- "f—-’ ‘\
/"N = LHC(CH ) :(:"’:I:‘QCI:; C(CHsls
+ \ 3/3
G(CH - + HCI <+ AICI
on - (5 5 (e
3° carbocation I 4 two more resonance ’
structures

¢ Addition of the electrophile (a 3° carbocation) forms a new carbon-carbon bond in Step [1].
¢ AICI;” removes a proton on the carbon bearing the new substituent, thus re-forming the aromatic ring in Step [2].




As reacoes de alquilacao de Friedel-Crafts nao
se aplicam para haletos primarios

Rearranjos com a formacgao de carbocéations mais estaveis.

CH; H
\C/
AICl, “CH,  Produto
+ CHSCchHQ—Cl —— principa|
1° halide
CH,CH,CH;
Produto
secundario

Os rearranjos sao uma das limitacoes das
reacoes das reacoes de Friedel-Crafts!!!



Reacao de alquilacao de Friedel-Crafts

Rearranjos com a formacéao de carbocations mais estaveis.

@ G M
\
CHyCH,CH,—Cl: ———— CHz;—C—CH,~Cl—AICl; ——— CH;—C—CH CHy
L two steps

2° carbocation
electrophile

l no carbocation ] EgdiTangmmant

at this stage
+ AICI,~



As reacoes de alquilacao de Friedel-Crafts nao
se aplicam para haletos primarios

Rearranjos com a formacgao de carbocéations mais estaveis.

CHy CH

\
CI:HS AICI C\CH CH

O oo 2o (7
H Cl

2° halide

Os rearranjos sao uma das limitacoes das
reacoes das reacoes de Friedel-Crafts!!!



Reacao de alquilacao de Friedel-Crafts

Rearranjos com a formacao de carbocations mais estaveis.

Steps [1] and [2] Formation of a 2° carbocation

GHa 1 T 2] THa
H “AICI, H :Cl—AICl, H

2° carbocation

+ AICI,

Step [3] Carbocation rearrangement

CH, _ CHa

n 1,2-H shift |
CH;—C—CHCH; ————* CHy—C—CHCH;

fs? 3] o

3° carbocation

Steps [4] and [5] Addition of the carbocation and loss of a proton
?H3 Wt e CH; CHj

CHg"C—CHch:s H CH3 \ /
g /

H :Cl—AICI C.
\/ . @L?—CH:, = ©/ CH,CH3
(4] CH,CH, (5]

+ HCl + AICl,

‘ + two more resonance
structures




Reacao de alquilacao de Friedel-Crafts

Outras funcdes organicas podem levar a formacao de carbocéations
gue podem reagir com benzenos pela reacéo de SEAr.

Protonacao de olefinas

H H
5 J
An alkene | + H-0SO;H —— <— 2° carbocation
H
H

+ HSO,

Protonacao de alcoois e desidratacao

CHj, CHy CH,4

| |+
An alcohol CH3—(|3—QH + H—0SO;H —— CHa—ﬁ)EQHQ — C <— 3° carbocation

CH; * “CH,
CH, CH,

+ HSO,~ + H,0:



Preparacao de alquilsulfonatos (detergentes anionicos)

/\ H* _ AICI,

Benzeno

H,SO,
—_—
fumegante
SO3-Na+

Os alquilsulfonatos ramificados nao sao biodegradaveis.

Aliquilbenzenosulfonatos
Lineares (biodegradaveis)

SOy Na* SO, Na*

W‘WCD ~Na*



Limitagoes das reacoes de alquilacao de Friedel-Crafts
1) A reacao nao funciona se o benzeno possui um substituinte mais desativante do

qgue um halogénio.

Relative rate _
ey 6 X 1078 0.033 1000

of nitration

2) Possibilidade de rearranjos de carbocations. Ex. A reacao do benzeno com cloreto
de n-propila e AICl; produz o iso-propilbenzeno.

CH, H
R/

Co
AICI, CH,
+ CH3CH2CH2—C| —

19 halide



Limitacoes das reacoes de alquilacao de Friedel-Crafts

3) O alquilbenzeno produzido € mais reativo do que o benzeno e resulta em
polialquilacdes.

RCI RCI R
AICl5 AICI,

an electron- donor group T— major products J

Solucao: reacao de acilacao de Friedel-Crafts

O
||

O
I w
g TRIGE o
R CI 3 a deactivating group



Reacao de acilacao de Friedel-Crafts

gk

-

I
R—=C—Cl
an acyl chloride

O 0
I |

E=t—0—C—R

an acid anhydride

7

1. AlCI C=R

. 3

2.H,0 O/ + HCI
O




Reacao de acilacao de Friedel-Crafts

This C serves as the electrophilic site.

;

10: L
/&\/?AICLS — R—C':O -—> R—CEQ: + A|C|4-

R CI
Lewis acid a resonance-stabilized

acylium ion

electrophile |




Apos a reacao de acilacao,
pode-se reduzir o acilbenzeno para alquilbenzeno

CH,CH,CH;
O Zn(Hg), HCI, A
| reducao de &
©/CCH2CH3 Clemmensen
\ ) CH,CH,CH;,
HNNH,, HO™, A
reducao de g ©/
WolffKishner




Reacao de acilacao intramolecular de Friedel-Crafts

new C—C bond
N 9
~Cl AICl,
— + HCI

A o-tetralone

O=0



Reacoes do benzeno monossubstituido
face uma segunda reacao de SEAr

: NO, : Cl : H : OH
6 X 1078 0.033 1 1000

 Reatviy

Relative rate
of nitration

Ressonancia e efeitos de ativag¢ao e orientacao dos grupos substituintes
afetam a reatividade e a orientacao nas posicoes de substituicao.



Efeitos de ativacao e de orientacao de substituintes
sobre uma segunda reacao do benzeno monossubstituido

Benzene
0 0
|| || . LR ] -CH3 .e -
-NO, -SO3H -COH -CH -Br: -F: (alkyl) —QCH3 -NH,

+ .o .o .o
NRg -c=N | 10 G -+ 0 O
~-CCH3 —-COCHj5 ~NHCCH3

N .

Y

Meta-directing Ortho- and Ortho- and
deactivators para-directing para-directing
deactivators activators



Efeito de substituintes na banda de absorcao no UV de fenois

Primary Secondary
Substituent Amax £ Amax &

-H 203.5 7,400 254 204

-OH 211 6,200 270 1,450

-O- 235 9,400 287 2,600

@ Aega 285 Ay 298 OH oB
/ Cl Cl
_~ EtOH/NaOH —
EtOH”"
Cl Cl
) Bathochromic shift (increase in 1)

|
200 A (nm) 300 400 Hyperchromic effect (increase in absorptivity)

2,4-dichlorophenol

O deslocamento batocromico demonstra que o anel
aromatico torna-se mais rico em elétrons, ou seja
A reacao de SEAr é facilitada.



Reacoes do fenol

A reacao Kolbe-Schmitt
(Adolph Wilhelm Hermann Kolbe e Rudolf Schmitt)

E uma reacdo envolvendo o aquecimento do fenolato de sédio com diéxido de
carbono sob pressao. O produto resultante é tratado com acido sulfurico.

O ONa O OH

OH co, ONa H,s80, OH
|©/ NaOH

acido salicilico

100 atm e 125°C. .
(o precursor da aspirina)


https://pt.wikipedia.org/wiki/Ficheiro:Kolbe-Schmitt.png

Efeito do pH sobre a banda de absorcao no espectro no UV de anilina

-

benzeno <+

Primary
Substituent Amax £ Amax &
(Ar-)
-NH, 230 8,600 280 1,430
-NH;* 203 7,500 254 \ 169
H 203 7,400 254 \ 204 )
N\

Secondary \

+ \
NH;

As absorcdes do anilonio
ficam muito
semelhantes

ao do benzeno.
Nesse caso, o par de
elétrons do grupo amino
nao pode ser cedido por
ressonancia ao anel
aromatico.



Efeito de substituintes sobre o benzeno: evidéncias da RMN de 'H

Hidrogénios B
Protegidos CNHz
(com maior densidade de NH.:
elétrons) E grupo
ativante
Benzeno anilina
7.24 6 i
\
L L N L L L L L L L L
10 9 3 7 S 5 4 Z 2 1 0
Hidrogénios
Desprotegidos 5) o NO,:
(cam g‘e”‘l’?tde”;"da‘de N/ Grupo desativante
e elétron : :
’ (withdrawing effect)
Os efeitos de ativacao
(anilina) e de desativacao
(nitrobenzeno) podem ser
| | | | nitrobenzeno visualizados pelos
s s 7 6 deslocamentos quimicos
L dos hidrogénios
aromaticos.

L I (L L R L T (L (LI AL LA |
9 8 7 ] S 4 3 z 1 0

Espectro de RMN de 'H de benzenos substituidos



Efeitos dirigentes de substituintes sobre a nitracao do benzeno

Y VG
HNO3 B
H2S04, 25 °C M02
Product (%) Product (%)
Ortho Meta Para Ortho Meta  Para
Ortho- and para-directing activators Meta-directing deactivators
-+

—Chi3 63 3 34 ~N(CHs)3 2 87 11
—OH 50 0 50 —NO, 7 91 9
—~NHCOCH; 19 2 79 1G0OH 22 76 9
Ortho- and para-directing deactivators —CN 17 81 2
—F 13 1 86 —CO,CHs 28 66 6
—ClI 35 1 64 —COCH3 26 72 2
_Br 43 1 o —CHO 19 72 9
-1 45 1 54



Efeito de Substituintes:
Efeitos de Ressonancia

Doacao de elétrons pelo efeito de ressonancia (mesomérico):
ativacao nas posicoes orto e para

C'C;CH:; +6CH3 OCH?,
S
e T <j @
%

Atracao de elétrons pelo efeito de ressonancia (mesomérico):
Desativag¢ao nas posi¢coes orto e para
(as posicoes meta sao menos desativadas)

:5) O ‘o o/ "-‘ "-" 0‘ &N/O '0\+/ :

S-G--H-0



Reacao de SEAr no anisol (p-metoxibenzeno)

LAl LA LA J / + \
:OCH; :OCH,4 :OCH, :OCH;
orto Y Y Y Y
; H H H H

Carbocadtion no carbono
ipso com o OCH,

— > —
+ +
/ ;/ P
\mals lmportant9

:OCH,4 :0OCH; :OCH,4 :OCH,
meta + +
+ >
+ Y v e v <y v
. + H H H
anisol
LR - -e +
:5CH, :5CH,4 :ocH, (( :0CH; )
para
p > > ¢
+ -
H Y H Y ) H: ¥ H Y
\Unais importante /

O efeito +M é o mais importante  Carbocdtion no carbono
Para demonstrar o efeito de ativacao ipso com o OCH; 54
Da reacao nas posicoes orto e para.



Reacao de SEAr no nitrobenzeno

Seo ataque ocorrer em orto

Ortho attack (+ charges mnucvnl]
- .

0. 0 S AY 0. O 0
N/ o o N N/
+N A +N +N

~~'E <H H
ortho -
s < E o
:spcciull_\ unstible
Se o ataque ocorrer em para
Para attack |+ charges ud;;nccmj
0. 0 0. 0 ooV, // -0 0
\ / \ / . W P A N\ /
+N +N EN=—_e” +N
ik > —>
& H E H E H E

especially unstable




Reacao de SEAr no nitrobenzeno

Seo ataque ocorrer em meta

Meta attack

O O 0O @) 0 @) ~) O
N A N A o N Z
+N +N +

mela

E a Unica posicdo que n3o leva ao cation
no carbono ipso.
A posicao meta € a menos desativada.



Reacoes do fenol e da anilina

(os grupos OH e NH2 sao muito ativantes e dispensam o
uso de acidos de Lewis como AICl;)

OH
Br,
H,O
NH2
CH, Br,
H,O

O AICI; complexa com o
grupo amino diminuindo
a reatividade. Ou seja,
nao se usa o AlCl;

OH
Br Todas as posicoes
conjugadas (ativadas)
ao OH e NH,
sao substituidas.
Br
NH

Br

Br
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