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Resumo

Azevedo, Marcelo Folhadella Martins Faria; Esteves, Pierre Mothé; Djenne,
Camilla Buarque. Sintese de COFs baseados em iminas visando captura e
conversdo de CO2. Rio de Janeiro, 2021. 111 f. Dissertacdo de Mestrado -
Departamento de Quimica, Pontificia Universidade Cato6lica do Rio de Janeiro.

No contexto da reducdo da concentracdo de CO> na atmosfera e utilizar o mesmo
na sintese de produtos de interesse, buscou-se sintetizar COFs com propriedades
biomiméticas da enzima anidrase carbdnica capaz de converter CO2. O chamado
Tppa-NO2-COF  foi planejado a partir dos blocos de construgdo
triformilfluoroglucinol e 2-nitro 1,4-fenilenodiamina (comercialmente disponivel).
O triformilfluoroglucinol foi previamente sintetizado pela reagdo de Duff,
entretanto outras metodologias alternativas foram testadas de forma a melhorar as
condicdes reacionais e o custo atrelado ao processo. Em decorréncia da néo
reprodutibilidade das metodologias sintéticas do Tppa-NO2-COF reportadas na
literatura, foi necessario um processo de otimizacdo (variando tipo e quantidade de
solvente, concentracdo do acido, condicdo reacional, entre outros). A influéncia do
grupamento nitro no Tppa-NO. foi igualmente avaliada, através da sintese do
material analogo sem o nitro, o chamado Tppa-1-COF, o qual foi obtido com area
de 434 m?/g, condizente com o dado reportado na literatura. Outra metodologia
abordada para a sintese desses materiais foi a sonificacdo (sonochemistry) que
demonstrou ser uma excelente alternativa para a sintese dos materiais de maneira
eficaz e rapida. Entretanto, o material foi obtido com cristalinidade e area especifica
baixas e muito variaveis (de 40 a 628 m?/g), o que, por definicdo nio pode ser
chamado de COF, sendo entéo tratado como Covalent Organic Network (CON).
Apesar da adversidade, seguiu-se com as modificacbes pds-sintéticas no Tppa-
NO2-CON, realizando a redugdo do grupamento nitro e consequente reacdo do
grupo amina para formar linkers que permitissem a atividade biomimética a enzima
via ligagdo peptidica ou via triazol, capazes de se coordenar ao ion zinco.
Otimizagdes ainda se fazem necessarias para a obtengdo do COF, bem como
estudos mais aprofundados nas modificagdes pos sintéticas e de adsorcdo de COy,
aplicacdo na conversédo de CO> a bicarbonato e outros produtos de interesse para a

sintese organica.
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Abstract

Azevedo, Marcelo Folhadella Martins Faria; Esteves, Pierre Mothé; Djenne,
Camilla Buarque. Imine-based COFs synthesis aiming CO2 capture and
conversion. Rio de Janeiro, 2021. 111 f. Dissertacdo de Mestrado -
Departamento de Quimica, Pontificia Universidade Catdlica do Rio de Janeiro.

In the context of reducing the concentration of CO2 in the atmosphere and using it
in the synthesis of products of interest, we sought to synthesize COFs with
biomimetic properties of the carbonic anhydrase enzyme capable of converting
CO2. The so-called Tppa-NO2-COF was designed from the building blocks
triformylfluoroglucinol and 2-nitro  1,4-phenylenediamine  (commercially
available). Triformylfluoroglucinol was previously synthesized by the Duff
reaction, however other alternative methodologies were tested in order to improve
the reaction conditions and the cost linked to the process. Due to the non-
reproducibility of synthetic methodologies of Tppa-NO2-COF reported in the
literature, an optimization process (varying type and amount of solvent, acid
concentration, reaction condition, among others) was necessary. The influence of
the nitro group on Tppa-NO2 was also evaluated, through the synthesis of an
analogous material without nitro, the so-called Tppa-1-COF, which was published
with an area of 434 m?/g, consistent with what is reported in the literature. Another
approach to synthetic materials for sonification (sonochemistry) includes being an
excellent alternative for an efficient and rapid synthesis of materials. However, the
material was found with low and highly variable crystallinity and specific area
(from 40 to 628 m2/g), which, by definition, cannot be called COF, being treated
as Covalent Organic Network (CON). Despite the adversity, post-synthetic
modifications in the Tppa-NO2-CON followed, performing the reduction of the
nitro group and consequent reaction of the amine group to form ligands that would
allow a biomimetic activity to the enzyme via peptide bond or via triazole, from
coordinate with the zinc ion. Optimizations are still necessary to obtain the COF,
as well as in-depth studies on post-synthetic modifications and CO2 adsorption,
application in the conversion of CO2 to bicarbonate and other products of interest

to organic synthetic.
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1. Introducéo

1.1. Dib6xido de carbono

A acbes antropogénicas vém gerando inumeras alteracées no
mundo. Dentre muitas, destaca-se a as alteragdes que ocorrem no clima,
mais precisamente o aguecimento global. Nos ultimos anos a temperatura
meédia global vem aumentando em decorréncia do agravamento do efeito
estufa. Este é responsavel por manter condi¢des ideais para que haja vida
em nosso planeta, atuando de maneira que, os raios infravermelhos
provenientes do sol que chegam na terra e acabam refletidos, sejam
absorvidos por moléculas gasosas, chamadas de gases do efeito estufa.
Dentre diversos gases, destaca-se o dioxido de carbono (CO2) (NUNEZ,
2020).

O CO2 é um gés incolor, tdéxico e que ocorre na terra de forma
natural. Este faz parte do ciclo do carbono na terra e também é um dos
maiores contribuintes para o agravamento efeito estufa, se
desconsiderarmos o vapor de agua, ja que esse € intrinseco a vida humana
(YAUMI, BAKAR, et al., 2017) . Contudo, apesar de natural, o ser humano
vem acelerando o ciclo do carbono através, principalmente, da queima de
combustiveis fosseis; queimadas e desmatamentos. Além disso as
revolugdes industriais foram marcadas como ponto de partida do
agravamento da situagdo. A primeira, ocorrida em torno de 1800, alterou
de maneira abrupta o estilo de producdo da época, passando de
manufaturas para producbes em larga escala. Esta revolugdo foi
simbolizada pela invencdo da maquina movida a vapor, que era produzido
através da queima de biomassa para esquentar a agua e
consequentemente usado como forga motriz das maquinas, o que
aumentou as emissfes do gas (HOBSBAWM, 2010).

No final do século XIX ocorreu a chamada segunda revolucao
industrial, finalizada apenas em meios a segunda guerra mundial. Apesar
de ter sido um periodo de inUmeras inovac¢des nas mais diversas areas do

conhecimento, esta ficou marcada pela invencdo do motor movido a
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combustivel féssil o que teve um impacto tremendo na producdo, mas
também no meio ambiente. Este periodo também foi marcado pela aparigdo
dos primeiros automoéveis. Ambos acontecimentos aumentaram
exponencialmente as emissdes de CO2 (BERNAL, 1953).

A terceira revolugdo, ou revolucao digital, foi um divisor de 4guas.
Com o refinamento das tecnologias foi possivel entdo avaliar de maneira
mais clara os impactos do ser humano no globo. Isso fez surgir um o ideal
que busca reduzir essas emissdes de CO2 (BOJANOVA, 2014). Em 2015,
durante a COP21, foi firmado o chamado acordo de paris, um acordo entre
diversas nacdes visando a reducdo da emissao de gases do efeito estufa
(principalmente CO2) para manter o aguecimento global abaixo de 2°C,
através da implementacdo de Intended Nationally Determined
Contributions (INDC’s) e politicas de desenvolvimento sustentavel pelos
préximos 10 anos a partir de 2020 (ROGELJ, DEN ELZEN, et al., 2016).

Com isso, é notdria a intima relacdo da emissdo de CO2 com a
industrializacdo, desenvolvimento, tamanho populacional, entre outros
fatores intrinsecos. Atualmente a China e os Estados Unidos lideram os
nameros em emissao de CO: compreendendo 30 e 16% do total,
respectivamente. Ja o Brasil é responsavel por apenas 1% do total (“Each
Country’s Share of CO2 Emissions”, 2019). Em 1995 Yoichi Kaya prop6s
um modelo matematico, a partir desses parametros, com o intuito de prever
e avaliar emiss@es de CO2 em cada pais, para que fossem tracados planos
para a reducao (KAYA, 1995).

Atualmente a concentracdo de CO2 na atmosfera se aproxima de
0,04% (400 ppm) (RITCHIE, ROSER, 2020). Alguns especialistas ja
prevém que, até 2100, esse numero ira aumentar cerca de 150% (MICEK,
2010). Com isso esforgos ndo sdo medidos buscando novos meios de

reduzir a emissao desse gas, bem como reduzi-lo na atmosfera.

1.2. Carbon Capture and sequestration (CCS)

Em decorréncia do aumento das emissdes por parte das industrias
(principalmente as usinas termoelétricas que s&o responsaveis pela

geragao de energia na maior parte do mundo) e sob a ¢6tica dos acordos
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listados no acordo de paris, a necessidade de tecnologias de captura e

sequestro de carbono (do inglés carbon capture and sequestration; CCS)

vem sendo estudadas de maneira mais intensiva nos ultimos anos. Tais

tecnologias podem ser divididas em trés grupos distintos (Esquema 1):

(i)

(i)

(iii)

Pré-combustdo: normalmente empregado em sistemas que
utiizam carvdo e gas natural como fontes de queima
(MONDAL, BALSORA, et al., 2012). Tal processo se baseia
no processo de reforma do gas natural ou gaseificacdo do
carvao atraves da aplicacdo de gas de sintese (mistura de CO
e H2) que por consequéncia oxida CO a CO2 com conseguinte
liberacéo de Hz que é utilizado na queima.

Combustédo oxy-fuel: baseado na modificacdo do processo
de queima que gera um gas derivado com alta concentracao
de CO2 (MONDAL, BALSORA, et al.,, 2012). Tal processo
busca a queimar o combustivel em uma atmosfera de
oxigénio puro (95%<), gerando um residuo de queima que
consiste em CO: e vapor de agua (facilmente separado por
condensacéo) (DAMEN, TROOST, et al., 2006).
Pos-combustédo: baseado na captura do gas apdés o
processo de queima do combustivel. Normalmente
empregado para concentracdes baixas de CO:2 (de 4 a 14%)
(MONDAL, BALSORA, et al., 2012). Por ser mais facil sua
implementacéo, este é o tipo de processo mais encontrado
atualmente, principalmente no que diz respeito a plantas mais

antigas.
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Esquema 1: Fluxograma dos tipos de tecnologia de captura e sequestro de
carbono (LEE, Seul Yi, PARK, 2015)

Dentro de cada classificagdo, diversas abordagens podem ser
empregadas para a captura de CO2. A mais comum dentre elas é chamada
de amine scrubbing. Este processo € datado do inicio do século XX,
contudo sO passou ter seu lugar de destaque a partir da segunda metade
do mesmo (ROCHELLE, 2010). Este consiste em fazer o gas liberado pela
combustdo seja absorvido por uma solucdo de alquil-amina com baixa
viscosidade (normalmente  monoetanoamina; dietanoamina; ou
metildietanolamina (esquema 2) (BOTTOMS, 1930).

o

co HZO
2 X f
HO/\/\NHZ _— Ho/\/\” (0} HO/\/\NHZ

Co,

Esquema 2: Reacdo da monoetanolamina com CO2 (amine scrubbing)

Contudo apesar de versatil e muito utilizado, este processo possui

diversas desvantagens, principalmente no que diz respeito ao seu custo
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(cerca de 70% do custo total) (YAUMI, BAKAR, et al., 2017). Isso ocorre
em decorréncia do alto gasto energético necessario, além de diversas
problemas com corrosdes e necessidade de espaco fisico. Outro problema
de extrema importancia, € a degradacdo da solucdo de amina que,
necessita de constante manutencéo, o que, também, implica em residuos
(ROCHELLE, 2010).

Sob essa Otica, as tecnologias baseadas em processos adsortivos
se mostram mais promissoras. A captura por adsorcdo consiste na
aplicacéo de materiais térmico e quimicamente estaveis, com altas areas
superficiais, seletividade (capacidade de adsorver uma espécie em
detrimento da outra) para CO2 e com alto poder de reciclagem (YAUMI,
BAKAR, et al., 2017). Dentre tais materiais, é possivel subdividir em duas
classes principais (Figura 1):

(1) Quimisorcdo: Baseada na reagcdo do gas com uma
superficie exposta de um material, normalmente inorganico,
contendo algum metal alcalino ou alcalino terroso. Desse
modo, 6xidos (hormalmente utiliza-se CaO em decorréncia da
sua seletividade e menor energia necesséria para as
interconvercbes) e sais metalicos (também podem ser
empregados sais mistos como LisSiOs) sdo empregados
(MARTUNUS, HELWANI, et al., 2012, MENG, PARK, 2012).
O mecanismo de acdo proposto para isso é norteado pela
reacdo equimolar do metal com o CO:2 produzido, formando
carbonatos, que sdo, posteriormente, descarbonatados para
a recuperacao de ambas as partes (LEE, Zhi Hua, LEE, et al.,
2012).

(i)  Fisisorgao: consiste na perturbagéao da rede do material pela
molécula de gas. Normalmente emprega-se materiais nano
estruturados e porosos como carvao; carbono ativado;
zedlitas; entre outros (LEE, Seul Yi, PARK, 2015, YAUMI,
BAKAR, et al., 2017).
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Figura 1: Fisisorcdo e Quimisorcao (adaptado de(KENNEDY, MASEKA, et al.,

2018). Diretos aos autores e Scientific Research Publishing Inc. 2018)

Apesar de ser uma tecnologia mais sofisticada e,
consequentemente, mais custosa, busca-se materiais que realizem
adsorcdo fisica em decorréncia da menor energia necessaria para a
captura de CO2. Enquanto sdo necessarias temperaturas altissimas para
uma efetiva quimisorcado (cerca de 800°C para a adsorcdo e mais de
1000°C para a desercéao), para a Fisisor¢ao necessita de quase 50% destas
energias (Figura 4) (WANG, STEVENS, et al., 2012). Sob essa otica a
quimica reticular se mostra extremamente promissora visando desenvolver

novas CCS’s com alto potencial para aplicacao.

1.3. Quimica reticular

A Quimica Reticular é definida como a area das ciéncias que busca
estudar materiais construidos a partir de blocos de construcdo moleculares,
com estrutura rigida e bem definida, que combinam em unidades
secundéarias de montagem organicos ou inorganicos (SBU, do inglés
secondary building unitys). Essas SBU’s, ao se repetirem, de maneira
periodica, formam materiais cristalinos, porosos, robustos e extensos (em
duas ou trés dimensdes) que sédo unidos por fortes ligacdes covalentes
(ligacéao formada pelo compartilhamento de elétrons entre atomos) (YAGHI,
O’KEEFFE, et al., 2003). Em decorréncia desses materiais se comportarem
como redes, deve-se entender sua constituicdo baseada em juntas e
ligantes, que sao unidos formando vértices e arestas dessas redes (YAGHI,
LI, 2009).
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O grande desafio intrinseco a essa quimica estd na cristalinidade
desses materiais, ja que é um grande desafio a sintese one-pot de
moléculas cristalinas com mais de uma dimensdo. A cristalinidade esta
intimamente relacionada com o tipo de interacdo entre moléculas e atomos
presentes, de maneira que quanto mais forte o tipo de interacdo, mais
complicado se torna a formacdo da mesma (Figura 2) (JIANG, Juncong,
ZHAO, et al., 2016).

oO0Ow
ZZ0

non-metal to non-metal bonds
covalen

M-0O Moy AN M
.3 e

=3
o

rganic frameworks

metal-organic frameworks

M—N__ )N
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Crystallization challenge to form extended structures
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OSH  ice
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| E— o_,.—C\\o
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Bond energy between molecular building blocks (kJ mol')

Figura 2: Grafico de energia de cristalizagao em funcéo do tipo de ligagao
(reproduzido com autorizagéo de (JIANG, Juncong, ZHAO, et al., 2016). Direitos a
American Chemical Society 2016).

Com isso, 0 design sintético deve estar baseado nos principios
Quimica Covalente Dinamica (DCC; do inglés dynamic covalent chemistry),
gue consiste no equilibrio dindmico entre a formacéao e quebra das ligacdes
em uma reacgao reversivel de maneira que haja auto-correcéo da estrutura
do material para formacéo de uma estrutura cristalina (JIN, Yinghua, YU, et
al., 2013). Deste modo, é necessario um controle termodinamico, ja que é
possivel que as ligagdes entre as moléculas se formem e sejam quebradas,
em detrimento do controle cinético que ocorre a formacao irreversivel de
ligacdes covalentes (ROWAN, CANTRILL, et al., 2002).

Apesar de relativamente nova, essa area vem se mostrando

extremamente promissora, podendo ser considerada a maior inovagao do
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século. Isso é explicado, principalmente, em decorréncia da possibilidade
de se poder prever a estrutura do material que se deseja sintetizar, se
baseando nos conceitos da quimica reticular. A partir disso, € possivel
desenvolver novos materiais com um design especifico que possibilite uma
determinada aplicacéo (YAGHI, KALMUTZKI, et al., 2019).

1.3.1.Metal-Organic Frameworks (MOFs)

Os chamados Metal-Organic Frameworks (MOFs) sdo o principal e
mais expressivo exemplo da Quimica Reticular. Formado de ions ou
clusters metéalicos unidos por ligantes organicos através de ligacdes
covalentes coordenadas, consiste em um material sélido; poroso; cristalino;
com alta estabilidade. Em decorréncia da natureza das ligacbes que
mantém a estrutura é notorio a caracteristica catidnica dos metais (acidos
de Lewis) e anidnica dos ligantes (bases de Lewis) (ROWSELL, YAGHI,
2004).

Redes de coordenacgéo séo reportados na literatura desde meados
do século XX, como o Nitrato de Bis(succinonitrila)cobre(l) (KINOSHITA,
MATSUBARA, et al., 1959) e o 2,5-Dimethyl-N,N’-dicianoquinonadiimina
(AUMULLER, ERK, et al, 1986). Contudo essas estruturas ndo se
mostraram muito estaveis, sendo necessario buscar novos métodos para
mantes a estrutura e cristalinidade dos materiais.

A partir dessa adversidade, foi criado o conceito SBU. A formula
genérica M2(CH3COO")s4 possui muitas possibilidades geométricas de
conexao. Desta maneira tal conceito explica como é possivel “travar’ os
ions metalicos em uma determinada posicéo pela ligacdo com os ligantes
formando clusters polinucleares, de maneira a facilitar e direcionar a
conectividade das partes para formar novos materiais via sintese reticular
(YAGHI, KALMUTZKI, et al., 2019).

Ainda assim, foi necessario aplicar conceitos da quimica dinamica
para a efetiva sintese de um material poroso, cristalino e estavel. Isso
ocorre quando, em 1998, Yaghi e colaboradores reportaram a sintese e

estrutura cristalina do MOF-5 (Esquema 3), o qual, foi sintetizado a partir
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de acido tereftalico e nitrato de zinco (LI, H., EDDAOUDI, et al., 1998). Isso
sé foi possivel pela utilizagdo de N,N-dimetilformamida (DMF) como
solvente, o que reduz significativamente a formacao da ligacdo covalente
entre o carboxilato e o ion zinco(ll) através da reducdo da taxa de
desprotonacdo do &cido, o que permite a auto-corre¢cdo da estrutura do
material (JJANG, Juncong, ZHAO, et al., 2016).

COOH
Zn(NO3)2

— »  7Zn0,CO0)g

HOOC

Bloco de montagem SBU

Framework

Esquema 3: Formacéo da SBU e framework do MOF-5

1.3.2.Covalent Organic Frameworks (COFs)

Em 2005 Co6té e colaboradores reportaram a sintese de materiais
solidos, bidimensionais, formados apenas por elementos leves (C; O; N; B).
Esses foram denominados covalent organic frameworks (COF),
caracterizado por serem materiais reticulares, cristalinos, que apresentam
grandes areas superficiais, baixa densidade e alta estabilidade térmica e
quimica (COTE, ANNABELLE I. BENIN, et al., 2005).

Este artigo se mostrou um verdadeiro divisor de agua, pois até entdo
nao haviam sido reportados materiais sélidos compostos apenas por blocos
de montagem organicos. Isso aumentou exponencialmente as
possiblidades a serem estudadas nessa area, tendo em vista a gama de
moléculas organicas que podem ser utilizadas para tal fim. Ademais, a
possiblidade de um mesmo bloco de construgcdo poder constituir em

diferentes materiais com propriedades distintas (Figura 3).
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Figura 3: Diferentes materiais formados a partir do triformilfloroglucinol

Os primeiros COFs reportados, foram sintetizados a partir da
desidratacdo de acidos borénicos (como o acido diborbnico, no caso do
COF-1) (COTE, ANNABELLE I. BENIN, et al., 2005). Contudo, atualmente,
outras reacfes reversiveis sdo empregadas para a sintese desses
materiais. Dessa maneira é possivel classifica-los em decorréncia dos
grupos funcionais que constituem suas redes, como: (i) contendo boro
(baseados na condensacédo de &cidos bordnicos ou na reacdo do mesmo
com diois) (COTE, EL-KADERI, et al., 2007); (i) baseados em grupos
nitrogenados, como iminas e enaminas (decorrentes da reacdo de aminas
com aldeidos em meio &cido) (AKYUZ, 2020, PEREZ-CARVAJAL, BOIX,
et al., 2019); (iii) baseado em hidrazonas (a partir da reacao de hidrazinas
com aldeidos) (STEGBAUER, SCHWINGHAMMER, et al., 2014, URIBE-
ROMO, DOONAN, et al., 2011).

Com diferentes possibilidades, no que diz respeito a grupos
funcionais presentes na estrutura do material, cada vez mais busca-se
novos blocos de construgao de maneira a “fugir do boro”. Nos ultimos anos
0os COFs baseados em imina vém ganhando grande destaque no meio
cientifico. Um dos principais motivos é o fato de a sintese desses materiais
estar baseada na reacdo de Schiff-base (Esquema 4). Ela possui como

vantagem a necessidade de catélise acida (mantendo o pH em 5) o que
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norteia a reversibilidade da formacao da ligagcdo C-N. Isso possibilita a
reversibilidade em condi¢cdes amenas e torna o produto estavel, mesmo na
presenca de agua (agua € um dos produtos da reacéo), de maneira que o
material resultante € mais inerte, aumentando o numero de possibilidades
para esse grupo de materiais (WAN, GANDARA, et al., 2011).

i N
OH

? OH ©/NH2 O OH /@ | - /@

\
x N

HO OH H30* HO OH — " on
o
0

/

Z
o N

Esquema 4: Formagé&o de iminas

Apesar de a quimica reticular estar baseada na reversibilidade, em
2018 Zhang e colaboradores reportaram a sintese de dois novos COFs,
baseados em linkers 1,4-dioxina, sintetizados a partir de reacdes
irreversiveis. Nesse trabalho os autores reagiram 2,3,6,7,10,11-
hexahidroxtrifenileno (HHTP) com tetrafluorftalonitrila (TFPN) e 2,3,5,6-
tetrafluor-4-piridinocarbonitrila (TFPC) através de racdes de substituicdo
nucleofilica aromatica (SNAr) obtendo dois novos materiais denominados
COF-316 e COF-318, respectivamente (Esquema 5). Em decorréncia da
irreversibilidade da reacdo, esses novos materiais se mostraram
extremamente estaveis, principalmente em ambientes extremamente
acidos ou basicos. Isso abre possibilidades principalmente no que diz
respeito a novas modificacdes pos-sintéticas ainda nao realizadas em
decorréncia da necessidade de condi¢des extremas (ZHANG, Bing, WEI,
et al., 2018).
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COF-318

Esquema 5:COF-316 e COF-318 sintetizados via reacdo de substituicdo
nucleofilica aromatica (SnAr) (Adaptado com autorizacéo de (ZHANG, Bing, WEI, et al.,
2018). Direitos a American Chemical Society 2018).

1.3.3.Topologia e cristalinidade

A compreenséo topoldgica dos blocos de construgcédo e dos SBU'’s,
se faz necesséaria para compreensdo das estruturas envolvidas e, por
consequéncia, influéncia nas propriedades finais do material. A topologia
aplicada a isso, descreve a forma e volume dos poros do COF (Figura 4).
Assim é possivel sintetizar um material “by design” a partir da escolha de
blocos de construcdo adequados. Além disso, também é faz referéncia com
0 esqueleto da rede obtida, bem como o arranjo dimensional dos COFs
(YAGHI, 2016).

Visando a obtencdo de COFs bidimensionais (2D), é necessario a
utilizacdo de blocos de construcdo planos com alta rigidez (anéis
aromaticos exemplo). Dessa forma os materiais com geometria linear (C2);
triangular (Cs3) tetraquis (C4) ou hexakis (Cs), quando combinados, formam
nanofolhas de COF que sao empilhadas, em decorréncia de empilhamento
-, formando estruturas lamelares. As diferentes possibilidades de
combinacdo entre as geometrias acarretam diretamente no formato e
tamanho do poro. A formacdo de COFs tridimensionais se mostra mais
limitada, em decorréncia da necessidade de blocos de construcdo de
geometria tetraédrica (Td) (LYLE, WALLER, et al., 2019).
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—] oL
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Figura 4: Topologia dos blocos de constru¢éo

Com isso, é possivel entender o maior numero de estudos em COFs
2D em detrimento dos 3D. Outro fator para a maior aplicabilidade dos
bidimensionais esta, também, relacionada com a cristalinidade dos
materiais. O alinhamento dos poros das nanofolhas acarreta em ductos que
além de aumentar a area superficial, também possibilitam maior
aplicabilidade dos mesmos (ZHUANG, MAI, et al., 2015).

A cristalinidade dos materiais €, sem duvida, um dos maiores
problemas enfrentado no que se refere esses materiais. Ela esta
diretamente relacionada com as condi¢des reacionais adequadas, para que
a mesma ocorra (efetiva formacéao das ligacées covalentes que formam a
rede do material). Para tal, é necessario a reversibilidade da mesma
visando a autocorrecao de erros na estrutura (JIANG, Juncong, ZHAO, et
al., 2016). Esse problema se torna mais complicado quando avaliamos a
sintese one-pot e o fato do produto ser um sélido insoltvel.

Para os covalent organic frameworks baseados em imina o controle
dindmico das reacdes esta baseado no controle da 4gua presente no meio
reacional. O sistema fechado sob aquecimento e a mistura de solventes um
hidrofébico (normalmente mesitileno) e um mais hidrofilico (normalmente

1,4-dioxano) possibilita a particdo da agua entre o meio reacional e o
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espago vazio de maneira a controlar o equilibrio reacional a partir do
principio de Le Chatelier (Figura 5) (JIANG, Juncong, ZHAO, et al., 2016).

- B

Mesifleno H20(|)

dioxana

Figura 5: Particdo da agua no interior da granada durante a reagéo de formacgéo
o COF

Em alguns casos mais especificos, porém ndo menos importantes,
as reacdes envolvidas necessitam de catalise acida, como é o caso, por
exemplo, de COFs baseados em imina. A adi¢cdo de acido acético, atua
protonando a carbonila de maneira a torna-la mais eletrofilica para o ataque
de um nucledfilo neutro (como as aminas), como mostrado no esquema 3.
Dessa maneira a catalise acida aumenta a taxa de formacéo e quebra das
ligagbes, que aumenta, consequentemente, a taxa de autocorrecdo. Além
disso Duncan e colaboradores visando alcancar as condi¢cdes reacionais
ideais para a formacdo de materiais cristalinos baseados em iminas,
demostraram que o acido acético empregado nessas reacdes é de extrema
importancia, ja que ndo atua apenas como catalizador, mas também como
co-solvente (DUNCAN, HAY, et al., 2012).

1.3.4.Aplicacdes

Os Covalent Organic Frameworks vém sendo muito estudados nos
altimos anos, com o0s numeros de publicagdo aumentando
exponencialmente (de 99 publicagbes em 2009, chegando a 1048 em 2019,

segundo a web of science). Isso € decorrente do grande numero de
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aplicacbes desses materiais que permeiam diversas areas da ciéncia,
permeando desde estocagem de gases até entrega controlada de farmacos
(WU, YANG, 2017).

Por se tratar de materiais solidos, com alta estabilidade e com
possibilidade de instalar sitios cataliticos em sua estrutura, esses materiais
se tornam propicios a serem aplicados como catalizadores heterogéneos
(CHENG, WANG, 2021, GUO, JIANG, 2020, YUSRAN, LI, et al., 2020). O
primeiro exemplo dessa aplicacdo ocorreu em 2011 quando Wang e
colaboradores reportaram a sintese Pd/COF-LZU1, através do tratamento
pés-sintético do COF-LZU1, baseado em iminas, com Pd(OAc)2. O poder
catalitico do material foi testado em reacdes de acoplamento Suzuki-
Miyaura. Os autores demostraram que a estrutura lamelar bidimensional,
possui uma separagcao entre as folhas de aproximadamente 3 A, o0 que
torna perfeito para a complexacdo de metais (Esquema 6). Além disso o
novo material se mostrou muito propicio para essa reacao, mais do que
outros materiais ja utilizados (zedlitas ou MOF’s) com alta reciclabilidade e
altos rendimentos (DING, GAO, et al., 2011).

Bt
N,

4 N E l
CHO ;",N @ s ]
Q
L b :
I N
OHC HO 3 M HOAGC N7 3{
Dioxane
i 1.8 nm

N -
Sealed e @
Ampoule
LS ] 1
. Q,

N
\(P/@ Mg

N

o
COF-LZU1

Pd(OAC);
DCM, r. t
ca. 37A

Pd/COF-LZU1

Esquema 6: Sintese e aplicagédo de paladio no COF-LZU1 (Adaptado com
autorizacdo de (DING, GAO, et al., 2011). Direitos a American Chemical Society 2011)
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Wang afirma que, o até entdo, unico COF baseado em iminas
reportado na literatura (COF300), ndo seria ideal para esse tipo de
abordagem, em decorréncia do grande distanciamento entre os nitrogénios
na estrutura tridimensional do COF300 (DING, GAO, et al., 2011).
Entretanto, em 2016, nosso grupo reportou a aplicagédo de Pd(OAc)2 para
formar o Pd(OAc):2@COF-300 (Esquema 7a). O mesmo foi aplicado em
reacoes de acoplamento cruzado, mostrando alta eficiéncia catalitica para
reacoes de Suzuki-Miyaura, Heck e Sonogashira empregando no maximo
0,1 mol% de Pd, sempre livre de fosfina em excelentes rendimentos de até
97%(esquema 7b). Em muitos casos foi observado as conversbes aos
produtos requeridos em menos de 1 minuto de reacdo além da tolerancia
de diversos grupos funcionais (GONCALVES, DEOLIVEIRA, et al., 2016).

(a) (b)

B(OH), R,

R1
Pd (0,1 mol%), K,CO3 (2 eq.) A= =/
\ 7 \ 7
\/ MeOH/H,0 4:1

70 °C, 20 min 26-97%

(0,1 mol%), KsPOy (2 eq.)

OAC
©/\ * \ DMA
N ’ “

140°C,1h

e
s O
\nr@/l Pd (0,5 mol%), Cul (15 mol%)
N +
% HN(iPr), (2 eq.), CH3CN

reﬂuxo overnight

Esquema 7: (a) Estrutura do Pd(OAc).@COF300; (b) Reacgbes de acoplamento
cruzado de Heck, Suzuki e Sonogashira usando Pd(OAc).@COF300 como catalisador

heterogéneo

Além do paladio, a aplicacdo pos sintética de outros metais com
poder catalitico ja foram reportadas. Recentemente, nosso grupo reportou
também a aplicacdo de ferro nesses materiais cristalinos e porosos. O
chamado FeCls@TPP-DMTP-COF (Esquema 8a) foi usado em reacdes de

descarbozilagéo oxidativa de acidos cinamicos (Esquema 8b). O material,
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guimico e termicamente estavel, com alta reciclabilidade se mostrou com
alto poder catalitico, obtendo altos rendimentos com pouco tempo reacional
(CIFUENTES, FERREIRA, et al., 2018).
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Esquema 8: (a)Estrutura do FeCl3@ TPB-DMTP-COF; (b) Reacbes de

acoplamento descarboxilativo usando FeCI3@ TPB-DMTP-COF como catalisador

Outra aplicacdo muito estudada, principalmente nos ultimos anos, €
a aplicacdo desses materiais em dispositivos eletrénicos. Em decorréncia
de os blocos de construcdo serem, em sua maioria, aromaticos, formam
matrizes colunares periédicas, favoraveis ao transporte de carga, o que
fornece caracteristicas semicondutoras nos COFs (MA, WANG, et al.,
2016). Outra possibilidade decorrente desses materiais serem produzidos
buscando uma aplicacéo especifica, € a de utilizar-se blocos de construcéo
com heterodtomos em sua composi¢cdo, o que fornece caracteristicas
peculiares ao material, que favorecem sua aplicacéo nessa area (MISHRA,
YADAV, et al., 2019).

Em decorréncia da sua natureza porosa e adsortiva (altas areas
superficiais) os COFs vem sendo muito empregados nas areas de

estocagem de gas. Como a éarea superficial e o volume de poros esta
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intimamente ligada com a eficiéncia do processo, os COFs 3D se mostram
bem mais promissores do que os 2D (WEI, CHAI, et al., 2015). Além disso
em decorréncia de todas as caracteristicas positivas do COF (baixa
densidade; alta estabilidade; estrutura lamelar; entre outros), esses
materiais se mostram mais viaveis a essa aplicagdo do que outros materiais
convencionais (zedlitas, por exemplo) (AN, XU, et al., 2019).

Sob a dtica de “energia limpa” os COFs se mostraram muito
promissores para a adsorcdo de gases como hidrogénio (Hz2) e metano
(CH4). Em 2009, Furukawa e Yaghi publicaram um estudo de adsorgao
desses gases em seus COFs, previamente reportados na literatura. Com
esse estudo, os autores mostram a viabilidade desses materiais para tal
aplicacdo, uma vez que 0s materiais comprimem em Seus poros 0s gases
gue sao estabilizados pela estrutura em rede cristalina (FURUKAWA,
YAGHI, 2009).

Com o aumento das emissdes de CO:2 nas ultimas décadas e a
necessidade de novas tecnologia para CCS, confirmam, mais uma vez, a
viabilidade desses materiais (AN, XU, et al.,, 2019). Dilokekunakul e
colaboradores reportaram, em 2020, um estudo sobre os efeitos de grupos
funcionais nitrogenados ou oxigenados na captura de diéxido de carbono
em carvao ativado. Foi possivel observar que as amostras enriquecidas
com grupos nitrogenados demostraram maior afinidade (preencher o poro
do material em baixas pressdes). Além disso também foi estudada a
relacdo entre tamanho de poro e capacidade de captura de adsorcao,
sendo concordante com o esperado (maior volume de poro implica em
maior adsortibilidade) (DILOKEKUNAKUL, TEERACHAWANWONG, et al.,
2020).

Como os COFs sao sintetizados by design, a partir de blocos de
construgdo organicos, é possivel selecionar os mesmos de maneira a obter
um material seletivo para COz2, com alto poder de captura e estocagem. Os
materiais baseados em imina, se mostram extremamente versateis frente
a essa aplicacao. Por serem sintetizados a partir da reacdo de aminas com
aldeidos estes possuem atomos de nitrogénio em sua rede. Além disso, a

possibilidade de utilizar anéis aromaticos funcionalizados com grupos
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funcionais nitrogenados, aumenta a adortividade do material para CO:
(MISHRA, YADAV, et al., 2019).

Apesar de muito promissora a ideia de estocar CO2, essa
abordagem ndo se mostra muito promissora, principalmente no que se
refere a pergunta “o que fazer com o material saturado de CO27?". Além de
gerar rejeito quimico, a possibilidade de o gés ser desorvido e liberado é
muito grande, o que nao alteraria o quadro que necessita ser alterado. Sob
essa Otica, a melhor abordagem seria converter esse CO2 adsorvido no
COF em uma espécie mais reativa, de maneira que seja possivel “reutiliza-
lo”. Para isso a melhor abordagem é buscar na natureza inspiracdo para

solucionar esse problema.

1.4. Anidrase carbbnica

Como trata-se de um gas extremamente toxico para 0S seres Vvivos
em decorréncia da sua natureza asfixiante, oS mesmos possuem um
regulador de COz2, baseado na conversdo do mesmo em uma espécie mais
reativa, o ion hidrogeno carbonato (HCOz3’). Essa conversdo ocorre por
meio da reacdo do CO2 com H20 sob catalise enzimética da enzima
Anidrase Carbodnica (CA). Esta € uma metaloenzima cujo sitio ativo é
constituido de trés nucleos histidinicos (resquicios de AA 94; 96 e 119)
complexados a um ion de Zinco(ll) hidratado (Figura 6) (LINDSKOG, Sven,
1997).
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Figura 6: Anidrase carbbnica e seu sitio ativo contando um atomo de zinco
hidratado coordenado a residuos de histidina (adaptado de (FU, JIANG, et al., 2018);

direitos reservados a Nature Communications 2018)

Por possuir diversas familias distintas (a-CA presente em animais;
B-CA encontrada em plantas; y-CA presente em seres unicelulares em
geral; entre outras) e varias isoformas por familia (a-CA possui pelo menos
15), a mesma acaba por participar de diversos processos fisioldgicos
(SUPURAN, Claudiu, 2008, SUPURAN, Claudiu T., SCOZZAFAVA, 2007).

Sua principal funcéo fisiolégica esta relacionada com o controle de
pH do meio. Isso € de extrema importancia para a vida, jA que a maioria
dos processos biolégicos dos seres vivos ocorrem em uma faixa muito
especifica de pH (BOONE, HABIBZADEGAN, et al., 2013). O exemplo mais
expressivo disso para a vida é o efeito bohr, o qual descreve anomalias na
curva de dissociacédo de oxigénio (O2) da hemoglobina em decorréncia da
variacdo de pH do meio. Basicamente, o aumento da concentracao de CO:
implica em maior solubilidade do mesmo no pasma sanguineo que acarreta
na formacdo de uma espécie acida (acido carbdnico ou H2CO3s) o0 que
abaixa o pH do sangue reduzindo significativamente a interagéo entre a
hemoglobina e o Oz, reduzindo o transporte do segundo pelo organismo
(HILL, BARANOWSKI, et al., 2019).

O mecanismo da reacao € baseado em trés etapas fundamentais
(Figura 7): (i) perda de um dos hidrogénios da molécula de agua
complexada no ion Zn(ll) culminando na ativacao da enzima (forma basica)

gerando um sitio nucleofilico forte (OH); (ii) ataque nucleofilico na ligacéao
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molécula de CO: através de um bolso hidrofébico; (iii) formacdo e
coordenacao do ion HCOs™ no ion Zn (l); (iv) deslocalizacdo da espécie
coordenada e consequente liberacdo do ion HCOs e modificacdo da
enzima para sua forma inativa (forma acida, com uma molécula de agua
coordenada) (LINDSKOG, S., COLEMAN, 1973).

CA-Zn?*(H,0)
HCO,

H+
co,
CA-Zn?*(HCO,) «——=—_ CA-Zn?**{(OH")

Esquema 9: Ciclo catalitico da anidrase carbénica convertendo CO2em HCOs3-
(adaptado de (FU, JIANG, et al., 2018); direitos reservados a Nature Communications
2018).

7

Como pode ser observado, o a4omo de zinco € de extrema
importancia para o funcionamento adequado da enzima, jA que o mesmo é

o sitio catalitico da reac&o de conversao de COx.

1.5. Biomimetismo

A natureza foi feita perfeita, sem erros. Devemos sempre buscar
imitar sua perfeicdo em tudo que fazemos, pois, a mesma busca o caminho
mais simples para resolver os mais dificeis problemas. Por milhdes de
anos, a natureza vem evoluindo e se adaptando de maneira que apenas
processos e estruturas “otimizadas” sobrevivem.

Buscando tal perfeigéao, surge o conceito de biomimetismo. Esse se
baseia na ideia de imitar estruturas; sistemas ou elementos presentes na
natureza com o objetivo de atingir a mesma eficiéncia, visando solucionar
dificeis problemas presentes no cotidiano (VINCENT, BOGATYREVA, et
al., 2006). O exemplo mais expressivo disso € o velcro. Inventado em

meados do século XX por George de Mestral, sendo largamente utilizado
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nos dias atuais, € uma tecnologia baseada em um género de plantas
chamado Arctium. As sementes dessas plantas possuem “ganchos” que
ficam facilmente presos a tecidos. Baseando-se nessa caracteristica, a
inovacao realizada na época foi constituida por 2 faixas de tecido, uma com
ganchos e outra com um tecido cujos ganchos podem se agarrar. Ambas
as faixas ficam unidas fortemente até que sejam separadas, exatamente
como os “carrapichos” (SUDDATH, 2010).

Além de realizar reacdes de maneira especifica e com estrema
velocidade, as enzimas possuem uma rica estereoquimica (RADZICKA,
WOLFENDEN, 1995). Contudo, a alta sensibilidade ao pH do meio; alto
custo e baixa estabilidade a mesma, comprometem sua utilizacdo em
diversos processos (JIN, Chaonan, ZHANG, et al., 2018). Sob essa 0tica,
a catalise biomimetica aparece como a mais expressiva nos ultimos anos.
Busca-se iimitar (i) a alta afinidade entre enzima-substrato, decorrente da
estrutura do sitio ativo da enzima e a complementaridade em forma e
distribuicdo de carga com o substrato; (ii) alto nimero de convercao de
substrato em produto por unidade de tempo, ja que as enzimas possuem
maior afinidade com estados de transicdo do que com reagentes e
produtos, o que reduz a energia necessaria para ocorrer a reacao; (iii) alta
taxa de reacdo em comparacdo com a mesma sem catalise (MARCHETTI,
LEVINE, 2011).

A utilizacdo de anidrase carbdnica como tecnologia para reducéo de
CO2 se mostra uma possibilidade. Com isso, muitos pesquisadores as
propriedades da enzima através da replicacdo do sitio catalitico tetraédrico
baseado em zinco hidratado com ligantes nitrogenados. Busca-se, entéo,
materiais com propriedades similares e ainda aumentar a estabilidade
relativa e reduzir o custo, para que possa ser aplicado de maneira mais
ampla (KIM, LEE, 2015).

Huang e colaboradores reportaram a sintese e estudo catalitico de
um composto de coordenacdo que imita a CA, que consiste em um
nanocluster de zinco (imitando o sitio tetraédrico da enzima) coordenado
com 5,6-dimetil-1,2,3-benzotriazol (Figura 8). Os mesmos demostraram a
alta similaridade do complexo sintetizado com a enzima em decorréncia da

similaridade do sitio de coordenacdo do cluster de zinco. Também foi
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observado boa estabilidade a temperatura e pH, sendo a catalise
biomimética estudada em reacdes de hidrolise ésteres (HUANG, Yueyun,
ZHANG, et al., 2019).

Figura 7: Complexo de zinco biomimético de anidrase carbdnica com 5,6-dimetil-
1,2,3-benzotriazois coordenados (Adaptado com autorizagdo de (HUANG, Yueyun,
ZHANG, et al., 2019)O. Direitos a American Chemical Society 2019)

Em 2013, Floyd e colaboradores, reportaram a avaliagcdo de um
cicleno de zinco com propriedades similares a CA, sob condi¢cfes rigorosas
similares as encontradas na industria (Figura 9). Os autores demostraram
a viabilidade desse composto para aplicagdes industriais, em decorréncia
da sua atividade em meios muito bésicos. Contudo, 0 mesmo se mostrou
inibido com o aumento da concentracdo de ions bicarbonato igualmente a
enzima CA (FLOYD, BAKER, et al., 2013).

H\/ \/H

N N H

o.. R
> -

Figura 8: Cicleno de zinco biomimético de anidrase carbdnica (FLOYD, BAKER,
et al., 2013)

Na maioria das abordagens para imitar a CA, o &tomo de zinco com
a simetria coordenacdo adequada se mostra extremamente necessaria.

Apenas assim é possivel simular de maneira precisa a enzima. Contudo
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um problema que se faz necessario contornar principalmente quando se
pensa em aplicages industriais, é a estabilidade do analogo. Sob essa
Otica a quimica reticular aparece novamente como solucéo plausivel para
tal, em decorréncia da possibilidade de ser sintetizado de maneira a tornar
0 ambiente propicio ao redor dos sitios cataliticos. Além disso a
possibilidade de coordenacdo de zinco nas paredes dos materiais torna

eles, ideais para tal.

1.6. Zinco reticular

O Zinco (Zn) é um metal de transicdo do bloco d, com numero
atdmico 30 e solido a temperatura ambiente com colora¢do acinzentada.
Possui apenas um estado de oxidacao primordial (2+) e possui afinidade
por elementos da segunda linha, de maneira que compostos de zinco
contendo oxigénio ou nitrogénio sdo mais estaveis (AHRLAND, CHATT, et
al., 1958). O zinco é um metal considerado essencial para a vida, sendo,
portanto, o segundo mais abundante no corpo humano, depois, apenas, do
ferro (CHERASSE, URADE, 2017). Por possuir uma quantidade grande de
funcdes fisiologicas, sua deficiéncia se torna muito severa, de maneira a
debilitar o sistema imunoldgico (IBS, FUNCTION, et al., 2003).

Além disso ele é de extrema importancia para a sintese de
bioprodutos necessarios a vida, ja que é o Unico metal presente em todas
as classes de enzima. Por ele ser um étimo acido de Lewis, ele se mostra
um Otimo agente catalitico para o meio biol6gico. Além disso a sua
geometria flexivel, permite diferentes conformacées do mesmo, para que
ele possa ser utilizado em diversos processos biolégicos em decorréncia
da necessidade (STIPANUK, CAUDILL, 2019). A anidrase carbodnica € o
exemplo mais expressivo dessa fun¢ao do zinco nos seres Vivos.

Na quimica reticular o zinco esta presente desde seu principio. O
primeiro Metal-Organic Framework reportado na literatura por yaghi e
colaboradores, o MOF-5, foi sintetizado a partir de acido tereftalico e nitrato
de zinco (Figura 3). A utilizacdo desse metal juntamente com os linkers

carboxilados possibilitou 0 agrupamento em estruturas tridimensionais com

43


DBD
PUC-Rio - Certificação Digital Nº 1920835/CA


PUC-Rio- CertificagaoDigital N° 1920835/CA

alta cristalinidade, estabilidade e volume de poros (LI, Hailian, EDDAOUDI,
et al., 1999).

A partir disso, inumeros estudos foram publicados sobre o assunto,
buscando aplicacbes nas mais diversas areas. Recentemente, muitos
estudos de destaque visam explorar os nodos metalicos dos materiais, com
o intuito de mimetizar estruturas bioldgicas, destacando, principalmente,
enzimas.

Em 2018 Wright e colaboradores reportaram o estudo de um MOF
com comportamento biomimético para anidrase carbdnica. Os autores
demostraram a funcionalizagcdo do material baseada em troca aniénica em
um MOF de zinco com ligante Benzobistriazolato denominado MFU-4. O
MFU-4/-OH (Figura 10). Assim como na enzima, o CO2 se liga ao atomo de
zinco através da insercdo na ligagcdo Zn-OH, o que acarretou em alta
adsorcao de CO2 (3.41 mmol/g). Com isso, concluiu-se que o material se
mostra fidedigno a estrutura do sitio ativo da CA (WRIGHT, WU, et al.,
2018).

Figura 9: SBU do MFU-4/0OH biomimético de anidrase carbdénica (WRIGHT, WU,
et al., 2018)

Na literatura, poucos sado os exemplos de aplicacdo de zinco em
COFs. Alem disso a falta desses materiais biomiméticos também é notada.
Xu e colaboradores reportaram a aplicacdo de zinco em COFs baseados
em porfirinas através da reacdo de tetra-(amido fenil)-porfina (TAPP) e
tereftaldeido. Através da reacdo desse material com acetato de zinco foi
sintetizado o chamado COF-366-Zn, com o objetivo de aplica-lo em
reacOes de fixacdo de COz2, através da reacdo do mesmo com epoxidos,

obtendo carbonatos ciclicos. O novo material baseado em metalloporfirinas
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se mostrou com alta seletividade e atividade, além de sua reciclabilidade e
possibilidade de diferentes substratos (XU, Kaikai, DAI, et al., 2017).
Apesar de expressivos, poucos exemplos foram reportados até
entdo na literatura de aplicacdo de zinco em COFs. Ademais, 0
biomimetismo metalloenzimético nesses materiais néo foi reportado, o que
demostra novas possibilidades a serem exploradas, principalmente em
decorréncia da natureza desses materiais, que sdo baseados apenas em
elementos leves, constituindo 6timos sitios de coordenacgéo para o metal

zinco.

1.7. Modificagdes pos-sintéticas

Para alcancar as propriedades biomiméticas desejadas, bem como
maximiza-las, € necessario a incorporacdo de linkers encontrados na
natureza de maneira a desempenhar as funcdes desejadas e simular a
enzima de uma maneira mais fidedigna. Para incorporacdo dos mesmos no
interior desse material, modificagcbes pos sintéticas sdo um passo
fundamental. A partir delas é possivel realizar alteragdes de interesse na
estrutura do material, baseando, principalmente, em interconverséo de
grupos funcionais (GRUNENBERG, SAVASCI, et al.,, 2021, SEGURA,
ROYUELA, et al., 2019).

Dentre alguns grupos funcionais utilizados como linkers estdo os
peptideos e os triazdis. No ambito da quimica reticular diversos sdo os
exemplos que envolvem a incorporacdo desses nucleos privilegiados, tanto
em MOFs (CHEN, Guosheng, HUANG, et al., 2020, DEMESSENCE,
D’ALESSANDRO, et al., 2009, KATSOULIDIS, ANTYPOQV, et al., 2019)
guanto em COFs(CHEN, Long, FURUKAWA, et al., 2014, HUANG, Ning,
KRISHNA, et al., 2015, NAGAI, GUO, et al., 2011, XU, Hong, CHEN, et al.,
2014, XU, Hong, GAO, et al., 2015)

As principais metodologias para a formacdo da ligagdo peptidica
envolvem a reacao de derivados de acidos mais reativos, como cloreto de
acido ou anidridos organicos com aminas(COSTA, PILLI, et al., 2019).

Apesar de menos reativos a reacdo entre acidos carboxilicos e aminas é
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possivel. Para tal utiliza-se o N,N'-diciclohexilcarbodiimida, um agente
desidratante que atua no acoplamento dos reagentes, muito utilizado na
sintese artificial de peptideos (ALDER, PHILLIPS, 2017). Para a
incorporacao dos triazéis aos COFs, a metodologia comumente empregada
€ a reacao cicloadicdo catalisada por cobre, CUAAC (também conhecida
como click chemistry) entre alcinos presentes nos porros do COF e azidas.

Em 2015 Jiang e colaboradores reportaram materiais bidimencionais
mesoporosos que combinam estabilidade, cristalinidade e porosidade
permanente através do refoco das intera¢des entrecamadas, os chamados
[HC=C]x-TPB-DMTP-COFs (XU, Hong, GAO, et al, 2015). A
funzionalizacdo pos sintética desses materiais levou a incorporacdo do
triazol no interior do poro via reacédo de click chemistry, convertendo os
mesmos em catalisadores heterogéneos quirais (esquema 9). Estes entéo,
foram aplicados em reacdes de adicdo de Michael entregando 100% de
conversdo com tempos variados (12 a 22 horas), excesso enantiomético
de 92% e diastereoseletividade 90/10.

Esquema 10: Fomacéao do triazol via click chemistry no interior dos [HC=C]x-
TPB-DMTP-COFs (adaptado de (XU, Hong, GAO, et al., 2015))

Outro exemplo mais recente da incorporacédo desses grupamentos
foi reportado por Zhang e colaboradores em 2018 (ZHANG, Sainan,
ZHENG, et al., 2018). os autores ancoraram biomoléculas (lisozima;
tripeptidio Lys-Val-Phe e lisina) no interior do COF. Os novos materiais

hibridos (biomolécula @COF1) foram aplicados como fase estacionaria
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quiral na resolucao de aminoécidos e farmacos (Esquema 11). A avaliacédo
desses novos materiais evidenciou que, além da efetiva separacgdo quiral,
as habilidades de resolucdo estdo provavelmente relacionadas a
complexidade estrutural, nUmero de centros quirais e anfipaticidade das

biomoléculas ancoradas no material.

(a)

[P !
()]
ﬁ° BIOMOL
COOH oo N NH \
£ 00 e oM o
cop _Eoomws Y o eMre O Y\?
pEe COF COp ™

Esquema 11: (a) lisozima, (b) tripeptidio Lys-Val-Phe, (c) lisina, (d) esquema de
formagé&o dos biomolécula @COF1 (ZHANG, Sainan, ZHENG, et al., 2018)

O aluno de doutorado Mauricio Ceron preparou [C=CH]o,34TPB-
DMTP-COF semelhante ao descrito por Xu e colaboradores de forma a
ancorar o triazol para aplicacbes biomédicas (JHONNY MAURICIO
CIFUENTES, 2019). Entretanto o produto desejado ([peptideo]0,34TPB-
DMTP-COF) néo foi obtido muito provavelmente pela baixa reatividade que
apresentam as azidas elétron-deficientes em reagir com alcinos terminais

para produzir os respectivos 1,2,3-triazois.
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2. Justificativa e objetivos

Como descrito anteriormente na introdugéo do presente trabalho, os
Covalent Organic Frameworks e suas aplicacdes em catélise fazem parte
da histéria do LabSint. O primeiro trabalho realizado pelo grupo se utilizou
do COF300, um material tridimensional, com acetato de paladio
coordenado em sua estrutura (Esquema 7). Posteriormente, reacoes
catalisadas por ferro também foram exploradas dentro do grupo. FeCls foi
suportado no DMTA-TAPB-COF que foi aplicado em reacdes de
acoplamento descarboxilativo (Esquema 8).

Sob essa 6tica de aplicacdo dos COFs em catalise, e visando uma
maneira de diminuir a quantidade de CO:2 na atmosfera, através da
conversdo do mesmo em produtos de interesse sintético, 0o proposto
trabalho visa a sintese e, através de modificacdes pos-sintéticas, a
coordenacdo de zinco na estrutura de Covalent Organic Frameworks
sintetizados a partir de diferentes blocos de construcdo, com o intuito de
obter novos materiais que possuam caracteristicas biomiméticas de
anidrase carbdnica para captura e conversao de COo.

Dessa forma foi planejada a sintese de dois tipos de COFs baseados
em ligacGes iminas e as modificacdes pods sintéticas foram pensadas
visando a obtencéo de propriedades biomiméticas, através da presenca de
ligacdo peptidica (amida) e formacéo de triazéis para coordenacéo de zinco
nos poros.

Cabe ressaltar que embora ja exista experiéncia no nosso grupo de
pesquisa para a obtencdo do [C=CH]o34TPB-DMTP-COF, consideramos
em nosso planejamento a possibilidade de obter um material em menos
etapas e com menor custo para que possa ser obtido em maior escala e
tornar possivel as aplicacfes definidas.

Para a sintese do TAPB-TAN3-COF (3), a reagdo entre os blocos de
construgdo 2,5-diazido tereftaldeido (1) e 1,3,5-tris(4-aminofenil)benzeno
(2) na presenca de o-diclorobenzeno/n-butanol levam a formagédo do
material cujo triazol seria ancorado via reacéo de click chemistry, formando
assim o TAPB-TATz-COF (4)
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Esquema 12: proposta sintética do TAPB-TATz-COF

Para a sintese do Tppa-NO2-COF (7), a reacdo entre os blocos de
construcéo triformilfloroglucinol (5) e 2-nitro 1,4-fenilenodiamina (6) na
presenca de dioxana/mesitileno levam a formagé&o do material que apos
uma reacdo de reducdo do grupo nitro e formagdo da amida com o

aminoacido formando o Tppa-AA-COF (8).
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3. Resultados e discussdes

3.1. Sintese dos blocos de construcao

Os COFs foram sintetizados a partir de blocos de construcao organicos
que muitas vezes ndo se encontram disponiveis comercialmente ou
possuem custo elevado. Sendo assim foi necessario sintetiza-los
normalmente partindo de compostos mais acessiveis como derivados de
fendis, tereftaldeido e outros. A seguir serdo discutidas as reacodes

envolvidas na preparacao dos blocos de construgéo.

3.1.1. 2,5-dinitro tereftaldeido

Inicialmente, buscou-se a utilizacdo de blocos de construcéo
derivados do tereftaldeido. Para isso realizou-se a nitracao do tereftaldeido
via substituicdo eletrofilica aromética, almejando o produto 2,5-dinitro
tereftaldeido (9) (Esquema 14). Em um primeiro momento adaptou-se a
metodologia descrita por Cumming em 1937, que gera HNOs in situ pela
reagdo de NaNOs com H2SO4 (CUMMING, 1937). Entretanto, nédo foi
observada a formacao de produto (controlado por TLC), e sim houve a
recuperacao total do reagente de partida, mesmo apds 2 dias de reacao.

Outra abordagem similar a anterior, foi realizar a reacdo sob as
condicbes de Menke, a qual gera HNOs in situ pela reacdo de Cu(NO3)2
com acido acético glacial (YADAV, MANDE, et al., 2012) (Esquemal4).
Apbs 2 horas de reacdo nédo foi observado a formacdo do produto, nem
mesmo com maior tempo e temperatura (refluxo por 4 horas). Da mesma

maneira foi possivel, até mesmo, recuperar o material de partida.
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Cu(NO3),, AcOH glacial NaNO, H,SO4 , ‘
OoN 3‘ 2d TA.

refluxo 4h O,N

Esquema 14: Nitracao do tereftaldeido

Com isso, a necessidade de uma reagdo mais agressiva foi
observada. Para isso adaptou-se a metodologia descrita em Organic
synthesis que se utiliza da uma mistura sulfonitrica 12:1 H2SO4:HNOs3
(ICKE, REDEMANN, et al., 1949). Apos 24h de reagéo, o meio reacional foi
neutralizado usando uma solucéo saturada de NaHCOg3, e foi observado a
formacdo de um precipitado amarelo muito sollavel em &gua, o que
dificultou a recuperacao total do produto. O mesmo foi caracterizado por
H:-RMN, sendo possivel concluir que o 10 foi obtido em detrimento de 9
com rendimento de 60% (esquema 15). Foram encontrados 3 sinais na
regido aromatica em 8,12 (d, 1H), 8,29 (dd, 1H), 8,72 (dd, 1H) e dois
singletos em 10,18 e 10,49 ppm referente aos hidrogénios dos aldeidos

(espectro em anexos).

HNO;z H,SO, NO,

T.A. overnight
60%

NS

0
9 10

Esquema 15: Reacéo de formagéo do 2-nitro tereftaldeido

3.1.2. 2-azido tereftaldeido

Apesar de ndo ser a molécula alvo, ndo foi descartada a
possibilidade de utilizar o 10 na sintese de um novo COF semelhante ao
previamente proposto, mesmo na auséncia de simetria. A presenca de dois

grupamentos retiradores na molécula possibilitou a reacdo de formacéo do
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2-azido tereftaldeido via substituicdo nucleofilica aromatica, metodologia
que se utiliza de NaNs em DMF por 72h (esquema 16) (FELDMAN,
GONZALEZ, et al., 2014). A formacao do material foi avaliada via TLC pela
fluorescéncia do produto, contudo néo foi possivel caracterizar o produto
por RMN, j& que o espectro se mostrou sem picos definidos (espectro em
anexos). Ademais o0 mesmo mostrou certa instabilidade sendo degradado.
Esse fato comprometeria a sintese final do COF, fazendo necessario trocar

a estratégia.

NO2  NaN, DMF N3

72h 60°C
X
0] Yo
10 1"

Esquema 16: Reacéo de formagéo do 2-azido tereftaldeido

3.1.3. Preparacédo do dihidroxi-tereftaldeido via reacédo de

Reimer=Tiemann

Ainda visando a obtencdo de um material similar ao TAPB-DMTA-
COF, outro bloco de construcdo com potencial € o dihidroxi-tereftaldeido.
Apesar de ja ter sido sintetizado em nosso grupo de pesquisa, a obtengao
desse bloco requer muitas etapas com rendimentos baixos, o que ndo torna
tdo atrativo, do ponto de vista economico (JHONNY MAURICIO
CIFUENTES, 2019).

Uma alternativa mais barata para formilacdo de fenois € a chamada
reacao de Reimer-Tiemann. Essa reagao consiste na formacéo do carbeno
pela desprotonagéo seguida de eliminacao alfa de um cloro da molécula de
cloroférmio. A adicdo do carbeno na molécula de fenol seguida de
substituicdes e eliminacdes resulta na orto-formilacéo do fenol.

Visando alcancar o dihidroxi-tereftaldeido, a formilagdo da
hidroguinona foi realizada, pela dissolugdo da mesma em solucdo de

NaOH, com conseguinte adicdo de CHCIs, deixado em refluxo overnight
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(esquema 17). foi possivel identificar a presenca de 12 via RMN, apenas o
reagente de partida pela identificacdo de um singleto em 6,63 com
integracdo 4 (espectro em anexos). Isso demonstra a necessidade de

otimizacdes a cerca dessa reacao.

OH
OH NaOH, CHCl,
EtOH:H,0 =0
N
refluxo overnight
OH OH
12

Esquema 17: reacéo falha na sintese do 2,5-dihidroxi tereftaldeido

Em decorréncia do pouco tempo e das adversidades encontradas
decidiu-se mudar a abordagem do material ao invés de trabalhar na
otimizacdo dessas reagoes.

3.1.4. Preparacédo do triformilfloroglucinol via reacao de

Duff usando acido trifluoroacético

O novo material escolhido, portanto, € o chamado, Tppa-NO2-COF,
o0 qual é sintetizado a partir do triformilfluoroglucinol e o 2-nitro-
fenilenodiamina, o primeiro facilmente sintetizado partindo do floroglucinol
e 0 segundo comercialmente disponivel.

5 foi sintetizado pela formilacdo de Duff a partir do floroglucinol de
acordo com procedimentos da literatura (esquema 18), usando
Hexametilenotetramina (HMTA), responséavel pela adicdo de um grupo
metino no anel aromatico em uma sequéncia de reacbes em equilibrio
intermediado por espécies iminicas e acido trifluoroacético (TFA) como
iniciador (MAIA, OLIVEIRA, et al., 2018).
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(1) HMTA, TFA / 20h refluxo | X
- O
HO OH (2) HCI 3M / 5h refluxo HO OH
Esquema 18: sintese do Tp via reacao de Duff usando TFA

O produto foi obtido com 40% de rendimento e a mesma confirmada
por RMN pela a observacdo dos sinais caracteristicos do composto:
singleto em 10,15 ppm com integracdo de 3 referente ao hidrogénio dos
aldeidos e um singleto em 14,12 ppm com integracao de 3 referente ao
hidrogénio dos fendis. Além disso, no espectro de FTIR foi possivel
observar bandas que confirmam a presenca do composto, como as bandas
em 1635 referente ao estiramento v(C=0), 1248 cm™ do estiramento v(C-
O) e o estiramento em 2821 cm™ referente ao estiramento v(O-H) dos

fendis (espectro em anexos).

3.1.5.Sintese do triformilfluoroglucinol via reacdo de Duff

usando acido metanosulfénico

Visando reducédo de custos para a preparacdo desses blocos e,
consequentemente dos materiais, metodologias alternativas foram
estudadas, de maneira a obter 5 com menor custo. Para isso foi estudada
a reacao de Duff usando o 4cido metanosulfénico (MSA) em detrimento do
TFA. O primeiro trata-se de um acido mais forte (pka em torno de -1,9,
contra 0,23 do segundo) e mais barato também (R$ 2088,00 contra R$
1138,00 na sigma-aldrich, respectivamente).

Em 1982 Suzuki e Takahashi reportaram a sintese de salicilaldeidos
a partir da formilacdo de fendis contendo substituintes retiradores (em
posicdo meta), via reacdo de Duff usando MSA como iniciador (SUZUKI,
TAKAHASHI, 1982).Porém, apds diversas tentativas, variando diversos

parametros da metodologia citada (Tabela 1), ndo foi obtido o produto
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desejado, apenas um precipitado (apds neutralizagdo) insolavel em
solventes organicos (Esquema 19).

OH Cl) OH
(1) HMTA, MSA ’ ‘ o
HO OH (2) HCI(aq) HO OH
O/
5

Esquema 19: Formilacéo do floroglucinol via rea¢éo de Duff usando MSA

Tabela 1: condi¢Bes reacionais para a sintese do Tp via rea¢édo de Duff usando

MSA
Entrada eq eq Temperatura | Tempo | H30+ | eq H30+ | Temperatura | Tempo
HMTA MSA
1 2 10 80°C 2h HCI 5 80°C 2h
2 2 10 refluxo 5h HCI 2,5 refluxo 1lh
3 2 10 refluxo 24 h HCI 5 refluxo 5h
4 3 15 refluxo 5h HCI 5 refluxo 3h
5 2 10 refluxo 24h H2S04 2,5 refluxo 3h
6 2 10 refluxo 24h H2S04 5 refluxo 24

3.1.6. Formilacdo do floroglucinol via reacdo de Reimer—

Tiemann

A reacdo de Duff, apesar de efetiva e consolidada na literatura,
possui, muitas vezes, rendimentos baixos (em torno de 17%). Mesmo com
otimizagcOes para obter rendimentos maiores, o prego atrelado a essa
reagdo ainda se mantem alto. Novamente a reacdo de Reimer-Tiemman
aparece como uma alternativa mais barata para a formilagéo de fenais.

A metodologia foi adapatada a partir da reportada por Mokle e
colaboradores (MOKLE, NANDED, et al., 2006). O floroglucinol foi
dissolvido em uma solucao concentrada de NaOH, com conseguinte adicao
de CHCIs (esquema 20), deixado em refluxo overnight. O solido recuperado
se mostrou impuro em decorréncia da presenca de floroglucinol (indicado

por TLC). O espectro de RMN e indicou a presenca de 2 sinais relevantes.
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O singleto em 5,47 ppm com integracdo 3 referentes aos hidrogénios do
floroglucinol. J& o singleto em 5,78 com integracdo de 3 demonstrou a
formacdo do intermediario clorado em detrimento do produto triformilado

desejado (espectro em anexos).

Cl OH <cCI
OH NaOH, CHCI, o O
i EtOH:H,0 Cl Cl o
HO OH refluxo overnight HO OH a ‘ HO OH
cl” >l o7
13 5

Esquema 20: Formilacdo do floroglucionol via reagcéo de Reimer-Tiemman

3.2. Estudo das reacOes para modificacdo pos-sintética

Essas reacdes foram previamente estudadas em modelos de
estruturas similares com grupos funcionais presentes na estrutura do COF
de forma a compreender o funcionamento da reacdo, bem como realizar
otimizacdes de maneira que, quando realizada dentro do material, tenha a
melhor performance possivel.

Inicialmente foi testada a reacdo de obtencdo de amida a partir de
nitroarenos seguindo o protocolo descrito por Akhavan e colaboradores
(GHAFFARZADEH, AKHAVAN, 2014). A metodologia se baseia na
reducdo in situ de nitroarenos usando sulfito de sodio seguida da reacao
com &cido acético (AcOH). A reacao foi adaptada utilizando nitrobenzeno e
bisulfito de sodio como redutor (esquema 21).
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NO,

H
NaHSO; AcOH N
- @( T
refluxo overnight o
14

Esquema 21: Formacédo da acetanilida a partir do nitrobenzeno

O produto obtido foi confirmado por H! RMN com 2 tripletos em 7,11
e 7,34 ppm, um dupleto em 7,49 ppm referente aos hidrogénios aromaticos
e um singleto em 2,18 ppm referente aos hidrogénios metilicos da
acetanilida (espectro em anexos).

Quando a reacao foi realizada com o &cido aspartico (idealizado
para ser usado no COF) a escolha de um solvente foi necessaria, ja que o
acido acético, que também faz papel de solvente da reacdo. Apds alguns
testes de solubilidade usando os solventes comuns presentes no
laboratério foi possivel observar que o melhor solvente para a reagédo é
agua ja que solubiliza ambos os reagentes. Contudo quando a reacao foi
feita com condensador e em tubo selado nédo foi observado a formacgéo do

produto desejado (esquema 22).

NO, o) H
N

NH, O refluxo overnight
15

Esquema 22: Reacao falha de amidacao entre nitrobenzeno e acido aspaértico

Por se tratar de um sistema com nucledfilos e eletrofilos fracos, foi
necessario, portanto, a adi¢cado de acido, sendo escolhido, portanto, o acido
aceético. A adicdo de 1 e 3 equivalentes de AcOH levou a formacéo tracos
de acetanilida (determinado por TLC) ao invés do produto desejado. Com
iSs0o, observou-se a necessidade de reducao do grupamento nitro presente

nos poros (Esquema 23).
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NO, o . NH, O

NaHSO; AcOH
on , N
oy oy %~

NH, O refluxo overnight
15

Esquema 23: Reagao falha de amidag&o entre nitrobenzeno e acido aspaértico

Para a reducao do grupo nitro utilizou-se uma metodologia descrita
por Huang e colaboradores que se utiliza de ditionito de sédio (Na2S204)
como redutor (JJANG, Yunzhe, LIU, et al., 2019). O uso desse redutor foi
escolhido em decorréncia de ja haver reportes do mesmo sendo usado na
reducdo do grupamento nitro do material que iria ser sintetizado (Tppa-
NO2-COF). Foi realizado primeiramente apenas no bloco de construcao pa-
NO2, usando mistura de solvente EtOH:H20 5:1 com aquecimento, obtendo
ao final o composto 2-amino-fenilenodiamino (Pa-NH2) (Esquema 24). O
espectro de HIRMN confirmou a reducéo, pelos sinais em 3,49 e 3,99 ppm
com integracdo de 4 e 2 respectivamente referente aos hidrogénios das
aminas, e o0s sinais na regiao aroméatica (7,00 ppm com integracéo de 1 H

e 7,52 ppm com integracao de 2 H) (espectro em anexos).

NH NH
2 NO N328204 2
2 EtOH:H,0 5:1 NH;
s
50°C overnight
NH; NH,
6 15

Esquema 24: Reducéo do 2-nitro 1,4 fenilenodiamina usando Na2S204 como

redutor

Além disso foram utilizados outros agentes redutores disponiveis no
laboratorio, como bisulfito de sodio e sulfito de soédio, em condicbes
similares a reportada por Akhavan e colaboradores (GHAFFARZADEH,
AKHAVAN, 2014). Mesmo aumentando o tempo (24h de reacdo) e com o
dobro de agente redutor, ndo foi possivel obter o bloco de construgéo

reduzido (indicado por TLC) (Esquema 25).
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NH,

Na,SO; EtOH NH,
NH, 50°C overnight , ‘
NO, NH,
15
NH, NH,
NH»

6 NaHSO; EtOH , ‘
50°C overnight
NH,

15

Esquema 25: Reducdes falhas do 2-nitro 1,4-fenilenodiamina usando sulfito e

bissulfito de sédio

Amidas sao formadas pela reacdo de um derivado de acido
carboxilico com aminas. Os derivados como, anidridos organicos, cloretos
de &cidos se fazem necesséario em decorréncia da menor reatividade dos
acidos carboxilicos frente aos seus derivados. Contudo a reagdo direta
entre acidos carboxilicos com aminas também é possivel. Para isso ocorrer
€ necessario utilizar um agente de acoplamento. O exemplo mais notorio
disso € o N,N'-Diciclohexilcarbodiimida (DCC), muito utilizado na sintese
artificial de peptideos (ALDER, PHILLIPS, 2017). Esse reagente atua
aumentando a eletrofilicidade do carboxilato através da ativacao do
mesmo. No mecanismo de atuacdo do mesmo (esquema 24), o oxigénio
carregado negativamente agira como um nucledfilo, atacando o carbono
central no DCC. O DCC esta temporariamente ligado ao antigo grupo
carboxilato formando um intermediario altamente eletrofilico, tornando o
ataque nucleofilico pelo grupo amino terminal no peptideo em crescimento
mais eficiente (MOFFATT, 1971).

A reacdao teste ocorreu entre anilina e acido aspartico, molécula alvo
a ser introduzida no interior do poro. A dissolucdo de ambos em dioxana
com conseguinte adicdo de DCC a 0°C. Diversas condi¢bes reacionais
foram testadas, com a melhor deixando a reagéo overnight em refluxo
(Esquema 26). O solido recuperado foi analisado por RMN-1H, ndo sendo

possivel precisar a efetiva formacdo do produto em decorréncia da
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presenca do subproduto da reacdo N, N'-Diciclohexilureia (DCU) em maior
quantidade (espectro em anexos).

NH, 0 H NH, O
DCC, dioxana N
+ OH i
0 - >
NH, O refluxo overnight o
15

Esquema 26: Reacdo de amidacao entre anilina e acido aspartico usando DCC

A andlise de FTIR foi realizada, em decorréncia da possibilidade
maior de conclusdes acerca da formacdo do produto. Apesar da presenca
majoritaria de DCU, foi possivel atribuir bandas referentes aos estiramentos
V(C=0) presente na amida do composto desejado bem como v(C=0) da
segunda porcdo acida do &cido aspartico em 1690 e 1771 cm,
respectivamente (espectro em anexos).

Apesar da presenca de DCU que impossibilitou melhores
caracterizagOes, foi possivel inferir a efetiva formacéo da ligacao desejada.
Como essa reac¢do seria aplicada no COF, o DCU nao seria um impecilio,
em decorréncia da alta solubilidade do mesmo na maioria dos solventes

organicos.
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3.3. Sintese e otimizacdo do Tppa-NO2-COF

O material escolhido para o trabalho se baseou na formacéo de

iminas pela reagao de uma amina (bloco de construgdo bimodal) com um

aldeido (bloco de construcéao tripodal) de acordo com o esquema 27.

=0

OH

on N OH ‘
X0 |
SN
HO OH HO oH NO: HO OH
/ — —
o N N
5 solvente, AcOH OZN‘ OZN‘
3d 120°C Ny Ns
HO OH HO OH
NH2 /N N02 ‘
NO2 1 \‘:
OH N OH N OH
‘ NS
N
NH, oH Y on NO:
6 .
7

Esquema 27: formacédo do Tppa-NO2-COF pela reacéo dos blocos Tp (tripodal)
e pa-NO:2 (bimodal)

A seguir serdao discutidas algumas metodologias realizadas para a

obtencdo do material desejado empregando diferentes condicdes

reacionais, que envolvem a mudanca do solvente assim como o grau de

pureza destes, presenca ou auséncia de anilina como modulador,

diferentes concentracdes de acido acético e o emprego de atmosfera inerte

ou nao (tabela 2).
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Tabela 2: condi¢8es reacionais para otimizacdo da formacao do Tppa-NO2-COF

Entrada | Dioxana | Mesitileno | AcOH | Atmosfera Observacao
1 sim sim 6 M Ar Secagem sob vacuo
_ _ 2 eq de anilina como
2 sim sim 6 M Ar
modulador
3 sim nao 6 M Ar
_ Dioxana sem pré-
4 sim nao 3M Ar L
purificacéo
. Dioxana sem pre-
5 sim nao 12 M Ar L
purificacédo
_ _ N2/O2 Dioxana sem pré-
6 sim sim 6 M o
purificacéo
_ . N2/O2 Dioxana sem pré-
7 sim nao 6 M L
purificacédo
8 sim sim 6M N2/O2 Secagem sob vacuo

3.3.1.Condicdo_1: Emprego de dioxana/mesitileno na

auséncia de modulador, com atmosfera de argbnio e

secagem sob véacuo.

A sintese de 7 realizada adaptando metodologias previamente
reportadas na literatura que emprega os blocos 5 e 6 (BISWAL,
KANDAMBETH, et al., 2015). A reacao solvotérmica foi realizada em uma
Granada de pirex utilizando uma mistura 1:1 mesitileno e 1,4-dioxana, acido
acético 6 molL! sob atmosfera de argbnio apds degaseificacdo em
ultrassom. Apos 3 dias de reacdo, o produto sélido foi submerso em
solvente organico de maneira a desobstruir os poros do material que se
encontram com resquicios de reagentes em seu interior. Dessa maneira

maximizamos a area especifica e o tamanho de poros mais uniforme.
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A formacgédo de 7 foi confirmada pela analise de FTIR (Figura 10). O
desaparecimento das bandas referentes ao estiramento v(C=0) dos
aldeidos e o aparecimento de bandas referentes ao estiramento v(C=0) de
porcdes cetonas em 1605 cm™ decorrente da tautomeria ceto-endlica da
formacao do material. Bandas referentes ao estiramento v(C=C) em 1573
cm 1. Além disso também foram encontradas bandas referentes aos
estiramentos do grupamento NO:2 presente no bloco pa-NO2, sendo
atribuidas aos estiramentos v(N=0) e V(N-O), em 1512 e 1320 cm,

respectivamente.

1341 v(N-O)
T 1215 v(C-N)

1522 v(N=0)

T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

1575 v(C=N)

namero de onda (cm™)

Figura 10: espectro de FTIR do Tppa-NO2-COF obtido na condigéo 1

Andlise de adsorcao e desorcdo de N2 foram realizadas com pré-
tratamento conduzido a 120°C por 20 horas e foram obtidas isotermas de
tipo Il, caracteristico de materiais ndo porosos (figura 11). As areas BET
tiveram valor relativamente baixo e muito discrepante 128 e 30 m?/g,

respectivamente.
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Figura 11: Isotermas de adsorcéo e desorcao de N2 com pré-tratamento a

0,2 0,4 06 038 1,0 00 0.2 04 0,
Presséo Relativa (P/P)

Presséo Relativa (P/P;)

100°C por 20 horas: (a) 128 m2/g (b) 30 m?/g (condicao 1)

Visando avaliar a repetitividade da sintese do material, em

decorréncia da grande diferenca das areas, realizou-se novas medidas em

amostras similares de diferentes bateladas com pré-tratamento a 100°C

20h, obtendo novamente isotermas do tipo |l com areas especificas de 93
e 70 m?/g (Figura 12).

™
S

300

250

200

Volume@STP (cc/g)
g

®  Adsorcéo de N,
* Desorgdo de N,

200 = Adsorgéio de N,
" 180 1 & Desorgéode N,

Volume@STP (cc/g)
g

04 06 08 1,0 0,0 02 04 06

Pressdo Relativa (P/Po) Presséo Relativa (P/Po)

Figura 12: Isotermas de adsorcéo e desorgdo de N2 com pré-tratamento a 100°C

por 20 horas: (a) 93 m2/g (b) 70 m2/g (condicéo 1)

Além disso, a cristalinidade do material com 128 m?/g foi avaliada

através de andlises de PDRX (figura 13). Foi possivel identificar picos
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referentes aos planos de reflexdo esperados, de acordo com Biswal e
colaboradores (BISWAL, KANDAMBETH, et al., 2015). O pico em 4,8° (26)
foi atribuido ao plano (100), em 7,7° (200), em 14,6° (210) e em 27,1° (001).

2500

48°

2000 (100)

10,1° 14,6°
(200) (210)

/

1500

27,1°

1000 + (001)

intensidade (U.A.)

500

T T T T T
0 20 40 60 80
20 (Graus)

Figura 13: difratograma de pDRX para o material com 128 m?/g (condicéo 1)

Visando avaliar o processo de pré-tratamento bem como outros
processos da pés-sintese, a andlise termogravimétrica foi realizada para
avaliacdo da estabilidade térmica do material em questédo (figura 14). A
medida foi realizada em atmosfera de N2 (fluxo de 20 mL/min), com taxa de
aquecimento de 10°C por minuto indo até 500°C. Foi observada o inicio da
perda de massa se iniciando no entorno de 180°C, com uma perda de
massa abrupta ocorrendo em 330°C, o que possivelmente indica a
detonacdo do material, corroborando com a caracteristicas explosivas do

mesmo observada de maneira empirica.
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Figura 14: analise de termogravimetria do Tppa-NO2-COF

Apesar da relativa cristalinidade do material, a area especifica do
mesmo se mostrou baixa, jA que Biswal e colaboradores reportaram uma
area superficial para esse material de 415 m?/g (BISWAL, KANDAMBETH,
et al., 2015). Ademais, a grande discrepancia das areas especificas
determinadas demonstraram uma baixa repetibilidade da sintese do
material. Dessa forma novas abordagens sintéticas se fazem necessarias
visando aumentar a area e a cristalinidade dos materiais, bem como tornar

a sintese do material reprodutivel.

3.3.2. Condicdo 2: Emprego de dioxana/mesitileno na

presenca de modulador

Os COFs baseados em ligagdes iminas com baixa cristalinidade séo,
normalmente decorrentes de nucleacdo desordenada com consequente
precipitacdo de agregados amorfos. Esse produto cinético, muitas vezes
nao consegue ser reconvertido em um material cristalino (DUNCAN, HAY,
et al., 2012). A utilizacdo de moduladores (competidores monomodais de
um dos blocos de contru¢cdo) como forma de contornar esse problema é
uma técnica ja bem estudada, descrita e aplicada em outras areas da

quimica reticular. Dessa forma o controle reversivel da reacdo ocorre de
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maneira mais precisa 0 que possibilita uma cristalizacdo mais lenta e
controlada (CALIK, SICK, et al., 2016).

A escolha da anilina como modulador foi adaptada da metodologia
em duas etapas descrita por Maia e colaboradores, reagindo 2 equivalentes
de anilina com 5, seguido da adi¢do de 6 e formagcdo do material 7 nas
condi¢cBes convencionais (MAIA, OLIVEIRA, et al., 2018).

A proposta sintetizada com modulador foi caracterizada por FTIR
onde foram observadas as mesmas bandas caracteristicas do material que
estdo presentes na proposta sem modulador (figura 15). Além disso, a
comparacao dos espectros (sintese com e sem modulador) mostra que

ambos séo iguais, indicando a efetiva sintese de 7.

1344 v(N-O)

i 1578 v(C=N) 1250 v(C-N)

1520 v(N=0)
T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Namero de onda (cm™)

Figura 15: espectro de FTIR do Tppa-NO2-COF obtido na condigéo 2

Pela analise de adsorcao e desorcéo foi obtida uma isoterma do tipo
II, caracteristico de materiais sem porosidade, com area especifica de 80
m2/g (figura 16a) em valores absolutos a area é de fato um pouco maior do
gue previamente encontradas, contudo néo foi uma melhoria significativa o
gue possivelmente indica problema na sintese do mesmo.

Pela andalise de DRX foi possivel observar maior grau de
cristalinidade do material sintetizado com modulador em detrimento do
sintetizado sem o modulador, pelo aparecimento de bandas mais, como ja
era previsto pela literatura (MAIA, OLIVEIRA, et al., 2018). Além disso os
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principais picos foram encontrados e atribuidos aos planos de reflexao
esperados (figura 16b), 3,8° (100), 5,8° (200), 14,3° (210) e 26,7° (001).

—_—
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~

300 ( ) 250 4
m  Adsorcdo de N,
250 4 # Desorcdo de N, . 200

200 | .

150 - 58 143°

(200) (210)

/ / /ﬁ?a??
/

00 02 04 06 0s 10 0 2 40 & 80
Presséo Relativa (P/Po) 26 (Graus)

150 4 L]
]

Intensidade (U.A.)

100 +
100 4

Volume@STP (cc/g)

’M.,‘i -

50

Figura 16: (a) isoterma de adsorcao e desor¢éo de N2; (b) difratograma de
pDRX (condicéo 2)

3.3.3. Condicéo 3: Emprego da dioxana

A solubilizagdo total dos blocos de construgdo, bem como a
miscibilidade do solvente com o acido que catalisa a reacdo € um ponto
fundamental na sintese desses materiais. Utilizar mesitileno como um dos
solventes da sintese, aumenta o carater apolar do meio reacional, o que
dificulta a completa solubilizagcdo dos blocos de montagem. Em funcéo
disso, realizou-se uma sintese de 7 usando apenas dioxana como solvente,
além claro da catélise acida (AcOH 6 molL?), de acordo com a metodologia
reportada por Huang e colaboradores (JIANG, Yunzhe, LIU, et al., 2019).

Andlise de FTIR elucidou a efetiva formagcédo do material em termos
estruturais (Figura 17). As bandas que caracterizam a formagéao do material
foram encontradas, dando destaque a banda em 1575 v(C=N), 1519
v(N=0), 1339 v(N-O), 1238 v(C-N).
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Figura 17: Espectro de FTIR do Tppa-NO2-COF obtido na condi¢édo 3

Visando comparar as diferentes metodologias de sintese em termos
do material formado, foram realizadas andlises de adsor¢éo e desorcédo de
N2 e PDRX (Figura 18). Com a primeira, foi obtida isoterma tipo Il (materiais
sem porosidade) e area especifica de 50 m?/g, ja o segundo evidenciou
uma consideravel cristalinidade através da elucidacéo dos picos referentes
aos planos de reflexdo esperados (3,5° (100), 14,0° (210), 26,7° (001)).

(a) (b)
120 4 250 -
100 = Adsorcdo de N, °
e Desor¢dode N, . 200 -| 35
= (100)
o .
S 80 . <
o S 150 14,00
"
L e . - @10)  267°
® 2w (001)
g 40 om g
2 P £
o . -~
R /"""‘ﬁ il
0+ 0

OfO U.‘Z O.‘4 O.‘G 0.‘8 1!0 ll) 2‘0 4b 6‘0 Sb
Pressdo Relativa (P/Po) 26 (Graus)

Figura 18: (a) isoterm de adsorcéo e desor¢cdo de N2; (b) difratograma de pDRX

(condicéo 3)

Visando avaliar o processo de limpeza dos poros do material, uma
batelada foi selecionada e limpa de duas formas diferentes. A primeira
através da imersdo do mesmo em acetona por 3 dias trocando a cada 24
horas usando um filtro de café como suporte do material em um recipiente

fechado e o segundo através da lavagem usado soxhlet por 3 dias. As
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isotermas de adsor¢cdo e desorcdo de N2 foram medidas com areas
especificas de 41 e 47 m?/g (Figura 19). Apesar da variacdo na area, esse
aumento ndo se mostrou significativo o que demostra problema no material

em si e ndo no processo de limpeza dos poros.
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Figura 19: isotermas de adsorgdo e desor¢do de Nz: (a) limpeza convencional;

(b) limpeza com soxhlet

3.3.4. Condicdo 4 e 5: Emprego de diferentes concentracbes da

solucéo de acido acético

A catalise acida € um ponto chave para formacao de COFs baseados
em iminas, ja que o pH do meio reacional (entre 4 e 6) esta diretamente
relacionada com a taxa de autocorrecdo da estrutura do material (COSTA,
PILLI, et al., 2019). Apesar das condicfes classicas para formacao desse
material envolvam usar solucées de acido acético 6 molL1, acido acético 3
e 12 molL* foram igualmente testados. Essas solugGes foram usadas em
reacdes usando apenas dioxana como solvente em funcdo da melhor
dissolucéo dos materiais de partida (5 e 6) mesmo com menor area.

A caracterizacdo dos materiais ocorreu por FTIR, evidenciando as
bandas principais que caracterizam a formacdo do material, dando
destaque para as bandas em 1576 v(C=N), 1518 v(N=0), 1342 v(N-O),
1247 v(C-N), quando utilizado acido 3 molL™* (Figura 20a) e as bandas em
1582 v(C=N), 1519 v(N=0), 1341 v(N-O), 1248 v(C-N) para o emprego do
acido 12 molL?! (Figura 21a). Além disso, as andlises de adsorcdo e
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desorcado de Nz evidenciaram isotermas do tipo 2 com &reas especificas de
64 e 48 m?/g, respectivamente (Figura 20b e 21b)
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Figura 20: (a) Espectros de FTIR do Tppa-NO2-COF; (b) isoterma de adsor¢ao

e desorcéo de Nz (condigéo 4)
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Figura 21: (a) Espectros de FTIR do Tppa-NO2-COF; (b) isoterma de adsorcéo

e desorcao de N2 (condigdo 5)

3.3.5. Condicédo 6 e 7: Emprego de solventes sem prévia purificacao e

sem troca atmosférica.

A formacgédo dos COFs esta diretamente relacionada as condi¢bes
reacionais impostas. Nesse contexto a escolha adequada do solvente bem
como a pureza do mesmo s&o um ponto chave. Além disso a particdo da
agua no interior do solvente e na porgdo vazia da granada, o que faz
necessario previa purificacdo (secagem da dioxana com soédio) dos

mesmos e a troca de atmosfera (JIANG, Juncong, ZHAO, et al., 2016).
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Contudo, apesar de ser o procedimento padréo para a sintese dos
materiais, talvez fosse necessaria uma atmosfera mais oxidante ou até
mesmo mais agua no sistema. Para isso foram realizadas reacdes usando
solvente sem prévia purificacdo. Dessa forma a sintese ocorreu em mistura
de dioxana e mesitileno, usando acido acético 6 molL* como catalisador.

Além da andlise de FTIR que elucidou a formacdo do material, a
analise de adsorgéo e desorgdo de N2 foi realizada obtendo uma isoterma
do tipo Il com area especifica de 69 m?/g (Figura 22a).

Outra abordagem se utilizou apenas de dioxana como solvente além
do acido. As mesmas caracterizacdes foram realizadas elucidando a
formacéo do material com isoterma do tipo Il e area especifica de 114 m?/g
(Figura 22b).
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Figura 22: isotermas de adsorcéo e desorcdo de N2: (a) condi¢céo 6; (b) condicdo
7

3.3.6. Condicdo 8: Emprego de dioxana e mesitileno sem

troca atmosférica e secagem sob vacuo

Apos todas as adversidades e diversas variacbes em parametros da
reagdo, com o intuito de obter o material 7, foi possivel efetivamente
sintetizar o mesmo. A caracterizacdo estrutural por FTIR do material foi
realizada de maneira a observar as principais bandas referentes aos
estiramentos que caracterizam o material (Figura 23a).

As isotermas de adsor¢éo e desorcao de nitrogénio foram obtidas a

77 K com diferentes graus de pré-tratamento, visando evidenciar
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caracteristicas importantes do material. A amostra foi pré-tratada a 120°C
por 20 horas, foi obtida uma isoterma mista (Figura 23c) entre tipo |
(material tipicamente microporoso). Através do método multi-point BET, foi
obtido uma area especifica de 630 m?/g. O método DFT foi utilizado para a
determinacao da distribuicdo do tamanho de poro, com predominancia de
poros de largura 10 A (figura 23d. Além disso o método t-plot foi usado para
eespectro emnciar a quantidade de area referente a microporosidade e
area externa do material, obtendo 55 m?/g de microporos e 570 m?/g de
area externa.

A cristalinidade do material também foi avaliada através de analises
de PDRX (figura 23b). Apesar da area, o material se mostrou com baixa
cristalinidade. O pico em 4,6° (26) foi atribuido ao plano (100), em 7,8°
(200), em 14,1° (210) e em 26,7° (001).
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Figura 23: (a) espectro de FTIR; (b) difratograma de pDRX; (c) isoterma de
adsorcao de Nz; (d) distribuicdo de poros do Tppa-NO2-COF sintetizado na condicdo 8

3.4. Sintese do Tppa-1-COF
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Apesar de ter sido efetivamente sintetizado ainda sdo necessérios
mais estudos para compreender efetivamente a formacao desse material,
bem como os possiveis fatores que interferem na formacdo do material
cristalino e com éarea. Foi proposto, entdo, que o um dos possiveis
problemas estaria nos blocos de construcdo usados para a sintese. A
presenca do grupamento nitro presente no pa-NO2z possivelmente estaria
tornando as aminas menos reativas pela desativacdo do anel.

Para avaliar isso, buscou-se um material alternativo sem o
grupamento nitro. O material chamado Tppa-1-COF (14) foi escolhido para
avaliacdo disso. A sintese ocorreu segundo a metodologia descrita por
Biswal e colaboradores (BISWAL, KANDAMBETH, et al., 2015), pela
reacao de 13 com 5 nas condic@es classicas de sintese dos COFs (mistura

de solventes, catélise acida e atmosfera inerte) (esquema 28).

_N
o e |
o ‘ ‘ N OH
\N SS
HO OH
. i HO OH HO OH
0% Dioxana:mesitileno 1:1 7

e}

AcOH 6M

3d 120°C

OH N OH !
NH, ‘ N /‘
N

16 OH OH

17

Esquema 28: sintese do Tppa-1-COF a partir do Tp (tripodal) e Pa-1 (bimodal)

14 foi caracterizado por FTIR, onde foi confirmado a efetiva sintese
do mesmo, pela caracterizacdo estrutural (Figura 24a). As bandas
referentes a formacao do grupamento imina foram atribuidas em 1576 cm-

L ao estiramento v(C=N) e 1256 cm™ ao estiramento v(C-N).
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A é&rea especifica do material foi avaliada pela adsorcao e desorcao
de N2, realizado apo6s a troca de solvente com CO:2 super-critico e pré-
tratamento de 120°C por 20 horas. Foi obtida isoterma (Figura 24c) tipo |
(material tipicamente microporoso) area especifica foi de 434 m?/g, com
303 m? de area de microporos e 118 m? de area externa. O método DFT foi
utilizado para a determinacao da distribuicdo do tamanho de poro, com
predominéancia de poros de largura 14 A (Figura 24d).

Além disso a cristalinidade do material também foi avaliada via
PDRX, sendo possivel observar perfil cristalino do material (Figura 24b).
Também foi possivel atribuir os principais picos aos planos de reflexdo
esperados: 4,6° (100), 7,7° (200), 11,7° (210) e 26,7° (001).
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Figura 24: (a) espectro de FTIR; (b) difratograma de pDRX; (c) isoterma de
adsorcao de N2; (d) distribuicao de poros do Tppa-1-COF

Esse material foi reportado na literatura com area de 800 m?/g .
Apesar de uma area relativamente menor, esse material se mostrou melhor
e mais proximo do reportado na literatura do que seu analogo com
grupamento nitro. Isso demonstra a interferéncia do mesmo na sintese de
um material com alta area especifica e cristalinidade.

Outro fator que também pode estar interferindo € a menor simetria

do bloco 5 possui (C2n) em relacdo ao bloco 13 (D2n), em funcdo da
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importdncia da simetria dos blocos frente a sintese dos COFs,
principalmente no d&mbito da topologia.
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3.5. Sintese de COFs atraveés de sonificacao

A maioria dos COFs descritos na literatura sé&o sintetizados via
reacdo solvotérmica. Esse processo necessita de muito tempo e energia ja
que séo precisos 3 dias sob aguecimento a 120°C para que 0s materiais
sejam formados. Outro fator primordial na sintese desses materiais € a
necessidade de solventes organicos caros e toxicos (1,2-diclorobenzeno,
mesitileno, 1,4-dioxana, por exemplo) (DENG, ZHANG, et al., 2019). Isso
tudo somado a dificuldade de sintese dos blocos de construcéo e o alto
preco atrelado ao processo, torna esses materiais pouco atrativos mesmo
tendo alto desempenho e boa performance frente suas aplicacdes
(MAHMOODI, ZEYDI, 2018).

Uma alternativa interessante para reducao de custos esta atrelada a
reducdo tanto do tempo reacional quanto da temperatura, bem como a
troca dos solventes. Recentemente Zhao e colaboradores reportaram a
sintese de 7 COFs conhecidos na literatura via sonificagdo em solucao
(sonochemistry). Além da sintese em solucéo aguosa (acido acético 6 molL-
1), essa ocorreu em apenas 60 minutos a temperatura ambiente,
entregando areas especificas e cristalinidade comparaveis as reportadas
na literatura. Esses resultados abrem novas vertentes a serem exploradas
no mundo dos COFs.

Visando avaliar a aplicabilidade dessa técnica de sintese em outros
materiais que ndo os reportados, os COFs 7 e 14 foram sintetizados
(esquema 29). Para tal foi utilizado o sonificador de sonda UP200s da
hielscher, com a ponteira de 2,5 mm. Os blocos de construgdo foram
suspensos em &cido acético 6molL? e postos em um vaiel de 4 mL. Os
produtos, foram recuperados apos 2 horas, na forma de emulséo, sendo

precipitado em acetona.
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Esquema 29: sintese dos COFs através sonificacédo

FTIR foi realizado visando caracterizar estruturalmente os materiais
obtidos (Figura 25). Os estiramentos v(C=N) e v(C-N) foram identificados
em ambos os casos em 1578 e 1264 cm™. Para o 7 ainda foi identificado
em 1522e 1296 cm™ os estiramentos referentes ao grupo nitro. Os
principais picos bem como o perfil dos espectros condizem com 0s mesmos
materiais obtidos por vias solvotérmicas, o que indica a efetiva formacéo

dos materiais sob condi¢cdes mais brandas.
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Figura 25: Espectros de FTIR do (a) Tppa-1-sonoCOF e (b) Tppa-NO2-sonoCOF

A porosidade area dos materiais foi avaliada através da analise de
adsorcao e desorcao de N2. Ambos os materiais obtiveram isotermas do
tipo I, com areas especificas de 115 m?/g e 377 m?/g para 7 e 14,
respectivamente (Figura 26a e 26b). Além disso 7 apresenta 217 m? de
area porosa e 117 de area externa, com tamanho de poro majoritario de 16
A (Figura 26¢). Em decorréncia do cruzamento das curvas de adsorcéo e
desorcdo no 7 nédo foi possivel obter os mesmos dados obtidos para 14.
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Figura 26: (a) Isoterma de adsorcéo e desorgéo de N2 do tppa-NO2-sonoCOF;

(b) isoterma de adsorcéo e desorcéo de N2 do Tppa-1-sonoCOF; (c) distribuicdo de poros

do Tppa-1-sonoCOF

A cristalinidade dos materiais também foi avaliada via andlise de

PDRX, sendo em ambos 0s casos caracterizada como cristalinidade

moderada em decorréncia dos picos mais alargados (Figura 27). Contudo

foi possivel atribuir os angulos de difracdo aos planos esperados. No 14
foram observados em 4,6° (100), 8,1° (200) e 26,6° (001). Ja para o 7 foram

observados em 4,1 (100), 14,0 (210) e 26,6° (001).
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Figura 27: Difratograma de pDRX do (a) Tppa-1-sonoCOF e (b) Tppa-NO2-

sonoCOF
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Mesmo necessitando de mais estudos visando compreender melhor
a reacdo bem como as condicbes e caracteristicas que permeiam a
mesma, € notorio que se trata de um campo muito promissor para a sintese
dos COFs. Além de reduzir os custos com energia e tempo, a metodologia
por sonificagdo possibilita a sintese dos materiais em solugdo aquosa, o

que aumentando o carater “verde” que esses materiais possuem.

3.6. Modificacbes pos-sintéticas

Mesmo sem a obtenc&o do material ideal, ou seja, cristalino e com
alta area especifica, o material ainda possui caracteristicas que possibilitam
sua aplicacéo para conversao dos mesmos em materiais biomiméticos. Em
decorréncia disso, as modificacbes péds sintéticas propostas foram
realizadas independentemente da qualidade do material. Contudo, em
decorréncia de ndo atender a todas as especificacbes presentes na
definicdo do material em si (sélido, poroso, extenso, cristalino, com alta
estabilidade e areas especificas) o material ndo pode ser tratado como
Covalent Organic Framework. Dessa forma o material sera tratado como
Covalent Organic Network (CON).

Para a realizacdo de reacdes organicas no material, adaptacdes sao
necessarias. I1sso ocorre ja que, ao contrario de moléculas discretas, nédo é
possivel precisar a massa molar do material. Dessa forma para seguir com
as modificacbes pds-sintéticas a determinacdo da unidade minima de
formacdao, ou seja, o padréo que se repete que gera a formacao do material,
€ necessaria. Assim a “massa molar” dessa por¢cao e a quantidade de
grupos reativos sao usados como parametro para as adaptacées (Figura
29).

81


DBD
PUC-Rio - Certificação Digital Nº 1920835/CA


PUC-Rio- CertificagaoDigital N° 1920835/CA

0
Unidade minima

fogh

Massa Molar: 219,20

o}

/.\1 NO,

XX %I*
"0 "0
pecus i:n

Figura 28: Unidade minima do Tppa-NO2-COF

A reducdo do Tppa-NO2-CON a Tppa-NH2-CON foi realizada usando
a mesma metodologia previamente testada, variando apenas o tempo
reacional, em decorréncia da maior complexidade do material frente ao

bloco de construcdo (esquema 28).
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Esquema 30: Reducdo do Tppa-NO2-CON a Tppa-NH2-COM

O material foi caracterizado por FTIR (figura 29), onde foi observado
o desaparecimento da banda em 1341 cm referente ao estiramento v(N-
O) e o aparecimento do estiramento v(N-H) em 3358 cm™, muito intensa

decorrente da presenca, muito provavelmente, de 4gua no material. A
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banda em 1573 cm™ se manteve inalterada, indicando que n&do houve

reducdo do grupo imina da estrutura do poro do material.

-
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3352 v(N-H)

1452 §(C=C-H)

. 1579 v(C=N)
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Figura 29: Espectro de FTIR do Tppa-NH2-COM

Ainda foi observado a presenca da banda em 1521 referente ao
estiramento v(N=0), o que indica que a reacdo ndo foi completa,
necessitando, talvez, de mais tempo racional. Outro ponto importante
ressaltar é a intensificagdo das bandas em 1725 cm™? e 1439 cm’
referentes estiramento v(C=0) de cetonas e dobramento &(C=C-H),
respectivamente, o que indica o aumento da contribuicdo da tautomeria

ceto-enolica presente no material (Esquema 31).

“NH

B NH
HN
I

Esquema 31: Tautomeria ceto-endlica presente nos materiais baseados em

imina usando Tp como bloco de construcao
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A partir do Tppa-NH2-CON, realizou-se a reacdo de amidacao
usando acido aspértico e DCC. A unidade minima desse novo material,
similar & do Tppa-NO2-COM, foi usada como base e as condi¢gbes foram as
mesmas previamente testadas e que entregaram melhores resultados

(dioxana como solvente, refluxo overnight).
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Esquema 32: obtencédo do Tppa-ASP-COM

A caracterizacao estrutural do produto recuperado (chamado Tppa-
ASP-CON) foi realizada via FTIR (Figura 30), evidenciando no espectro
apenas uma banda sutil em 1727 cm™ que, provavelmente, se refere ao
estiramento v(C=0) da porcao acida restante, além, das bandas referentes
a estrutura do material em si j previamente discutidas. Apesar disso, ndo
€ possivel tirar conclusdes precisas acerca da reacdo, necessitando de

mais estudos para melhor compreende-la bem como otimizacdes.
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Figura 30: Espectro de FTIR do Tppa-ASP-COM

A utilizacdo de um material sem area especifica alta impossibilitou a
realizacdo de outras analises que acrescentariam ao espectro de FTIR,
como andlise de adsorcdo e desor¢cdo de Nz, a qual uma queda
consideravel na area especifica indicaria a ancoragem efetiva do
aminoéacido. Dessa forma realizou-se apenas a caracterizacao estrutural,
demonstrando ser possivel realizar as mesmas rea¢fes em materiais com
as caracteristicas adequadas, ndo descartando a necessidade de

otimizacdes para as mesmas.

4. Conclusdes

O Covalent Organic Network Tppa-NOz: foi sintetizado contrariando
0 objetivo inicial, em decorréncia do ndo cumprimento de todos os
requisitos para ser um COF. Mesmo ap0s diversas tentativas de otimizacao
do material em sua forma porosa, cristalina, com altas areas especifica, as
isotermas de adsorcéo e desorcao de N2 do tipo I, obtidas na maioria das
vezes sao caracteristicas de materiais sem porosidade. As analises de
pDRX evidenciaram os principais picos de difracdo que foram atribuidos
aos planos esperados. O material foi caracterizado via FTIR, e as principais
bandas referentes a formacdo do grupamento imina (caracteristico da

formacao do material), foram identificadas. Foi possivel obter um material ,
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com area especifica de 628 m?/g entretanto, em funcdo da baixa
reprodutibilidade apresentada, se faz necesséario mais estudos acerca da
formacéo do mesmo.

A possibilidade do grupamento nitro presente estar atrapalhando a
formagcédo do material foi avaliada e confirmada pela efetiva sintese do
material Tppa-1-COF. As isotermas de adsorgao e desorgéo desse material
se mostraram mista do tipo | e IV, com area especifica de 434 m?/g (com
303 m? de area referente a microporos). A cristalinidade também foi
avaliada com os picos de difracdo atribuidos aos principais planos de
difracéo esperados.

No intuito de obter novas formas mais brandas de sintese dos COFs,
a sonificacao foi também avaliada para ambos os materiais, utilizando agua
como solvente. Ambos apresentaram isotermas de adsorcdo e desorgéo
do tipo IV com areas de 333 m?/g para o Tppa-1-COF e 100 m?/g de Tppa-
NO2-COF. Isso demonstrou uma nova possibilidade para a sintese dos
COFs, em decorréncia da simplicidade e economia de tempo, visto que
apenas 2 horas de reacdo sdo necessarias.

Apesar das adversidades e do material em sua maioria ndo estar de
acordo com as normas impostas, as modificacdes pds-sintéticas foram
realizadas. As mesmas foram previamente realizadas usando reacfes
modelo. A redugcdo do grupamento nitro a amina foi realizada e suas
bandas confirmadas por FTIR, bem como a formacao da ligacdo amida
entre o acido aspartico e o material formando assim o Tppa-ASP-CON.

Foi possivel concluir a efetiva sintese do triformilfluoroglucinol a
partir da reacdo de Duff e ndo foi possivel otimizar a metodologia baseada
na reacdo de Reimer-Tiemman. Apesar de ndo ter sido utilizado na sintese
dos COFs, o 2-nitro-tereftaldeido foi efetivamente sintetizado, o que
demonstra novas possibilidades de materiais usando esse bloco de

construcéo facilmente sintetizado.
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5. Perspectivas

As metodologias alternativas para a sintese do triformilfluoroglucinol
bem como outros blocos de construcdo precisa ser otimizada, de maneira
a corroborar com os indicios encontrados da possibilidade a formacao dos
mesmos usando reagentes mais acessiveis e condi¢des mais brandas.

A sintese do material em si ainda precisa de ajustes sendo
necessario maiores estudos acerca da formacdo do mesmo, bem como a
influéncia do grupamento nitro e da menor simetria do bloco na formacao
COF. Além disso mais estudos pautados na sintese por sonificacdo séo
necessarias ja que se mostra uma 6tima alternativa para baratear os custos
de formacé&o desses materiais.

A compreensdo da reacdo de amidacdo no material ainda se faz
necessaria e otimizacdes para a mesma precisam ser feitas. Além disso a
utilizacado de outros linkers também €& um ponto a ser estudados, como
triazois, sdo também uma expertise do laboratério, sendo de interesse
inclui-lo no interior dos materiais.

Ademais, as modificacdes pos-sintéticas a incorporacdo de zinco no
interior do material juntamente com a avaliagcado do material Zn@COF frente
a conversédo de CO2 é um passo fundamental visando alcancar a proposta
inicial do projeto.

Por dltimo vale ressaltar a necessidade de um material facilimente
sintetizavel que atenda as exigéncias da definicdo (poroso, extenso,
cristalinos, com altas areas especificas e estabilidade). Outra perspectiva
permeia a sintese de novos blocos de constru¢cdo que agregariam no
ambito, tanto da formacé&o de novos materiais, quanto no ambito da quimica
por tras dos mesmos, de maneira a obter novos materiais acessiveis para

nao so essas, mas diversas outras aplicacdes (esquema 33).
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Esquema 33: perspectivas de blocos de construcéo para formacéao de novos

materiais

6. Procedimentos Experimentais

6.1. Materiais e métodos

Os reagentes e solventes disponiveis comercialmente, fornecidos
pela sigma-aldrish; Oakwood chemicals e isofar, foram utilizados sem
qualquer purificacdo. 1,4-dioxana que foi seca por agitacdo em sédio por
uma noite seguido de destilacdo sob pressédo atmosférica utilizando sodio
metalico na presenca de benzofenona como indicador.

A evaporacao dos solventes foi realizada em rota-evaporador
modelo Fisatom 803. Em todos os casos, a eliminacdo de tracos de
solvente foi realizada em um sistema de alto vacuo a 0,5 mmHg. O
acompanhamento das reacdes foi feito por cromatografia em camada fina
utilizando cromatofolhas de aluminio com gel silica 60 F-254 e foi
observada com luz ultravioleta.

Os espectros de ressonancia magnética nuclear foram obtidos em

um aparelho Varian Gemini 500 e Bruker 400 em cloroférmio ou DMSO
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deuterados. Os valores de deslocamento quimico (8) foram expressos em
ppm em referéncia ao tetrametilsilano (TMS) para o RMN-'H. As constantes
de acoplamento foram expressas em Hertz.

As andlises por espectroscopia de absorcéo no infravermelho (FTIR-
ATR) dos compostos e materiais foram realizadas no Laboratério de
Optoeletronica Molecular (LOEM) do Departamento de Fisica da PUC-Rio
utilizando-se o espectrobmetro Spectrum 2, da Perkin ElImer, no modo ATR
e no espectrometro Alpha Il, da Brucker, no modo ATR.

Isotermas de adsorcao-dessorcado de nitrogénio foram realizadas
usando N2 a 77 K em um analisador de adsor¢do Quantachrome Nova
1200, no Laboratério de Investigacdo de Estrutura Quimica e
Nanotecnologia — InterLab da Universidade Federal do Rio de Janeiro
(UFRJ).

Os padrdes de difracdo de raios X de p6 (PDRX) foram registrados
em um difratbmetro Shimadzu XRD7000 da Universidade Federal do Rio
de Janeiro (UFRJ), utilizando radiacdo Cu-Ka na faixa de 2 ° a 80 ° 26.

A analise de termogravimetria foi realizada no TGA-51 da Shimadzu
atmosfera de N2 (fluxo de 20 mL/min), com taxa de aquecimento de 10°C

por minuto indo até 500°C e porta-amostra de platina.

6.2. Sintese dos blocos de construcéao

6.2.1.Sintese do 2-nitro tereftaldeido

H,SO, HNO; NO;

T.A. overnight

Em um baldo de 50 mL submerso em banho de gelo, foi feita a
mistura sulfonitrica adicionando calmamente acido nitrico fumegante

(HNOs; 1,0 mL) em acido sulfarico (H2S0O4; 13,0 mL) sob agitacéo vigorosa.
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Apds 15 minutos, tereftaldeido (1,3413; 10 mmol) foi adicionado aos
poucos. Retirou-se o banho de gelo e a reacao foi deixada overnight sob
agitacao vigorosa. ApoOs isso, verteu-se a reacdo em um bequer de 500,0
mL em banho de gelo para a neutralizacéo da reacéo sob agitacdo (100 mL
de solucao saturada de NaHCO3 seguido do sal puro). Com o aparecimento
do primeiro precipitado, deixou-se agitando por um tempo e filtrada em
seguida usando um funil de vidro sintetizado e seco sob vacuo. Foi obtido

um po6 amarelo muito solivel em agua com 60% de rendimento.

RMNZH (400 MHz, CDCI3): & 10,48 (s, 1H, H-C=0); 10,18 (s, 1H, H-C=0);
8,62 (S’ 1H, Ar-H), 8,29 (d, 1H, Ar-H), 8,11 (d, 1H, Ar-H) ppm

FTIR-ATR: 1692 v (C=0); 1529 v (N=0); 1353 v (N-O) cm'.

6.2.2.Sintese do 2,4,6-triformilfloroglucinol

OH O OH
i (1) HMTA, TFA / Refluxo / 20h N
> o
o o (2) HCI 3M / Refluxo / 5h HO oH

Em um baldo de fundo redondo, posto em banho de gelo e sal,

hexametilenotetraamina (HMTA; 32 mmol; 2 eq) foi dissolvido em acido
trifluoroacético (TFA; 30 mL) sem permitir que a temperatura subisse muito,
adicionando por 2 horas. Apés completa dissolugdo do HMTA foi
adicionado fluoroglucinol (16 mmol; 1 eq) aos poucos, observando a
solugéo ficando de cor amarela. A reacao foi deixada a 100°C overnight.
Foi adicionado, apds isso, uma solucao de acido cloridrico 3 mol/L (50 ml)
deixando a mistura reacional reagir por mais 5 hora a 100°C. O balao foi
posto, entéo, no freezer para precipitar o produto desejado o precipitado foi
filtrado ainda frio e lavado com etanol gelado e éter. Foi obtido um poé

amorfo de cor caramelo-avermelhado com rendimento de 40%.
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RMN'H (400 MHz, CDCI3): & 14,12 (s, 3H, Ar-OH); 10,14 (s, 3H, H-C=0)

ppm

FTIR-ATR: 2821 v (O-H); 1635 v (C=0); 1248 v (H-C=0)

6.3. Sintese e otimizacdo do Tppa-NO2-COF

Ox NH,
HO oH NO2
/o
|
O OH NH,

Solvente, AcOH

3d 120°C

» Tppa-NO,-COF

Em uma granada de COF, adicionou-se triformilfluoroglucinol (Tp;
0,0630g; 0,3 mmol), 2-nitro 1,4-fenilenodiamina (pa-NO2; 0,0689g; 0,45
mmol) e a mistura de solventes adequada (3,0 mL). A granada foi posta no

banho de ultrassom por 15 minutos com posterior adicdo de acido acético

(0,5 mL). A atmosfera foi trocada (quando necessario), a granada fechada

e posta em banho de glicerina a 120°C por 72 h. Apés isso filtrou-se o

precipitado que foi posto em um papel de filtro submerso em acetona,

sendo trocada a cada 24 horas, por uma semana para a limpeza dos poros.

Foi obtido um p6 vermelho vinho com rendimento de 68 a 95%.

Entrada | Dioxana | Mesitileno | AcOH | Atmosfera Observacao
1 sim sim 6 M Ar Secagem sob Vacuo
) _ 2 eq de anilina como
2 sim sim 6 M Ar
modulador
3 sim nao 6 M Ar
_ Dioxana sem pré-
4 sim nao 3M Ar

purificacéo
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_ Dioxana sem pré-
5 sim nao 12 M Ar o
purificagéo
' . Dioxana sem pré-
6 sim sim 6 M N2/O2 o
purificagéo
' Dioxana sem pre-
7 sim nao 6 M N2/O2 .
purificacédo
8 Sim Sim 6M N2/O2 Secagem sob vacuo

FTIR-ATR: 1575 v (C=N); 1512 v (N=0); 1320 v (N-O);
Area Especifica média: de 50 a 628 m?/g

6.4. Sintese do Tppa-1-COF

o Oof NH,
o Mesitileno:dioxana 1:1
AcOH 6M
HO on * ~ Tppa-1-COF
3d 120°C
07 NH,

Em uma granada de COF, adicionou-se triformilfluoroglucinol (Tp;

0,063g; 0,3 mmol), 1,4-fenilenodiamina (pa-1; 0,0486g; 0,45 mmol) e uma
mistura de dioxana (1,5 mL) e mesitileno (1,5 mL). A granada foi posta no
banho de ultrassom por 10 minutos com posterior adi¢cdo de acido acético
6 molL* (0,5 mL). A atmosfera foi trocada e a granada foi fechada e posta
em banho de glicerina a 120°C por 72 h. Apos isso filtrou-se o precipitado
gue foi posto em um papel de filtro submerso em acetona, sendo trocada a
cada 24 horas, por uma semana para a limpeza dos poros. Foi obtido um

po vermelho vinho com rendimento de 84%.

FTIR-ATR: 1576 v(C=N), 1248 v(C-N).

Area Especifica: 434 m2/g
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6.5. Sintese dos sonoCOFs

NH, NH,
NO,
o‘ OH
NHz  AcOH 6M o AcOH 6M NH2
Tppa-1-SonoCOF €——— P Tppa-NO2-SonoCOF
2h))) HO OH 2h))

Em um vial 4 mL foram pesados os blocos de construcao
triformilfluoroglucinol (Tp; 0,0252 g; 0,12 mmol) e 1,4-fenilenodiamina (pa-
1; 0,0086 g; 0,08 mmol) ou 2-nitro-1,4-fenilenodiamina (pa-NOz2; 0,0122 g;
0,08 mmol), seguido pela adicdo de acido acético 6 molL* (2,0 ml). A
mistura foi sonificada por 2 horas usando sonificador de sonda UP200s da
Hielscher, com a ponteira de 2,5 mm, frequéncia méaxima (60 Hz) e ciclo
completo (amplitude 1). Passado o tempo o sonificador foi desligado e o
vial foi deixado esfriar até a temperatura ambiente. A emulséo formada foi
vertida em um beque contendo acetona e deixou-se decantar, com 0
sobrenadante sendo trocado periodicamente. Um precipitado em forma de
agulhas foi obtido com coloracdo vermelho vinho e rendimento de 75 e 50%

respectivamente.

e Tppa-1-sonoCOF

FTIR-ATR: 1578 v(C=N), 1264 v(C-N).
Area Especifica: 333 m?/g

e Tppa-NO2-sonoCOF

FTIR-ATR: 1578 v(C=N), 1522 v(N=0), 1296 v(N-0), 1264 v(C-N).

Area Especifica: 115 m?/g

6.6. Reducédo do Tppa-NO2-CON a Tppa-NH2-CON
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Na,S,0,4
EtOI?I:HZO 5:1
Tppa-NO,-CON ~ Tppa-NH,-CON

refluxo overnight

Tppa-NO2-CON (0,6 g) e ditionito de sédio (Na2S204; 3,6 g) foram
pesados em um baldo de 100 mL, seguido da dicdo de uma mistura 5:1 de
etanol:agua. A mistura foi agitada em refluxo overnight e o produto filtrado
a vacuo e lavado com agua, etanol e acetona. Foi obtido um sélido marrom

escuro, com 90% de rendimento.

FTIR: 3352 v(N-H); 1725 v(C=0)cetona; 1579 V(C=N); 1439 §(C=C-H); 1261
v(C-N)
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