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RESUMO 

 

Os α-aminofosfonatos pertencem a uma classe de compostos que tem atraído atenção 

crescente nos últimos anos por apresentarem estrutura e atividades biológicas 

importantes de análogo aos aminoácidos. São compostos que podem ser utilizadas como 

blocos de construção nas sínteses de moléculas biologicamente ativas, com isso muitas 

são as rotas sintéticas utilizadas para a obtenção desses compostos. Uma das reações 

mais importante que proporciona a obtenção dos compostos α-aminofosfonatos foi 

desenvolvida por Martin I. Kabachnik e Ellis K. Fields, por meio de uma reação 

multicomponente a qual possui o nome de seus criadores. Neste sentido, as reações 

multicomponentes tem apresentado ser uma metodologia eficiente e adequada na 

obtenção dos compostos α-aminofosfonatos, permitindo um procedimento sintético 

simples e de acordo com os princípios da química verde. Com isso, muitos processos 

sintéticos têm sido descritos na literatura os quais muitas vezes apresentam algumas 

desvantagens, tais como: a escolha e as quantidades estequiométricas do catalisador. 

Tal fato acarreta processos sintéticos muitas vezes complicados, com baixos rendimentos 

e de longos tempos de reação. A este respeito tem sido objeto de interesse a inserção de 

um novo catalisador que supera estas desvantagens nas reações de Kabachnik-Fields. 

Buscando-se, então, desenvolver uma nova metodologia sintética, mais eficiente, 

ambientalmente correta e consequentemente empregando-se uma nova classe de 

catalisadores, o presente projeto tem como objetivo a inserção de um novo material 

híbrido o Zn[(L)-prolina]2 como um catalisador heterogêneo nas reações de Kabachnik-

Fields. As reações foram todas realizadas sob agitação magnética à temperatura 

ambiente, sendo monitoradas por cromatografia de camada delgada. O bruto da reação 

foi purificado via recristalização e posteriormente caracterizado por ponto de fusão, 

espectroscopia de infravermelho e ressonância magnética nuclear de 1H e de 13C. Foram 

realizadas reações com diferentes aldeídos e aminas substituídas e através da análise 

dos dados de rendimento e tempo reacional pode-se concluir que as reações realizadas 

com aldeídos e aminas substituídos por grupos retiradores de elétrons produziram os 

melhores rendimentos nos menores tempos reacionais (96-98% em 45-50 min). Logo, o 

projeto apresenta uma metodologia muito acessível, simples e eficiente para a obtenção 

dos compostos α-aminofosfonatos utilizando o material hibrído Zn[(L)-prolina]2 como 

catalisador. 

Palavras-chaves: Reações Multicomponentes, Reações de Kabachnik-Fields, Catálise 

Heterogênea, Zn[(L)-prolina]2. 
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ABSTRACT 

 

The α-aminophosphonates belong to a class of compounds that has attracted an 

increasing attention over the last years due to their structure and important biological 

activities as amino-acids analogues. They are compounds that may be used as building 

blocks in several syntheses of biologically active molecules, thus many are the synthetic 

routes using for it. The most important reaction that enables the formation of the α-

aminophosphonates was developed by Martin I. Kabachnik and Ellis K.Fields via a multi 

component reaction which lead the creator‟s name. In this regard, the multi component 

reactions have been used as an efficient methodology, adequate to furnish the α-

aminophosphonates compounds through a simple and ecofriend synthetic procedure 

which is in accordance with Green Chemistry principles. Moreover, there are many reports 

in the literature which  involving synthetic routes that present some desadvantages as the 

stoichiometric  catalyst loading. In this sense there will be hard synthetic procedures with 

low yields and long reaction time. For this reason, the insertion of a new catalyst for 

Kabachnik-Fields reaction which is able to overcome such disadvantages. In this 

perspective, this project aimed to develop a new, eco-friend and more efficient synthetic 

methodology using of a new class of heterogeneous catalyst, the Zn[(L)-proline]2, for 

Kabachnik-Fields reactions. All the reactions were carried out under magnetic stirring at 

room temperature and monitored by thin layer chromatography. Several reactions were 

carried out with different substituted aldehydes and substituted amines and the best 

results were obtained when was used as aldehydes and amines were substituted by 

withdraw groups (96-98%) in a short reaction time (45 -50 min). The products were 

purified by recrystallization and further characterized by melting point, infrared 

spectroscopy and H1 and C13 nuclear magnetic resonance. The methodology preconized 

here for the use of Zn[(L)-proline]2 as heterogeneous catalyst in Kabachnick-Fields 

reactions is a very simple, accessible and efficient methodology which furnished high 

yields in a very short reaction time. 

 

Keywords: Multi component Reactions. Kabachnik-Fields Reactions. Heterogeneous 

Catalysis. Zn[(L)-proline]2. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

Os α-aminofosfonatos são compostos que apresentam analogia estrutural com os 

compostos α-aminoácidos e α-aminoácidos fosfônicos. Ou seja, tais compostos apresentam 

grupamento amino na posição α na cadeia fosforilada (REZAEI, et al., 2011) (Figura 1).  

 

Figura 1- Representação da estrutura dos compostos α-aminofosfonatos. 

 

 

 

 

 

 

 

                                                                               Fonte: REZAEI, et al., 2011. 

 

 Sabe-se que compostos que contém fósforo são moléculas biologicamente ativas, o 

que tem atraído a atenção de pesquisadores devido à grande diversidade de aplicações dos 

mesmos em indústrias agroquímicas e farmoquímicas (JAFARI, et al., 2010). As principais 

aplicações destes são como agentes antibacterianos (ATHERTON, et al., 1986), anti-HIV 

(PEYMAN, et al., 1994), antitumorais (LAVIELLE, et al., 1991), no desenvolvimento de 

antibióticos (ATHERTON, et al., 1986), agentes farmacológicos (HOU, et al., 2011)  e na 

agricultura como herbicidas e fungicidas (REZAEI, et al., 2011) (Figura 2).  

 

Figura 2- Compostos bioativos contendo fósforo. 
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Devido à vasta área de aplicações desses compostos diferentes procedimentos 

sintéticos vêm sendo realizados. Dentre esses procedimentos destaca-se na literatura a 

reação clássica de Kabachnik-Fields (SHASHIKUMAR, 2013) a qual é uma reação 

multicomponente que ocorre de forma one-pot (adição dos reagentes ao mesmo tempo ou 

quase ao mesmo tempo) de três diferentes componentes (um aldeído, uma amina e um 

fosfito) (RANU, et al., 2002). Tal reação pode se processar através do uso de um 

catalisador, como por exemplo, um ácido de Lewis (AZIZI, et al., 2014). No entanto, as 

reações de Kabachnik-Fields podem vir apresentar algumas desvantagens, tais como tempo 

de reação longo e o uso de temperaturas elevadas (LI, et al., 2014) o que torna o processo 

sintético muitas vezes inviável.  

Considerando a necessidade de desenvolvimento de metodologias sintéticas 

ambientalmente corretas que visem à preocupação com problemas ambientais, o presente 

trabalho tem por objetivo inserir o uso de materiais híbridos como catalisadores. Tais 

materiais são preparados pela combinação de componentes orgânicos e inorgânicos 

(OLIVEIRA, 2013) apresentando, muitas vezes propriedades correlatas a alguns 

catalisadores como porções acídicas de Lewis (metal), de Brønsted (porção orgânica) bem 

como solubilidade reduzida na grande maioria dos solventes orgânicos.  

Sabe-se que os materiais híbridos têm recebido muita atenção na comunidade 

científica, essencialmente, como catalisadores heterogêneos em reações orgânicas. Uma 

das mais importantes classes desses materiais híbridos envolve a complexação de Zn e 

aminoácidos (DARBEM, et al., 2014).  

O complexo Zn [(L)-prolina]2 tem sido explorado como um excelente catalisador para 

algumas sínteses orgânicas devido à sua propriedade de agir como um ácido de Lewis, a 

sua simplicidade operacional, a não toxicidade, a capacidade de reutilização e o simples 

isolamento após o término reacional decorrente de sua baixa solubilidade na maioria dos 

solventes orgânicos (KIDWAI, et al., 2011). 

Devido aos fatores acima citados, serão introduzido o complexo Zn[(L)-prolina]2 na 

síntese de alguns compostos α-aminofosfonatos via reações multicomponentes de 

Kabachnik-Fields. 
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2. OBJETIVOS 
 

2.1 OBJETIVOS GERAIS 

O presente estudo teve como intuito aperfeiçoar uma rota sintética para a síntese de 

alguns α-aminofosfonatos, via reação de Kabachnik-Fields, bem como obter mais 

informações a respeito da atividade catalítica do material híbrido bis-L-prolinato de zinco (II) 

ou Zn[(L)-prolina]2, tendo-se então por objetivo:  

 

 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS  

 

 Introduzir um novo catalisador nas reações de Kabachnik-Fields, o bis-L-prolinato de 

zinco (II) ou Zn[(L)-prolina]2.  

 Otimizar a proporção do catalisador na síntese dos α-aminofosfonatos.  

 Avaliar a escolha do solvente ideal na síntese dos α-aminofosfonatos.  

 Sintetizar os compostos α-aminofosfonatos utilizando diferentes substituintes.  

 Obter uma metodologia mais verde quanto à reutilização do catalisador. 
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3. REVISÃO BIBLIOGRÁFICA 
 

3.1. QUÍMICA VERDE 

 

A preocupação com o meio ambiente surgiu no final da década de 60 e teve por 

objetivo fundamental a poluição, geração de resíduos e as mudanças climáticas (FARIAS, et 

al., 2011).  

A química tem uma grande contribuição com o desenvolvimento de inúmeros 

produtos fundamentais à humanidade e, consequentemente, em grande escala, a produção 

química tem produzido pontos negativos como, por exemplo, a geração de subprodutos 

tóxicos e a contaminação do meio ambiente (GRAEDEL, 1999).  

Em 1993 surgiu então o conceito de química verde no qual teve como objetivo a 

preservação do meio ambiente em rotas sintéticas, abrangendo o uso de solventes 

ecológicos e produtos químicos mais seguros (FARIAS, et al., 2011).  

A partir desse conceito foram então criados princípios os quais englobam tópicos 

importantes para a preservação do meio ambiente, sendo então chamados de os 12 

Princípios da Química Verde (ANASTAS, et al., 2000).  

1) Prevenção: A prevenção de resíduos é melhor que o tratamento posterior; 

2)  Eficiência atômica: A síntese química deve maximizar a incorporação de 

todos os átomos dos reagentes no produto final desejado; 

3)  Síntese com reagentes de menor toxicidade: A síntese química ideal sempre 

que possível deve utilizar e gerar substâncias que não sejam perigosas para a saúde 

humana e para o meio ambiente; 

4)  Desenvolvimento de compostos seguros: Os produtos químicos devem ser 

projetados para preservar a eficácia da sua função e serem atóxicos; 

5)  Catálise: Reagentes catalíticos (tão seletivos quanto possível) são superiores 

aos reagentes estequiométricos; 

6)  Redução de solventes e auxiliares: A utilização de auxiliares                      

(solventes, agentes de separação etc) deve ser minimizada ou usadas substâncias inócuas 

no processo; 

7)  Eficiência energética: A demanda de energia deve ser minimizada através de 

métodos sintéticos que utilizem temperatura e pressão ambiente, diminuindo o impacto 

econômico e ambiental; 

8)  Uso de matéria-prima renovável: Sempre que possível técnica e 

economicamente utilizar matérias-primas cada vez mais renováveis; 
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9)  Redução no uso de derivados: Derivações devem ser minimizadas, pois 

processos que utilizam reagentes de proteção ou desproteção e modificadores temporários 

requerem reagentes adicionais e, consequentemente, podem produzir subprodutos 

indesejáveis;  

10) Desenvolvimento de compostos degradáveis: Produtos químicos devem 

degradar em inócuos produtos tóxicos não permanecendo no meio ambiente; 

11) Análise em tempo real para prevenção do meio ambiente: Processos 

químicos exigem um melhor controle por meio do desenvolvimento de metodologias 

analíticas, permitindo assim o monitoramento em tempo real, para controle da formação de 

compostos indesejáveis; 

12)  Química segura para prevenção de acidentes: As substâncias e a forma com 

que uma substância é usada em um processo químico devem ser escolhidas de forma que 

assegure um potencial mínimo para acidentes incluindo vazamentos, explosões e incêndios; 

 

Esses princípios têm a preocupação principal com o desenvolvimento de tecnologias 

e processos químicos capazes de minimizar ou extinguir totalmente qualquer forma de 

poluição, consequentemente, reduzindo os impactos dos processos químicos ao meio 

ambiente, desenvolvendo rotas sintéticas mais limpas e sustentáveis.  

Apesar de todos os estudos descritos na literatura, os quais quase sempre têm como 

objetivo tecnologias e processos químicos mais verdes, ainda existem na prática o desafio 

no desenvolvimento e uso de tecnologias limpas substituindo assim as tecnologias atuais 

(PRADO, 2003).  

 A química orgânica é uma área responsável por boa parte de processos que acarreta 

a contaminação do meio ambiente (LIMA, 2012). Atualmente, ainda são poucos os esforços 

feitos para a aplicação direta dos conceitos de química verde nesta área. Assim, aos poucos 

novas metodologias vêm sendo utilizadas e muitas dessas focam no princípio da química 

verde que muitas vezes é denominada como o “coração da química verde” – a catálise. 

Essas metodologias fazem uso de novos catalisadores. Além desse aspecto, protocolos que 

também apresentem mudança de solventes tóxicos por solventes alternativos, realização de 

processos que minimiza o consumo de energia e o melhoramento nos processos químicos 

tais como a realização das reações multicomponentes, priorizando assim rotas sintéticas 

mais simples e obtendo os compostos em um curto tempo de reação, são muitas vezes 

descritas na literatura e intensificam a mudança do pensamento científico agora voltado para 

a preocupação com a preservação do meio ambiente (SOUZA, 2010).  
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3.2. REAÇÕES MULTICOMPONENTES  

 

Desde o conceito de química verde e consequentemente a busca pelo 

desenvolvimento de processos químicos mais eficientes e ambientalmente seguros, a 

síntese orgânica vem cada vez mais tornando-se mais sustentável (MARQUES, et al; 2012). 

Sabe-se que um procedimento sintético eficiente e ambientalmente correto deve ser 

seletivo, ter o menor número de etapas possíveis e principalmente não danificar o meio 

ambiente (SOUZA, 2010). Com isso, as reações multicomponentes vêm se destacando.  

Reações multicomponentes é um procedimento sintético em que três ou mais 

reagentes são adicionados juntos ou praticamente ao mesmo tempo o qual também pode 

ser descrito como one-pot (VIEIRA, 2010).  

As reações multicomponentes (RMCs) vêm chamando a atenção dos pesquisadores 

como uma das mais poderosas ferramentas sintéticas para o desenvolvimento de 

compostos biologicamente ativos e consequentemente, pelo fato de diversidades estruturais 

e complexidade obtida nos compostos sintetizados (BARRETO, 2013).  

Esse tipo de reação vem recebendo destaque principalmente na área da química 

orgânica e medicinal (BATALHA, 2012).  

Sabe-se que reações multicomponentes vêm apresentando várias vantagens como 

tempo reacional reduzido, reprodutibilidade, rendimento, simplicidade operacional, 

vantagens estas superiores quando comparadas às reações do tipo convencional 

(BARRETO, 2013), apresentando assim características de uma síntese ideal (Figura 3). 

 

Figura 3- Característica de reações multicomponentes. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                            

 

                                               Fonte: BARRETO, 2013.                      
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Sabe-se que procedimento de múltiplos passos muitas vezes exige uma maior 

quantidade de trabalho, o uso de solventes tóxicos, acarretando assim a produção de 

subprodutos e muitas vezes apresentando resultados com baixos rendimentos do produto 

final (BATALHA, 2012).   

As rotas sintéticas RMCs são caracterizadas como sínteses convergentes no qual o 

sistema reacional tende a formar um produto que agrega características estruturais de cada 

um dos reagentes envolvidos (VIEIRA, 2010) (Figura 4). 

 

Figura 4- Representação das reações multicomponentes. 

 

 

 

 

 

 

                                              

                               

 

                          Fonte: de Oliveira A. R. 

 

Os primeiros relatos da utilização das reações de multicomponentes são descritas no 

séc. XIX quando de forma pioneira Strecker (1850) descreveu em seu trabalho um novo 

método para a obtenção de α-aminoácidos a partir da hidrólise de α-aminonitrilas (MERINO, 

et al., 2009) (Esquema 1).  

 

Esquema 1- Representação geral da síntese de α-aminoácidos a partir da reação de 

Strecker. 

 

 

 

 

 

      Fonte: MERINO, et al., 2009. 
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Mais tarde em 1891, Biginelli descreve uma reação tricomponente no qual envolve a 

condensação de um composto 1,3-dicarbonilado, ureia (ou tioureia) e um aldeído na 

presença de um catalisador ácido de Brønsted. A síntese resulta no produto 3,4-

hidropirimidin-2-ona totalmente substituído (MARQUES, et al., 2012) (Esquema 2). 

 

Esquema 2- Representação geral da síntese de di-hidropirimidinonas a partir da reação de 

Biginelli. 

 
    
 
 
 
 
 
 
 
 

  Fonte: MARQUES, et al., 2012. 

 

Outros importantes relatos das reações multicomponentes são descritos na literatura, 

como exemplo, a reação de Mannich (1912), a reação de Passerini (1921), a reação de 

Bucherer (1941), a reação de tetracomponentes de Ugi (1954) entre outras (DOMLING, et 

al., 2000). 

Cabe ressaltar que a grande variedade de metodologias que têm sido reportadas na 

literatura visa aumentar a eficiência das reações multicomponentes (BIENAYMÉ, et al., 

2000).  

Contudo, a cada dia aumenta a necessidade de novos medicamentos e, em virtude 

disso, nos últimos anos, muitos esforços têm sido realizados no âmbito da química medicinal 

que visam o uso das reações multicomponentes, pois sabe-se que essas reações 

apresentam potenciais ilimitados no que se trata da produção de novos fármacos 

(BATALHA, 2012).   

 

3.3. REAÇÃO KABACHNIK–FIELDS 

 

 A reação de Kabachnik-Fields consiste em um método clássico para a síntese de 

compostos organofosforados, sendo estas reações uma das mais utilizadas na química 

orgânica (CHERKASOV, et al., 1998).  
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 Vale ressaltar que as reações de Kabachnik-Fields permite a geração de diversas 

estruturas, as quais constituem blocos de construção para a síntese de importantes 

fármacos (JAFARI, et al., 2010).  

  Os primeiros relatos na literatura de uma reação de Kabachnik-Fields foram 

descritos no ano de 1952, quando Martin Izrailevich Kabachnik e K. Ellis Fields, 

independentes um do outro, realizaram as primeiras rotas sintéticas notáveis para a 

obtenção de fosfonato orgânico (SANAKAUSAR, et al., 2014). O procedimento para a 

reação Kabachnik–Fields envolve a adição de três componentes sendo uma amina, um 

composto carbonílico e o fosfonato de dialquila ou arila via one-pot. Sabe-se que o 

componente carbonílico na reação é normalmente um aldeído e por algumas vezes pode ser 

uma cetona e assim, a síntese resulta na formação dos compostos α-aminofosfonatos 

(KEGLEVICH, et al., 2012) (Esquema 3). 

 

Esquema 3- Representação geral da reação Kabachnik-Fields. 

 

 

 

 

 

 

 

 
                            Fonte: KEGLEVICH, et al., 2012. 

 

 Durante décadas as reações de Kabachnik-Fields foram esquecidas, portanto, não 

são reportados na literatura estudos mais aprofundados realizados com essa classe de 

reação (CHERKASOV, et al., 1998).  

 No entanto, no final de 1960 as reações de Kabachnik-Fields começam a apresentar 

um renascimento a partir de descobertas de moléculas com atividades biológicas a partir de 

fontes naturais, que apresentavam em sua estrutura porções de aminoácidos contendo 

fósforo (CHERKASOV, et al., 1998).  

 Contudo, a partir de um ponto de vista novo e moderno esse procedimento sintético 

começou a tornar-se atraente, pelo fato das inúmeras combinações químicas possíveis e da 

abordagem satisfatória com que essas reações vinham apresentando (DOMLING, et al., 

2000).  
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Em termos mecanísticos, nenhum mecanismo desta reação foi confirmado até os 

dias atuais. Os mecanismos reportados na literatura muitas vezes são contraditórios. Porém, 

têm sido muito discutido nos últimos anos quanto aos plausíveis mecanismos apresentados 

para as reações de Kabachnik-Fields (MOLLASHAHI, et al., 2015).  

 Atualmente, pelos possíveis mecanismos apresentados observa-se que a reação 

envolve vários passos apresentando um mecanismo complexo.  

O mecanismo consiste primeiramente na formação de uma imina (A), seguido por 

uma reação de adição entre a imina (A) com o grupo fosfórico (3), ou seja, adição da ligação 

do grupo fosforado para a dupla ligação C=N obtendo assim os α-aminofosfonatos (4) como 

produto final (Figura 5) (MOLLASHAHI, et al., 2015).    

 

 

Figura 5- Representação geral de um possível mecanismo para as reações Kabachnik-

Fields. 

       
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
. 
         Fonte: MOLLASHAHI, et al., 2015. 

 
 

3.3.1. -AMINOFOSFONATOS  

 

A síntese e estudos biológicos dos compostos α-aminosfofonatos tem recebido 

grande interesse dos pesquisadores, devido estes compostos apresentarem estruturas 

semelhantes a fosforados de aminoácidos (SANAKAUSAR, et al., 2014), no qual o grupo 

ácido carboxílico é substituído por um grupo fosfonato e dessa forma têm permitido a 
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geração de diversas estruturas, constituindo assim blocos de construção na preparação de 

diversos produtos naturais os quais são utilizados na química medicinal (MANDHA, et al., 

2014). 

A síntese dos compostos α-aminosfofonatos tem sido extensivamente desenvolvidas 

por diferentes condições sintéticas (DENG, et al., 2006) dentre elas: 1) Reação de Michaelis 

Arbuzov- a qual envolve o ataque do grupo fosfito ao átomo de carbono de uma espécie N-

C-X (X: haleto de alquila), obtendo assim um fosfonato; 2) Reação de Kabachnik-Fields, no 

qual envolve o ataque nucleofílico de uma amina a um grupo carbonílico, seguido pela 

adição de um grupo fosfito de alquila ou diarilo e 3) Reação de fosfa-Mannich, no qual 

envolve a condensação de três componentes, sendo um amina, um aldeído (ou cetona) e 

um fosfito como reagentes (DENG, et al., 2006).  

Dentre as metodologias, a reação Kabachnik-Fields tem mostrado ser a metodologia 

mais favorável, tornando as reações altamente eficientes (SANAKAUSAR, et al., 2014).  

A variedade de artigos relacionados a estas reações são reportadas as quais fazem 

o uso de diferentes ácidos e bases de Lewis utilizados como catalisadores, uso de 

nanopartículas, uso de solventes polares, reações livres de solventes bem como reações 

realizadas em diferentes condições reacionais tais como, condições ambientes, uso de 

irradiação de ultrassom, micro-ondas, refluxo, métodos estes que são relatados a seguir. 

Um primeiro exemplo que vale ser destacado é o trabalho descrito por MANDHANE 

e colaboradores (2011), no qual os autores utilizaram cloridrato de tiamina (VB1) como um 

catalisador de Brønsted em meio aquoso, sob irradiação de ultrassom. Neste trabalho as 

reações foram executadas utilizando-se como precursores 1 eq. de aldeído, 1 eq. de amina, 

1,2 eq. de trietilfosfito. Algumas condições reacionais foram investigadas como, o estudo do 

solvente e a concentração ideal do catalisador VB1 (Esquema 4).  

 

Esquema 4- Síntese de α-aminofosfonatos catalisada com VB1(Cloridrato de Tiamina) sob 

irradiação de ultrassom. 

 

 

 

 

  

              

 

 
                    Fonte: MANDHANE, et al., 2011. 
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 Após a otimização do processo reacional, os autores realizaram outras reações 

variando o aldeído e a amina, no qual os produtos foram obtidos com rendimentos que 

variam de 85 a 95%, utilizando 5% mol de VB1, em meio aquoso sob irradiação de 

ultrassom por 10 min.   

Outro trabalho que deve ser mencionado é o descrito por ZHANG e colaboradores 

(2012), no qual os autores utilizaram um complexo de ouro como um catalisador 

heterogêneo para a reação de Kabachnik–Fields tricomponente. A reação se processou 

reagindo-se 1 mmol de diferentes aldeídos, 1,1 eq. de diferentes aminas e 1,5 eq. de 

dietilfosfito. Inicialmente (Esquema 5), os quais obtiveram melhores rendimentos (87 – 95%) 

utilizando 5% mol de complexo de ouro, a 40° C, por 5 h de reação sob agitação magnética. 

 

Esquema 5- Síntese de α-aminofosfonatos utilizando-se complexo de ouro como 

catalisador. 

 

 

 

 

 

. 

 
     
 
      Fonte: ZHANG, et. al., 2012. 

 

Já segundo KARMAKAR e colaboradores (2011), também realizaram a síntese dos 

α-aminofosfonatos utilizando-se nanopartículas, nesse caso fizeram uso de nanopartículas 

de CuO como catalisador em condições livres de solventes e à temperatura ambiente. A 

reação envolve a adição de três componentes sendo 1 eq. de benzaldeído, 1 eq. de anilina 

e 1,3 eq. de trimetilfosfito (Esquema 6), os quais  obtiveram melhores rendimentos (96%) 

utilizando-se (20 mg) de nanopartícula de CuO. O tamanho de partícula médio que 

apresentou melhor eficiência foi de 20 nm.  
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Esquema 6- Síntese de α-aminofosfonatos utilizando-se nanopartículas de CuO como 

catalisador. 

 

 

 

   
 
 

        

                 Fonte: KARMAKAR, et al., 2011. 

 

 

 Outro exemplo a ser citado é o trabalho descrito por REDDY e colaboradores (2013) 

no qual os autores descrevem o uso de resina de troca iônica como um catalisador ácido 

para a síntese dos compostos α-aminofosfonatos. A reação se processou com a adição 

simultânea de três componentes sendo 1 eq. de 3,5-dicloro-4-hidroxifenilamino, 1 eq. de 3-

nitrobenzaldeído e 1 eq. de dietilfosfito sob irradiação de micro-ondas (Esquema 7). Outras 

reações com diferentes aldeídos e diferentes fosfitos foram realizadas nas quais obtiveram 

os melhores rendimentos (83-92%) utilizando (0,1 g) de catalisador em condições livres de 

solventes e sob irradiação de micro-ondas, no tempo de reação de 4 e 6 min.  

 

 

Esquema 7- Síntese de α-aminofosfonatos usando resina de troca iônica como catalisador 

sob irradiação por micro-ondas. 

 

 

 

  
 Fonte: REDDY, et. al., 2013. 
 
 
 

BALAKRISHNA e colaboradores (2008), realizaram a síntese dos compostos α-

aminofosfonatos via reação de Kabachnik-Fields sob condições de refluxo na ausência de 

catalisador. O procedimento sintético envolve a adição simultânea de 0,005 eq. de 2-amino-

4-metilfenol, 0,005 eq. de 4-fluorobenzaldeído e 0,005 eq. de dimetilfosfito em meio de 

tolueno anidro sob temperatura de refluxo (Esquema 8). Outras reações com diferentes 
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aldeídos e aminas foram realizadas, nas quais obtiveram melhores rendimentos (65-85%) 

na ausência de catalisador e sob refluxo no tempo de reação de 4 a 6 h.  

 

Esquema 8- Síntese de α-aminofosfonatos ausente de catalisador em refluxo. 

 

 

 

 
 
   

   Fonte: BALAKRISHNA, et al., 2008. 
 
 

MOLLASHAHI e colaboradores (2015), também realizaram um procedimento 

sintético ambientalmente correto para a síntese dos compostos α-aminofosfonatos. A reação 

envolveu a adição de 1 eq. de benzaldeído, 1 eq. de anilina e 1 eq. de trifenilfosfito em meio 

aquoso e na ausência de catalisador. A principio foram analisados os parâmetros reacionais 

tais como escolha do solvente, temperatura reacional e tempo (Esquema 9). Outras reações 

foram realizadas com diferentes aldeídos e aminas, nas quais obtiveram melhores 

rendimentos (71-96%) na ausência de catalisador, em meio aquoso, sob agitação 

magnética, a 80° C, por 3 h de reação. 

 

Esquema 9- Síntese de α-aminofosfonatos em meio aquoso a 80 °C. 

 

 

 
 

 
 
 
Fonte: MOLLASHAHI, et al., 2015. 

 

 Já no trabalho descrito por XU e colaboradores (2005), os autores utilizaram cloreto 

de itérbio como catalisador nas reações de Kabachnik-Fields, no qual a reação se processa 

reagindo 2 eq. de aldeído, 2,2 eq. de amina, 2,4 eq. dialquil fosfito juntamente com 0,1 eq. 

de cloreto de itérbio em meio de 4 mL de solvente (Esquema 10). Outras reações foram 

realizadas utilizando diferentes aldeídos e aminas, os quais obtiveram melhores 

rendimentos (63 a 98%), utilizando 5% mol de YbCl3 como catalisador em meio de 

acetonitrila, a temperatura ambiente.  
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Esquema 10- Reação de Kabachnik-Fields catalisada com cloreto de lantanídeo. 

 
 

 

 

 

 
 

  Fonte: XU, et al., 2005. 

3.4. CATÁLISE 

 

A catálise é um termo químico que estuda o desenvolvimento, a caracterização e a 

aplicação de matérias como catalisadores.  

A palavra catálise é o termo atribuído por Berzelius em 1836, na qual descreve a 

catálise como forças catalíticas, no qual permitem a decomposição de corpos por meio de 

afinidades químicas (SANTEN, et al., 1999).   

Segundo a definição da IUPAC (União Internacional de Química Pura e Aplicada) um 

catalisador é “uma substância que aumenta a taxa de conversão de uma reação sem 

modificar o padrão de energia geral de Gibbs’’ (FECHETE, et al., 2012). 

A catálise é um antigo processo químico, que permite aumentar a velocidade das 

reações ou modificar o caminho da mesma sem que ocorra a produção de subprodutos, 

fator este que tem contribuído para o grande interesse de pesquisadores (FECHETE, et al., 

2012).  

Devido a grande preocupação com os problemas ambientais, tornou-se necessária a 

implantação de legislações que visem à conversão de subprodutos de reações em produtos 

úteis, e o tratamento de resíduos para a preservação do meio ambiente (DUPONT, 2002).  

Com o intuito de preservação do meio ambiente, vem então ocorrendo um crescente 

desenvolvimento de pesquisas que visam a influência do uso de catalisadores nos 

processos químicos (DUPONT, 2000). 

 Sabe-se que um processo catalítico eficiente exige melhor abordagem em termo de 

economia de átomos, visando melhorias nas atividades catalíticas e consequentemente 

realizando reações mais limpas e seletivas (DIAS, et al., 2012).  

Assim, a catálise é um processo importante na química, e hoje 90% dos processos 

químicos industriais envolvem o uso de catalisadores em pelo menos um dos passos 

sintéticos. Na pesquisa nos anos de 1930 a 1980, pode-se observar o grande avanço em 
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relação ao uso de catalisadores, nota-se que 60% dos 63 principais produtos obtidos e 90% 

das 34 inovações nos processos desenvolvidos requer o uso de catalisadores (FECHETE, 

et al., 2012).  

 

3.4.1. CATÁLISE HETEROGÊNEA 

 

Pesquisas baseadas em razões econômicas e ambientais vêm cada vez mais 

apresentando em seus processos químicos o interesse em aperfeiçoar os métodos de 

síntese (DUPONT, 2000).  

Uma síntese ideal deve apresentar o produto desejado com 100% de rendimento e 

seletividade, mostrando-se, assim, ser um processo sintético seguro e ecologicamente 

favorável (DUPONT, 2000).  

No entanto, uma das áreas de pesquisa que vem apresentando um grande interesse 

dos pesquisadores é a aplicação de materiais sólidos utilizados como catalisadores 

heterogêneos (SMITH, et al., 1999).  

O nome catálise heterogênea é um tipo de catálise no qual o catalisador se encontra-

se em uma fase diferente dos reagentes e, dessa forma, é possível separar eficientemente o 

catalisador do produto final e consequentemente utilizar novamente no processo catalítico 

(DIAS, et al., 2012). 

A primeira importante reação que fez o uso da catálise heterogênea foi descrita no 

século XIV, sendo esta uma reação de hidrogenação, também conhecida como reação de 

Sabatier-Senderens. Sabe-se que, uma reação de hidrogenação baseia-se na adição de 

hidrogênios moleculares à uma dupla ou tripla ligação, na presença de um catalisador de 

níquel, platina ou paládio (DIAS, et al., 2012) (Esquema 11). 

 

Esquema 11- Reação de hidrogenação catalítica de um alceno. 

 

 

 
 

           Fonte: SCHMAL, 2011. 

 

Hoje, a catálise heterogênea é um processo indispensável na vida moderna, como 

por exemplo, na fabricação de combustíveis e processos em grande escala de produtos 
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químicos. Com isso, o grande interesse no uso e no desenvolvimento da catálise 

heterogênea, vem permitindo o desenvolvimento de processos químicos mais adequados no 

ponto de vista sustentável (SCHMAL, 2011).  

  

 

3.4.1.1. CATÁLISE METÁLICA 

 

A catálise heterogênea compreende a catálise metálica, a qual vem apresentando 

ser uma nova metodologia verde. 

Na catálise metálica, o uso de complexos metálicos vem ganhando destaque como 

uma nova classe de catalisadores e representando uma nova metodologia para a química 

verde (KIDWAI, et al., 2011).  

Atualmente, muitos estudos vêm sendo dirigidos para o desenvolvimento e uso dos 

complexos metálicos em reações orgânicas, tornando-se assim um importante campo de 

investigação devido às diversas vantagens que esses complexos vêm apresentando 

(BANERJEE, 2015). 

Nesse amplo processo de desenvolvimento, diversos metais de transição vêm 

sendo utilizados na preparação dos complexos metálicos. Dentre os diversos metais o zinco 

vem recebendo destaque, pois além de ser um metal que se encontra em abundância, é 

também um elemento químico que apresenta um importante papel biológico e 

consequentemente um dos elementos importantes e necessários para o metabolismo 

humano (BANERJEE, 2015). 

Um exemplo da importância do zinco no organismo humano encontra-se na 

ativação das enzimas pelo zinco metálico para realizarem sua função catalítica (BANERJEE, 

2015).  

Tendo em vista a importância e a extensão das aplicações dos complexos 

metálicos, recentemente, vem sendo sintetizado um complexo no qual consiste a 

coordenação de um importante aminoácido quiral (L-prolina) a um importante elemento 

químico (zinco), obtendo-se assim o complexo metálico bis-(L)-prolinato de zinco (II) ou 

Zn[(L)-prolina]2 (Figura 6).  
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Figura 6- Representação da estrutura do catalisador metálico Zn[(L)-prolina]2. 

 

 

 

 
 

 

                                                                 Fonte: KIDWAI, et al., 2011. 

 

O complexo Zn[(L)-prolina]2 vêm apresentando vantagens como um eficiente 

catalisador em diversas reações orgânicas e isto está relacionado tanto com a sua 

propriedade de agir como um ácido de Lewis ou como um ácido de Brønsted (KIDWAI, et 

al., 2011).  

 Na literatura encontra-se diversas vantagens para a utilização do complexo Zn[(L)-

prolina]2 como catalisador. Dentre eles encontra-se a importância referente à insolubilidade 

desse material em solventes orgânicos e solubilidade em água, no qual possibilita a 

remoção do meio reacional e consequentemente estando de concordância com os princípios 

da química verde (HERAVI, et al., 2007).  

Dessa forma, nos últimos anos tem sido relatada em publicações a importância 

desse complexo em processos sintéticos, e algumas dessas publicações estão 

documentadas abaixo: 

Segundo DARBRE e colaboradores (2003), foram os pioneiros a sintetizar o 

complexo Zn[(L)-prolina]2, no qual apresentam a aplicação catalítica desses complexos em 

reações aldólicas. A reação consiste na adição de uma cetona e 4-nitrobenzaldeído na 

presença de água, catalisada com Zn[(L)-prolina]2 a temperatura ambiente, obtendo assim 

um aldol como produto.  

Vale ressaltar que os produtos foram obtidos com excelentes rendimentos (100%) e 

moderados excessos enantioméricos (53%) após 24 h de reação, utilizando-se 5% mol de 

catalisador (Esquema 12).  
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Esquema 12- Reação aldólica catalisada com Zn[(L)-prolina]2. 

 

 

 

 

       
     
  Fonte: DARBRE, et al., 2003. 

 

KIDWAI e colaboradores (2011), sintetizaram compostos β-aminocarbonilicos 

utilizando-se Zn[(L)-prolina]2 como catalisador,  no qual a reação envolve a adição de 0,01 

eq. de anilina, 0,01 eq. de benzaldeído e 0,01 eq. de cicloexanona, as quais obtiveram 

melhores rendimentos (70-98%) utilizando 5% mol do Zn[(L)-prolina]2 em meio de 

CH3COOH, a temperatura ambiente, por 9 a 13 hs de reação (Esquema 13). 

 

Esquema 13- Síntese dos compostos β-aminocarbonilicos utilizando Zn[(L)-prolina]2 como 

catalisador. 

 

 

      

 

 

 

Fonte: KIDWAI, et al., 2011. 

      

Segundo SIDDIQUI (2013), utilizou Zn[(L)-prolina]2 como um barato e eficiente 

catalisador para a síntese do composto 3,4-di-hidropirimidina-2-(1H)-ona. A reação envolve 

a adição de 1 eq. de acetoacetato de etila, 1 eq. de ureia e 1 eq. de benzaldeído. Foram 

realizadas outras reações com diferentes aldeídos e diferentes ativos de metileno, as quais 

obtiveram melhores rendimentos (78-92%) utilizando 10% mol de catalisador, em meio 

aquoso, sob refluxo com tempo de reação de 5 a 10 min. 
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Esquema 14- Síntese dos compostos 3,4-dihidropirimidina-2-(1H)-ona utilizando Zn[(L)-

prolina]2 como catalisador. 

 

 

 

 

Fonte: SIDDQUI, et al., 2013. 
 

    

 DARBEM e colaboradores (2014), utilizaram Zn[(L)-prolina]2 como um catalisador 

heterogêneo nas reações de tio-Michael. A reação envolve a adição de quantidades 

equimolares de cinamaldeído e tiofenol na presença do catalisador. De início, realizou-se 

estudo na escolha do solvente e na escolha do uso da agitação magnética e no uso do 

aparelho de ultrassom.  Os autores realizaram outras reações com diferentes aceptores de 

Michael e diferentes tióis, as quais obtiveram como rendimentos (34-70%) utilizando 10% 

mol de catalisador, em meio do solvente etanol, sob agitação magnética no tempo de 60 

min. O mesmo foi realizado utilizando o dispositivo de ultrassom, e os resultados (40-75%) 

foram obtidos nas mesmas condições reacionais (Esquema 15).  

 

Esquema 15- Reações de tio-Michael utilizando Zn[(L)-prolina]2 como catalisador. 

 

 

 

 

 
 
Fonte: DARBEM, et al., 2014. 
 

 

ROCHA, et al; 2016 realizaram a síntese de derivados de cis-β-tio-α-aminoácido 

fazendo o uso do Zn[(L)-prolina]2 como um catalisador heterogêneo, no qual a reação 

envolve a adição de quantidades equimolares de tiol e azlactonas sob irradiação de 

ultrassom. Outras reações foram realizadas utilizando diferentes tióis e diferentes 

azlactonas, as quais obtiveram como rendimentos (60-100%), utilizando 20% mol de 
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catalisador em meio do solvente etanol, à temperatura ambiente sob irradiação de 

ultrassom, no tempo de 2 h (Esquema 16).  

 

 

Esquema 16- Reações de derivados de cis-β-tio-α-aminoácidos utilizando Zn[(L)-prolina]2 

como catalisador. 

 

 

 
 

 

 

     
      

    Fonte: ROCHA, et al., 2016. 

4. PROCEDIMENTO EXPERIMENTAL 
 

4.1. MATERIAIS 

4.1.1. REAGENTES E SOLVENTES 

 

Os reagentes e solventes utilizados neste trabalho foram: anilina (Dinâmica), 

benzaldeído (Dinâmica), difenilfosfito (Sigma-Aldrich), 4-nitrobenzaldeído (Sigma-Aldrich), 4-

clorobenzaldeído (Sigma-Aldrich), 4-fluorbenzaldeído (Sigma-Aldrich), 4-bromobenzaldeído 

(Sigma-Aldrich), 4-metoxibenzaldeído (Sigma-Aldrich), tretraidrofurano (Dinâmica), 3-

nitrobenzaldeído (Sigma-Aldrich), 4-metilbenzaldeído (Sigma-Aldrich), hexano (Dinâmica), 4-

dimetilaminobenzaldeído (Sigma-Aldrich), diclorometano (Dinâmica), 4-

trifluormetilbenzaldeído (Sigma-Aldrich), 2-tiofenobenzaldeído (Sigma-Aldrich), cinamaldeído 

(Dinâmica), 3-hidroxibenzaldeído (Sigma-Aldrich), 4-nitroanilina (Dinâmica), L-prolina 

(Ajinomoto), 4-clorobenzaldeído (Sigma-Aldrich), 4-bromoanilina (Sigma-Aldrich), acetato de 

etila (Vetec), clorofórmio (Vetc), 4-fluoranilina (Sigma-Aldrich), 4-iodoanilina (Sigma-Aldrich), 

4-metoxianilina (Sigma-Aldrich), 4-metilanilina (Sigma-Aldrich), 2,6-dimetilanilina (Sigma-

Aldrich), tretraidrofurano (Dinâmica), acetonitrila (Vetc), hidróxido de sódio (Dinâmica) e 

acetato de zinco (II) (Dinâmica), metanol (Dinâmica) todos com grau de pureza P.A.  
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4.1.2. EQUIPAMENTOS 

 

 Balança analítica digital (Marte). 

 Agitador magnético (Marconi). 

 Chapa aquecedora (Marconi). 

 Rotaevaporador (Fisaton). 

 Micropipeta 100-1000 µL (Metrohm). 

 Espectrofotômetro de IV, FTIR Modelo 4000 (Jasco). 

 Aparelho de Ponto de Fusão Instrutherm (MODELO: DF3600) 

 Ressonância Magnética Nuclear (Bruker), 300 MHz para 1H e 75 MHz para 13C. 

 

 

4.2. PROCEDIMENTO DAS SÍNTESES 

 

4.2.1. SÍNTESE DO CATALISADOR Zn[(L)-PROLINA]2 

 

Primeiramente, realizou-se a síntese do catalisador Zn[(L)-prolina]2, seguindo a 

metodologia descrita por KIDWAI, et al; 2011 com a finalidade de posteriormente ser 

utilizada no processo de catálise na síntese dos compostos α-aminofosfonatos (Esquema 

17). 

 

      Esquema 17- Síntese do catalisador Zn[(L)-prolina]2. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
           Fonte: KIDWAI, et al., 2011. 

 

Na síntese do catalisador Zn[(L)-prolina]2 utilizou-se 2 eq. de L-prolina, 2 eq. de 

hidróxido de sódio e 2 eq. de acetato de zinco em meio de 10 mL de metanol. Os dois 

primeiros reagentes (L-prolina e hidróxido de sódio) juntamente com o solvente metanol 

foram agitados por 10 min, com posterior adição do acetato de zinco (II). Posteriormente, a 
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reação foi agitada por mais aproximadamente 45 min e após esse período, filtrou-se o sólido 

formado e deixou-se secar (temperatura ambiente) por 1 h. Após a secagem, a massa 

resultante do catalisador proporcionou um excelente rendimento 95%, que por fim, utilizou-

se sem breve purificação. Foi realizada análise de IV, para confirmação da estrutura. 

(Espectro de IV em Anexo).  

 

4.2.2. SÍNTESE GERAL DOS -AMINOFOSFONATOS 

 

Na síntese dos compostos α-aminofosfonatos adicionou-se simultaneamente em um 

único recipiente três componentes: 2,2 eq. de aldeído, 2 eq. de amina e 2 eq. de 

difenilfosfito, na presença de 10 mL de diclorometano. Como catalisador, utilizou-se 10% 

mol de Zn[(L)-prolina]2. As reações foram realizadas sob agitação magnética por um período 

de 20 min, à temperatura ambiente (Esquema 18). 

 

      Esquema 18- Síntese geral dos compostos α-aminofosfonatos. 

         

 

 

 

 

          Fonte: de OLIVEIRA, A. R. 

Vale ressaltar que, todas as reações foram monitoradas via cromatografia em 

camada delgada (CCD), nos quais foram utilizadas placas de cromatográficas de alumínio 

revestidas em sílica gel com indicador fluorescente utilizando-se, como eluente, uma 

solução de solventes hexano: acetato de etila proporção (9:1), as placas foram reveladas 

em um frasco contendo iodo. Após a visualização do término das reações, as mesmas 

foram rotaevaporadas e secas a temperatura ambiente. 

 A purificação dos compostos foi realizada via técnica de recristalização, no qual se 

adicionou-se gota a gota a mistura de solventes clorofórmio/hexano a 65°C, até a total 

dissolução do sólido. Posteriormente, filtrou-se a mistura e deixou-se em repouso, até a 

formação de novos cristais.  
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4.3. ANÁLISE PARA CARACTERIZAÇÃO ESTRUTURAL 

 

4.3.1. ANÁLISE NA REGIÃO DO INFRAVERMELHO 

 

Os espectros de infravermelho dos compostos α-aminofosfonatos foram obtidas em 

um espectrômetro da Jasco modelo 4000, com transformada de Fourier.  

Os espectros vibracionais foram realizados utilizando uma cela de KBr (grau 

espectroscópico). Os espectros foram registrados à temperatura ambiente. As condições 

gerais nas quais as bandas foram registradas são as mesmas para todos os compostos, são 

elas: Resolução: 1,0 cm-1; Número de onda: 400 a 4000 cm-1. 

As análises de caracterização no infravermelho foram realizadas na Universidade 

Federal da Grande Dourados-UFGD. 

 

4.3.2. ANÁLISE DE RESSONÂNCIA MAGNÉTICA NUCLEAR 

 

As análises de ressonância magnética nuclear foram realizadas em conjunto com o 

Laboratório de Materiais Químicos e Sensores (LMSen), no Departamento de Química da 

Universidade Estadual de Maringá (UEM).  

Os espectros de 1H e de 13C foram registrados no espectrômetro (Bruker) e 

determinados em solução de concentração 5x10-1 mol/L-1 em CDCl3 como referência interna. 

Utilizou-se um campo magnético de 11,74 Tesla e radiofrequência de 300 MHz para 

1H e 75 MHz para o núcleo de 13C. Os valores de deslocamento químico foram atribuídos 

em parte por milhão (ppm) e as constantes de acoplamento (J) em Hertz (Hz). 

 

 

4.3.3. DETERMINAÇÃO DO PONTO DE FUSÃO 

 

 Os pontos de fusão foram determinados em um aparelho Instrutherm (MODELO: 

DF3600), com o auxilio de um termômetro de 0 a 300 °C.  
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4.4 DADOS ESPECTROSCÓPICOS  

 

 Para confirmação das respectivas estruturas, os espectros de IV, RMN de 1H e de 

13C encontram-se em Anexo. 

  

Figura 7- Fosfonato de (fenil(fenilamino)metila) difenila: [A1] 
 

 

 

 

 

 

 

Sólido amarelo, M.M: 415,13 g/mol-1. C25H22NO3P. Pf.: 159-160 
oC. IV: (KBr) (máx cm

-1
): 3343 

(N-H), 1186.01 (P=O), 762.70 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  2.14-2.22 (d, JH-P= 24.6 Hz, 

1H, N-CH-P), 3.67-3.89 (m, 4H), 4.10-4.40 (m, 12H), 4.57-4.60 (m, 2H). RMN de
 13C (75 

MHz, CDCl3):  55.1 e 56.9 (d, JC-P= 158.6 Hz), 118.8, 120.2, 120.3, 120.6, 120.6, 125.2, 

125.3, 128.1, 128.2, 128.2, 128.7, 128.8, 129.2, 129.5, 129.7, 134.7, 145.9, 150.1.  

 

Figura 8- Fosfonato de ((4-nitrofenil)(fenilamino)metila) difenila: [A2] 

 

 

Sólido amarelo, M.M: 460,12 g/mol-1. C25H21N2O5P. P.f.: 153-155 oC. IV: (KBr) (νmáx cm
-1

): 

3305.39 (N-H), 1182.15 (P=O), 772 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  5.25-5.34 (d, J = 25,38 

Hz, 1H, N-CH-P), 6.56-6.64 (m, 3H), 6.75-7.34 (m, 12H), 7.67-7.81 (m, 3H), 8.19-8.22 (m, 

2H). RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  54.7 e 56.7 (d, J C-P = 150.1 Hz), 113.7, 113.8, 115.3, 

118.9, 119.4, 120.0, 120.1, 120.3, 120.4, 123.6, 123.7, 123.84, 123.8, 125.6, 125.7, 142.7, 

144.9, 145.1, 147.7, 149.8, 149.9. 
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Figura 9- Fosfonato de ((4-clorofenil)(fenilamino)metila) difenila: [A3] 

 

Sólido branco, M.M: 449,09 g/mol-1. C25H21ClNO3P. P.f: 131-132 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 3299.01 

(N-H), 1182.15 (P-O), 765.60 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, DMSO):  5.12 – 5.20 (d, J = 24.9 Hz, 

1H, N-CH-P), 6.64-6.98 (m, 5H), 7.11-7.38 (m, 12 H), 7.51-7.57 (m, 3H). RMN de
 13C (75 

MHz, CDCl3):  54.4 e 56.4 (d, J P-C = 153.0 Hz), 113.9, 119.1, 120.2, 120.2, 120.53, 120.5, 

125.3, 125.5, 128.9, 129.0, 129.3, 129.3, 129.4, 129.7, 129.7, 133.4, 134.2, 145.4, 145.5, 

149.9, 150.1.   

 

Figura 10- Fosfonato de ((4-fluorfenil)(fenilamino)metila) difenila: [A4] 

 

 

Sólido amarelo, M.M: 433,12 g/mol-1. C25H21FNO3P. P.f.: 104-105 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 

3453.29 (N-H), 1284.63 (P-O), 776.80 (C-O). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  5.11-5.19 (d JH-P = 

24,0 Hz, 1H, N-CH-P), 6.63-6.66 (m, 2H), 6.76-6.94 (m, 4H), 7.03-7.33 (m, 12H), 7.52-7.25 

(m, 2H). RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  54.2 e 56.3 (d, J P-C = 153.7 Hz) 113.9, 115.6, 115.6, 

115.9, 115.9, 119.0, 120.1, 120.2, 120.5, 120.6, 125.3, 125.4, 129.3, 129.7, 129.7, 129.8, 

129.8, 145.5, 145.7, 150.1, 150.1. 
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Figura 11- Fosfonato de ((4-bromofenil)(fenilamino)metila) difenila: [A5] 

 

 

Sólido castanho, M.M: 493,04 g/mol-1. C25H11BrNO3P. P.f.: 138-140 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 

3322.75(N-H), 1029.63 (P-O), 765.60 (C-P). RMN de 
1
H (300 MHz, CDCl3):  5.06-5.14 (d, J = 24.9 

Hz, 1H, N-CH-P), 6.61-6.63 (m, 2H), 6.75-6.83 (m, 1H), 6.91-6.95 (m, 2H), 7.07-7.32 (m, 

9H), 7.42-7.50 (m, 4H). RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  54.4 e 56.4 (d, J P-C = 151.5 Hz), 

76.5, 76.9, 77.4, 100.0, 113.9, 119.1, 120.1, 120.2, 120.4, 120.5, 122.4, 125.4,125.5, 129.3, 

129.6, 129.7, 129.7, 131.9, 131.9, 134.0, 134.9, 145.4, 145.6. 

 

Figura 12- Fosfonato de ((4-metoxifenil)(fenilamino)metila) difenila: [A6] 

 

Sólido branco, M.M: 445,14 g/mol-1. C26H24NO4P. P.f.: 141-142 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 3329.0 

(N-H), 1252.0 (P-O), 770.4 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  3.80 (s, 3H), 5.08-5.16 (d, J = 

25,38 Hz, 1H, N-CH-P), 6.65-6.93 (m, 5H), 7.09-7.33 (m, 10H), 7.45-7.51 (m, 2H). RMN de 

13C (75 MHz, CDCl3):  54.1, 55.1 e 56.2 (t, J P-C =155.2 Hz), 56.2, 113.98, 114.1, 114.2, 

118.6, 120.2, 120.3, 120.5, 120.6, 125.1, 125.2, 126.3, 126.4, 129.1, 129.2, 129.3, 129.5, 

129.6, 145.7, 145.9, 150.0, 150.3. 
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Figura 13- Fosfonato de ((3-nitrofenil)(fenilamino)metila) difenila: [A7] 

 

 

 

 

 

 

Sólido branco, M.M: 460,12 g/mol-1. C25H21N2O5P. P.f.: 124-126 oC . RMN de
 1

H (300 MHz, 

CDCl3):  5.28-5.31 (d,d, J = 21,0 1H, N-CH-P), 6.50-6.95 (m, 6H), 7.11-7.61 (m, 12H), 7.99-

8.15 (m, 2H). RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  54.4 e 55.7 (d, JC-P = 156.2 Hz), 112.4, 113.2, 

115.3, 115.7, 120.0, 120.0, 120.21, 120.4, 120.4, 125.5, 125.8, 125.9, 128.1, 128.1, 129.0, 

129.4, 129.6, 129.8, 138.9, 149.8, 151.5.  

 

Figura 14- Fosfonato ((4-(dimetilaminofenil)(fenilamino)metila) difenila: [A8]. 

 

Sólido alaranjado. M.M: 458,18 g/mol-1. C27H27N2O3P. P.f: 97-98 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 

3399.12 (N-H), 1188.9 (P=O), 772.3 (C-P). RMN de 
1
H (300 MHz, CDCl3):  2.94 (s, 3H), 3.09 (s, 

3H), 5.06-5.13 (d, d, J = 23.6, 1H, N-CH-P), 6.66-6.94 (m, 5H), 7.10-7.32 (m, 11H), 7.39-7.43 

(m, 3H), 7.75-7.79 (m, 1H). RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  40.3 (s, N-C), 54.2 ande 56.3 (d, 

JP-C = 153.7 Hz), 76.4, 77.3, 110.8, 112.5, 112.5, 113.9, 115.3, 118.4, 119.6, 120.3, 120.3, 

120.5, 120.6, 121.5, 124.9, 125.0, 128.7, 128.8, 129.0, 129.4, 129.5, 145.8, 146.1, 150.1. 
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Figura 15- Fosfonato de ((fenilamina)(p-tolil)metila) difenila: [A9] 

 

Sólido amarelo. M.M: 429,15 g/mol-1. C26H24NO3P. P.f.: 120-125 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 

3345.01 (N-H), 1215.14 (P=O), 764.63 (C-P). RMN de 
1
H (300 MHz, CDCl3):  5.12-5.20 (d, JH-P= 

24.6 Hz, 1H, N-CH-P), 6.58-6.68 (m, 2H), 6.79-7.03 (m, 5H), 7.10-7.40 (m, 12H), 7.45-7.60 

(m, 3H), 7.91-8.17 (m, 1H). RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  20.4 (s, CH3), 55.2-57.2 (d, JC-P= 

152.2 Hz), 76.5, 114.1, 115.3, 115.6, 120.1, 120.2, 120.3, 120.6, 120.7, 125.3, 128.1, 128.2, 

128.7, 128.7, 129.4, 129.6, 129.7, 129.7, 134.8, 143.2, 143.5, 150.2. 

 

Figura 16- Fosfonato de ((fenilamina)(4-(trifluormetil) fenil)metila) difenila: [A10] 

 

Sólido verde. M.M: 483,12 g/mol-1. C26H21F3NO3P. P.f.: 118-120 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 3326.12 

(N-H), 1209.63 (P=O), 752.1 (C-P). RMN de 
1
H (300 MHz, CDCl3):  5.18-5.26 (d, J = 25.4, 1H, N-

CH-P), 6.62-7.33 (m, 15H), 7.44-7.73 (m, 5H). RMN de 13C (75 MHz, CDCl3):  55.0 e 56.3 

(d, JP-C = 153.1 Hz), 76.7, 113.9, 115.3, 119.2, 120.1, 120.1, 120.2, 120.5, 120.5, 125.5, 

125.5, 125.6, 125.6, 128.4, 128.5, 129.3, 129.5, 129.7, 129.7, 129.8, 139.0, 145.4, 150.0.  
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Figura 17- Fosfonato de ((fenilamina)(2-tiofenil-metil) difenila: [A11] 

 

Sólido castanho. M.M: 421.09 g/mol-1. C23H20NO3PS. P.f.: 93-95°C. IV: KBr (máx cm
-1

): 3365.1 

(N-H), 1277.1 (P=O), 773.3 (C-P). RMN
 
de 

1
H (300 MHz, CDCl3):  5.42-5.47 (d, J = 24.4, 1H, N-

CH-P), 6.60-6.90 (m, 6H), 6.98-7.29 (m, 11H), 7.37-8.58 (m, 2H). RMN de
 13C (75 MHz, 

CDCl3):  51.2 e 52.5 (d, JP-C = 162.71 Hz), 76.7, 77.2, 114.1, 115.3, 119.4, 120.2, 120.3, 

120.3, 120.5, 120.6, 120.9, 125.3, 125.9, 126.9, 127.3, 129.3, 129.4, 129.7, 129.7, 129.7, 

138.1, 145.6, 150.0, 150.1, 150.2. 

 

Figura 18-Fosfonato de ((3-hidroxifenil)(fenilamino)metila) difenila: [A12] 

 

Sólido amarelo. M.M: 431,13 g/mol-1. C25H22NO4P. IV: KBr (máx cm
-1

): 3298.1 (N-H), 1280.0 

(P=O), 770.4 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  1.25 (s, 1H), 3.70-3.75 e 3.70-3.77 (dd, JH-P 

= 15,0 Hz, JH-C = 21.0, 1H, , N-CH-P), 4.84-4.96 (m, 3H), 6.05 (s, 1H, O-H), 6.34-6.47 (m, 

2H), 6.73-6.90 (m, 8H), 7.04-7.36 (m, 6H). RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  53.0 e 54.9 (d, JP-

C = 151.1Hz), 114.0, 115.5, 119.0, 119.9, 120.4, 120.6, 120.7, 120.7, 122.0, 123.8, 125.5, 

126.7, 128.1, 128.6, 129.5, 129.8, 129.9, 134.3, 134.5, 135.9, 145.9, 146.0, 156.3, 156.4.  
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Figura 19- Fosfonato de (2-fenil-1-(fenilamino)vinila) difenila: [A13] 

 

Sólido castanho. M.M: 427,13 g/mol-1. C26H22NO3P. P.f: 84-85 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 3295.75 

(N-H), 1213.01 (P=O), 741.97 (C-P).
 
RMN de

 1
H (300 MHz, CDCl3):  5.15-5.23 (d, JH-P= 14.1 Hz, 

1H, N-CH-P), 5.67 (s, N-H), 6.80-6.89 (m, 5H), 7.08-7.37 (m, 10H), 8.14-8.34 (m, 5H). RMN 

de
 13C (75 MHz, CDCl3):  113.2, 115.3, 117.3, 117.7, 119.1, 119.9, 120.7, 121.2, 126.9, 

129.4, 129.6, 132.2, 133.2, 133.8, 135.5, 137.2, 137.5, 146.0, 148.4, 155.6. 

 

Figura 20- Fosfonato de 
(((4-

nitrofenil)amina)(fenil)metila
) difenila: [A14] 

 

 

Sólido amarelo. M.M: 460,12 g/mol-1. C25H21N2O5P. P.f.: 143-145 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 3328.7 

(N-H), 1257.9 (P-O), 770.4 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  5.89-5.97 (d,d, JH-P= 24,6 Hz, 

1H, N-CH-P ), 6.62-7.44 (m, 14H), 7.75-7.77 (m, 2H), 7.96-8.05 (m, 2H), 8.29-8.34 (m, 2H). 

RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  38.5 e 38.8 (m, JC-P= 155.7 Hz) 39.1, 39.7, 39.9, 40.2, 52.83, 

54.8, 112.3, 115.2, 120.2, 120.4, 120.4, 125.2, 125.3, 125.7, 126.3, 129.7, 134.4, 137.3, 

149.6, 149.8, 149.9, 153.1, 153.2. 
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Figura 21- Fosfonato de (((4-clorofenil)amina)(fenil)metila) difelina: [A15] 

 

Sólido branco. M.M: 449,09 g/mol-1. C25H21ClNO3P. P.f.:151-152 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 

3336.25 (N-H), 1185.53 (P=O), 775.72 (C-P).
 
RMN de

 1
H (300 MHz, CDCl3):  3.82-3.90 (d, JH-P= 

24,6 Hz, 1H, N-CH-P), 5.32-5.37 (m, 2H), 5.60-5.64 (m, 2H), 5.84-6.17 (m, 14H), 6.28-6.33 

(m, 2H). RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  55.0 e 57.1 (d, JC-P= 160.5 Hz), 76.5, 115.1, 120.2, 

120.5, 120.5, 120.6, 123.5, 125.2, 125.5, 128.0, 128.1, 128.5, 128.5, 128.8, 128.9, 129.1, 

129.6, 129.7, 134.3, 144.2, 144.5, 150.1. 

 

Figura 22- Fosfonato de (((4-bromofenil)amina)(fenil)metila) difenila: [A16] 

 

Sólido branco. M.M: 493,04 g/mol-1. C25H21BrNO3P. P.f.:165-167 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 

3336.25 (N-H), 1185.53 (P=O), 775.72 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  5.09-5.18 (d, JH-P= 

24,6 Hz, 1H, N-CH-P), 6.55-6.60 (m, 2H), 6.86-6.91 (m, 2H), 7.13-7.45 (m, 14H), 7.55-7.60 

(m, 2H). RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  54.8 e 57.0 (d, JC-P= 159.0 Hz), 76.5, 110.6, 115.5, 

120.1, 120.2, 120.5, 120.5, 125.2, 125.4, 128.0, 128.1, 128.4, 128.5, 128.8, 128.8, 129.6, 

129.7, 132.0, 144.7, 144.9, 150.2. 
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Figura 23- Fosfonato de (((4-fluorfenil)amina)(fenil)metila) difenila: [A17] 

 

 

Sólido branco. M.M: 433,12 g/mol-1. C25H21FNO3P. P.f.: 130-132 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 

3343.11 (N-H), 1187.94 (P=O), 775.72 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  5.10-5.18 (d, JH-P= 

24,0 Hz, 1H, N-CH-P), 6.62-6.80 (m, 5H), 6.90-7.33 (m, 13H), 7.51-7.58 (m, 2H). RMN de
 13C 

(75 MHz, CDCl3):  55.5 e 57.5 (d, JC-P= 154.0 Hz), 76.5, 77.423, 115.0, 115.1, 115.3, 115.5, 

115.8, 120.0, 120.2, 120.2, 120.5, 120.6, 128.1, 128.1, 128.5, 128.8, 128.8, 129.4, 129.6, 

129.7, 134.3, 141.9, 142.1, 150.0.  

 

Figura 24- Fosfonato de (((4-iodofenil)amina)(fenil)metila) difenila: [A18] 

 

 

 

 

 

Sólido amarelo. M.M: 541,03 g/mol-1. C25H21INO3P. P.f.: 154-155 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 

3339.62 (N-H), 1188.90 (P=O), 775.726 (C-P).
 
RMN de

 1
H (300 MHz, CDCl3):  5.04-5.125 (d, JH-P= 

24.90 Hz, 1H, N-CH-P), 6.40-6.45 (m, 2H), 6.81-6.85 (m, 2H), 7.07-7.41 (m, 14H), 7.50-7.54 

(m, 2H). RMN de
 13C (75 MHz, CDCl3):  54.6 e 56.8 (d, JC-P= 160.5 Hz), 76.5, 116.1, 120.2, 

120.2, 120.5, 120.6, 125.2, 125.5, 128.0, 128.1, 128.4, 128.5, 128.8, 128.9, 129.6, 129.7, 

134.2, 134.2, 137.8, 145.3, 145.5. 
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Figura 25- Fosfonato de (((4-metoxifenil)amina)(fenil)metila) difenila: [A19] 

 

Sólido branco. M.M: 445,14 g/mol-1. C26H24NO4P. IV: KBr (máx cm
-1

): 3454.8 (N-H), 1186.0 

(P=O), 776.2 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  3.73 (s, CH3), 5.04-5.12 (d, JH-P= 24,0 Hz , 

1H, N-CH-P), 6.61-6.89 (m, 6H), 7.10-7.40 (m, 11H), 7.54-7.58 (m, 3H). RMN de
 13C (75 

MHz, CDCl3):  39.4 (s, CH3), 54.4-55.4 e 56.5 (t, JC-P= 155.2 Hz), 114.5, 115.3, 120.5, 

120.5, 120.8, 120.9, 125.3, 125.4, 128.0, 128.0, 128.4, 128.4, 128.9, 129.0, 129.9, 136.0, 

140.8, 141.0, 150.2, 150.3, 150.4, 150.5, 151.9. 

  

Figura 26- Fosfonato de (fenil(p-tolilamina)metila) difenila: [A20] 

 

Sólido branco. M.M: 429,15 g/mol-1. C26H24NO3P. P.f: 165-168 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 3336.2 

(N-H), 1185.5 (P=O), 775.7 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  3.06 (s, CH3), 5.77-5.85 (d, JH-

P= 24,6 Hz, 1H, N-CH-P), 6.79-7.43 (m, 19H), 7.65-7.68 (m, 1H). RMN de
 13C (75 MHz, 

CDCl3):  34.8 (s, CH3), 61.2 e 63.4 (d, JC-P= 161.2 Hz), 76.5, 114.3, 115.36, 118.6, 119.6, 

120.4, 120.5, 120.5, 120.6, 125.1, 125.1, 125.2, 128.3, 128.6, 129.0, 129.2, 129.2, 129.5, 

129.6, 133.0, 133.1, 149.9, 150.1. 

 

 

 



Laboratório de Catálise Orgânica e Biocatálise 
de Oliveira, A. R. 

35 

 

 

. 

 E-mail: alineoliveira_qi@hotmail.com  

 

 
 

Figura 27- Fosfonato de (fenil(p-tolilamina)metila) difenila: [A20] 

 

 

Sólido branco. M.M: 443,17 g/mol-1. C27H26NO3P. P.f.: 98-100 oC. IV: KBr (máx cm
-1

): 3343.4 (N-

H), 1213.0 (P=O), 755.4 (C-P). RMN de
 1

H (300 MHz, CDCl3):  2.27 (s, CH3), 4.84-4.92 (d, JH-P= 

24,0 Hz, 1H, N-CH-P), 6.72-6.86 (m, 3H), 6.96-7.38 (m, 13H), 7.51-7.55 (m, 3H). RMN de
 13C 

(75 MHz, CDCl3):  18.7 (s, CH3), 57.9 e 59.9 (d, JC-P= 148.5 Hz), 76.5, 115.3, 119.1, 119.8, 

120.1, 120.2, 120.4, 120.5, 122.2, 122.7, 123.8, 125.1, 125.3, 128.0, 128.2, 128.3, 128.4, 

128.6, 128.7, 129.0, 129.4, 129.6, 135.4, 143.4, 149.9, 150.0. 

 

 

5. RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 

5.1. CONDIÇÕES CATALÍTICAS NA SÍNTESE DOS COMPOSTOS α-

AMINOFOSFONATOS  

 

No presente trabalho, realizou-se a síntese do catalisador Zn[(L)-prolina]2, com a 

posterior finalidade  na utilização das sínteses dos compostos α-aminofosfonatos.  

Obtido o catalisador Zn[(L)-prolina]2, realizou-se um estudo referente a proporção 

ideal do catalisador nas reações de Kabachnik-Fields, tendo como base o artigo descrito por 

MOLLASHAHI, et al; 2015. Para tanto, realizou-se a síntese com as seguintes proporções, 

apresentadas na Tabela 1.   

Através da análise dos resultados dispostos na Tabela 1, nota-se que o aumento da 

quantidade do catalisador (10% mol) foi ideal para a síntese dos compostos α-

aminofosfonatos, obtendo assim, compostos com rendimentos quantitativos (100%) em um 

curto tempo de reação 20 min (Tabela 1, Experimento 4). Nota-se também que na 

ausência do catalisador não se obteve o produto de interesse (Tabela 1, Experimento 1). 
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Tabela 1 - Influência do catalisador Zn[(L)-prolina]2 sobre as reações de Kabachnik-Fields. a 

 
Experimento 

 
Catalisador 

(% mol) 

 
Tempo 
(min) 

 
Rend.b 

(%) 

 
Taxa 

(mol/hora. g de Cat) 

 
1 

 
0,0 

 
60 

 
- 

 
0 

 
2 

 
2,5 

 
60 

 
30 

 
49,05 

 
3 

 
5,0 

 
40 

 
53 

 
54,14 

 
4 

 
10,0 

 
20 

 
100 

 
102,27 

a
 Reações realizadas utilizando: benzaldeído (2,2 mmol), anilina (2,0 mmol) e difenilfosfito (2,0 mmol), 

10 mL de DCM. 
b
 Produto isolado via recristalização. 

 

 

Ao analisar a velocidade das reações catalisadas, pode-se observar que com o 

aumento da quantidade do catalisador (0 a 2,5% mol) houve um aumento da taxa de reação 

de 49,05 mol/hora. g de catalisador. Mas quando analisamos o aumento da quantidade do 

catalisador (2,5 a 5,0% mol), nota-se que a taxa de reação não aumenta na mesma 

proporção. Assim quando aumenta-se a quantidade do catalisador para 10% mol obteve-se 

o melhor rendimento em um menor tempo reacional. 

Contudo, pode-se então concluir que o material híbrido Zn[(L)-prolina]2 atua como um 

excelente catalisador nas reações de Kabachnik-Fields, confirmando sua suma importância 

nas reações. No entanto, é estabelecida a condição experimental referente à porcentagem 

ideal do catalisador para as reações, sendo 10% mol de Zn[(L)-prolina]2. 

 

5.2. ESTUDO DA INFLUÊNCIA DO SOLVENTE NA SÍNTESE DOS COMPOSTOS 

α-AMINOFOSFONATOS  

 

Após obter a porcentagem ideal do catalisador Zn[(L)-prolina]2 na síntese dos 

compostos α-aminofosfonatos, a próxima etapa foi estabelecer a escolha do melhor solvente 

orgânico. Para tanto, realizou-se as respectivas reações testando diferentes solventes 

(Figura 29).   

Com o intuito de esclarecer a influência do solvente nas reações de Kabachnik-

Fields, foram avaliados dados importantes como, por exemplo, a constante dielétrica e o 

momento de dipolo do solvente, pois sabe-se que, a escolha ideal do solvente orgânico 
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pode interferir no processo da reação, estabilizando ou não os estados de transição da 

mesma. 

 

Figura 29- Efeito do solvente sobre os rendimentos das reações de Kabachnik-Fields. 

 

a
 Reações utilizando: benzaldeído (2,2 mmol), anilina (2,0 mmol) e difenilfosfito (2,0 mmol). 

b
 Produto 

isolado via cristalização. 

 

Através da análise dos dados da Figura 29, pode-se observar que os resultados 

apresentados indicam que a reação se processa efetivamente melhor em solventes com 

baixa constante dielétrica e consequentemente em baixa polaridade.  

De posse desses resultados, pode-se observar que utilizando os solventes 

clorofórmio e DCM foram obtidos os compostos de interesse em um curto tempo de reação 

(20 min) e excelentes rendimentos (95 e 100%).  

Assim, por meio dos resultados apresentados na Tabela 1 e da Figura 29 é 

estabelecido que as melhores condições reacionais para as reações de Kabachnik-Fields 

foram a utilização de 10 mL de DCM e 10% mol do catalisador Zn[(L)-prolina]2.  
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5.3. REAÇÕES DE KABACHNIK-FIELDS CATALISADAS POR Zn[(L)-PROLINA]2   

 

Depois de estabelecer as melhores condições reacionais para as reações de 

Kabachnik-Fields, foram realizadas outras reações com diferentes derivados de aldeídos e 

aminas (Esquema 19). 

 

Esquema 19- Reações de Kabachnik-Fields com diferentes derivados de aldéidos e aminas. 

 

 

 

 

 

 

 

        

 
a
 Reação realizada utilizando: aldeído (2,2 mmol), amina (2,0 mmol) e difenilfosfito (2,0 mmol), 10 mL 

de DCM. 

 

 

Para estas reações com diferentes aldeídos e aminas, foi utilizada a metodologia 

antes padronizada, e os resultados encontra-se apresentados na Tabela 2. 

Tabela 2- Resultados obtidos utilizando diferentes Aldeídos e Aminas na Síntese do α-

aminofosfonatos. 

Experimento         Aldeído              Amina 
Tempo     

(min) 

Rendimento      

(%) 
a
 

A1 Benzaldeído Anilina 20 100 

A2 4-NO2-Benzaldeído Anilina 60 95 

A3 4-Cl-Benzaldeído Anilina 60 89 

A4 4-F-Benzaldeído Anilina 45 90 

A5 4-Br-Benzaldeído Anilina 60 98 

Continuação 
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a 
Produto isolado via recristalização. 

 

 

Conforme os dados apresentados na Tabela 2 e consequentemente visando uma 

explicação referente aos efeitos dos substituintes tais como, tempo reacional e os 

rendimentos obtidos, foi então sugerido um mecanismo plausível para a reação de 

Kabachnik-Fields catalisada com Zn[(L)-prolina]2 (Figura 30). 

 

 

 

 

 

 

A6 4-OMe-Benzaldeído Anilina 50 98 

A7 3-Nitro-Benzaldeído Anilina 60 87 

A8 4-N(CH3)2-Benzaldeído Anilina 60 90 

A9 4-Me-Benzaldeído Anilina 60 95 

A10 4-CF3-Benzaldeído Anilina 45 91 

A11 2-Tiofeno-Benzaldeído Anilina 60 95 

A12 2-OH-Benzaldeído Anilina 60 90 

A13 Cinamaldeído Anilina 60 98 

A14 Benzaldeído 4-NO2-Anilina 40 96 

A15 Benzaldeído 4-Cl-Anilina 45 87 

A16 Benzaldeído 4-Br-Anilina 60 93 

A17 Benzaldeído 4-F-Anilina 60 90 

A18 Benzaldeído 4-I-Anilina 60 96 

A19 Benzaldeído 4-OMe-Anilina 50 89 

A20 Benzaldeído 4-Metil-Anilina 60 90 

A21 Benzaldeído 2,6-Dimetil-Anilina 60 98 

Continuação 
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Figura 30- Mecanismo plausível para as reações de Kabachnik-Fields catalisadas com 

Zn[(L)-prolina]2. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                   Fonte: de OLIVEIRA, A.R 

 

 

Considerando os benzaldeídos substituídos com retiradores de elétrons, pode-se 

observar que obteve-se o composto aminofosfonado com menos tempo quando 

comparados com os doadores de elétrons (Tabela 2). Esta conclusão está de acordo com 

CHERKASOV, et al; 1998 no qual os autores descrevem que benzaldeídos substituídos por 

grupos retiradores de elétrons aumentam a taxa de formação da imina, a qual é a chave 
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para a reação de Kabachnik-Field. Além disso, para a formação do intermediário #4 a 

presença de grupos retiradores de elétrons aumentam a deficiência de densidade de carga, 

fazendo com que o carbono (C=N) seja mais eletrofílico em comparação com os grupos 

doadores.  

Quando analisamos a estrutura das aminas também pode-se observar que a 

presença de grupos retiradores de elétrons faz com que diminuam-se os tempos reacionais 

e que aumentem os rendimentos (Tabela 2). A presença de grupos retiradores de elétrons 

no intermediário #5 faz com que a amina protonada fique mais ácida do que quando se 

apresentam substituintes com doadores de elétrons.  

No intermediário #6 a presença de grupos retiradores de elétrons pode vir afetar o 

par de elétrons do nitrogênio, tornando-o menos básico. Isso será um passo importante, pois 

para grupos retiradores, a interação eletrostática com o zinco será menor, possibilitando 

uma maior facilidade de interação com o orbital nN/C-NH+ quando comparado com os 

doadores. 

Para o intermediário #7, a presença dos grupos retiradores de elétrons faz com que 

o carbono sp2 da imina fique mais eletrofílica, diminuindo assim a energia para o ataque do 

fósforo.  

Especificamente considerando o intermediário #7, SHIBASAKI, et al; 1996 

descrevem uma estrutura similar via reação tricomponentes. Além disso, os autores atestam 

que foram obtidos menores rendimentos quando as reações foram realizadas com iminas 

previamente isoladas, indicando que a formação da imina no meio reacional diminui a 

energia necessária para a respectiva reação. Provavelmente esta conclusão vem do 

decréscimo da energia dos intermediários e dos estados de transições, principalmente 

devida a formação de ligações de hidrogênio.  

Decorrente disso um importante trabalho publicado por BHAGAT, et al; 2008 faz o 

uso da ligação de hidrogênio como uma explicação para as reações de Kabachnik-Field. 

Nele os autores descrevem uma reação de três componentes de reação (3-CR) usando 

compostos de zircônio (IV) como catalisador. 

É notário que o mecanismo plausível preconizado também pode ser comparado a 

alguns trabalhos anteriores descritos por SIDDIQUI, et al; 2011 e REYMOND, et al; 2006 

(intermediários 1-4), SHIBATA, et al; 2011 (intermediário #5) e SHIBASAKI, et al;1996 

como antes mencionados para o (intermediário #7). 

Também é de suma importância citar que resultados similares quanto ao efeito do 

grupo com relação aos rendimentos e tempos reacionais em também observados por 

MACIAS, et al; 2010 usando sais de estanho (II) como catalisador. Por outro lado, no 

presente trabalho realizamos as mesmas reações, porém obtendo melhores rendimentos 
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em um menor tempo de reação, quando comparados com os resultados da literatura citados 

anteriormente.  

Portanto, visando confirmar o efeito do catalisador sobre esse mecanismo, 

realizamos a síntese da N-benzilidenoanilina e pôde-se observar que o catalisador Zn[(L)-

prolina]2 torna a síntese da imina 6 vezes mais rápida do que a reação sem o catalisador e 

também proporcionou o produto da reação de Pudovick quando realizamos a reação com 

benzaldeído e difenilfosfito. Ambos os dados obtidos levam a possibilidade do mecanismo 

da reação com três componentes descrito por BHAGAT, et al; 2008. 

Outro aspecto que confirma mecanismo sugerido é relatado na recuperação do 

catalisador. Como preconizado aqui, ocorre a formação de água no mecanismo da reação 

de Kabachnik-Field. É de suma importância lembrar que o catalisador Zn[(L)-prolina]2 é um 

composto solúvel em água, e, portanto, quando tentou-se recuperar o catalisador do meio 

reacional, a metade da quantidade do catalisador foi perdida. Este fato fez com que não 

fosse mais realizando outros testes de recuperação do catalisador. 

No entanto, identificamos que estudos adicionais são necessários para elucidar 

totalmente o mecanismo.   
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6. CONCLUSÃO 
 

Do exposto anteriormente, podemos concluir que:  

 

No presente trabalho foi desenvolvida uma metodologia simples e eficiente para a 

obtenção dos compostos α-aminofosfonatos via reação de Kabachnik-Field catalisadas com 

Zn[(L)-prolina]2. Tal afirmativa provém da análise dos dados obtidos deste estudo e da 

comparação dos mesmos com dados apresentados até o momento para reações similares 

descritas na literatura.  

Logo, realizou-se com sucesso a síntese dos compostos α-aminofosfonatos usando 

diferentes aldeídos e aminas substituídas, no qual obteve-se ótimos rendimentos (87-98%).  

Pode-se também concluir que quando fez se uso de aldeídos e aminas substituídas 

com grupos retiradores de elétrons, foram obtidos os melhores rendimentos em um menor 

tempo de reação.  

Um importante objetivo alcançado com a realização deste estudo é a inferência de 

um mecanismo para as reações de Kabachnik-Fields utilizando-se o Zn[(L)-prolina]2.  

Ademais, no que tange à reutilização do catalisador, tal procedimento foi 

comprometido decorrente da perda de massa do mesmo ao longo dos ciclos posteriores. Tal 

fato corrobora com o mecanismo proposto neste trabalho.  

Além disso, o procedimento sintético envolvendo o Zn[(L)-prolina]2 mostrou-se viável, 

estável, não-tóxico e de baixo custo. 
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Anexo1. Espectro de Infravermelho do catalisador Zn[(L)prolina]2. 
 
 

 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

Anexo2. Espectro de Infravermelho do composto Fosfonato de (fenil(fenilamino)metila) difenila: 
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Anexo 3:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de (fenil(fenilamino)metila) difenila: [A1]. 

 

Anexo 4:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de (fenil(fenilamino)metila) difenila: 

[A1]. 
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Anexo 5:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de ((4-nitrofenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A2].

 

Anexo 6:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de ((4-nitrofenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A2]. 
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Anexo 

7:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de ((4-clorofenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A3]. 

 

Anexo 8:
 

Espectro de RMN de 
13

C do composto Fosfonato de ((4-

clorofenil)(fenilamino)metila) difenila: [A3]. 
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Anexo 9:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de ((4-fluorfenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A4]. 

 

Anexo 10:
 

Espectro de RMN de 
13

C do composto Fosfonato de ((4-

fluorfenil)(fenilamino)metila) difenila: [A4]. 
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Anexo 11:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de ((4-bromofenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A5]. 

 

Anexo 12:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de ((4-bromofenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A5]. 
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Anexo 13:
 
Espectro de RMN de 

1
H do Fosfonato de ((4-metoxifenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A6]. 

 

Anexo 14:
 

Espectro de RMN de 
13

C do composto Difenil ((4-metoxifenil)(fenilamina)metil) 

fosfonato: [A6]. 
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Anexo 15:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de ((3-nitrofenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A7].

 

Anexo 16:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de ((3-nitrofenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A7]. 
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Anexo 17:
 

Espectro de RMN de 
1
H do composto Fosfonato ((4-

(dimetilaminofenil)(fenilamino)metila) difenila: [A8]. 

Anexo 18:
 

Espectro de RMN de 
13

C do composto Fosfonato ((4-

dimetilaminofenil)(fenilamino)metila) difenila: [A8]. 
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Anexo 19:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de ((fenilamina)(p-tolil)metila) difenila: 

[A9]. 

Anexo 20:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de ((fenilamina)(p-tolil)metila) difenila: 

[A9]. 
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Anexo 21:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de ((fenilamina)(4-(trifluormetil) 

fenil)metila) difenila: [A10]. 

Anexo 

22:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de ((fenilamina)(4-(trifluormetil) fenil)metila) 

difenila: [A10]. 
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Anexo 23:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de ((fenilamina)(2-tiofenil-metil) 

difenila: [A11]. 

 

Anexo 24:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de ((fenilamina)(2-tiofenil-metil) 

difenila: [A11]. 
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Anexo 25:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de ((3-hidroxifenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A12]. 

 

Anexo 26:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de ((3-hidroxifenil)(fenilamino)metila) 

difenila: [A12]. 
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Anexo 27:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de (2-fenil-1-(fenilamino)vinila) difenila: 

[A13]. 

 

Anexo 28:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de (2-fenil-1-(fenilamino)vinila) 

difenila: [A13]. 
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Anexo 29:

 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de (((4-nitrofenil)amina)(fenil)metila) 

difenila: [A14]. 

 
Anexo 30:

 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de (((4-nitrofenil)amina)(fenil)metila) 

difenila: [A14]. 
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Anexo 31:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de (((4-clorofenil)amina)(fenil)metila) 

difelina: [A15].

Anexo 32:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de (((4-clorofenil)amina)(fenil)metila) 

difelina: [A15]. 
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Anexo 33:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de (((4-bromofenil)amina)(fenil)metila) 

difenila: [A16]. 

 
Anexo 34:

 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de (((4-bromofenil)amina)(fenil)metila) 

difenila: [A16]. 
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Anexo 35:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de (((4-fluorfenil)amina)(fenil)metila) 

difenila: [A17].

 

Anexo 36:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de (((4-fluorfenil)amina)(fenil)metila) 

difenila: [A17] 
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Anexo 37:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto - Fosfonato de (((4-iodofenil)amina)(fenil)metila) 

difenila: [A18]. 
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Anexo 38:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de (((4-metoxifenil)amina)(fenil)metila) 

difenila: [A19]. 

 
Anexo 39:

 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de (((4-metoxifenil)amina)(fenil)metila) 

difenila: [A19]. 
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Anexo 40:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de (fenil(p-tolilamina)metila) difenila: 

[A20]. 

Anexo 41:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de (fenil(p-tolilamina)metila) difenila: 

[A20]. 
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Anexo 42:
 
Espectro de RMN de 

1
H do composto Fosfonato de (fenil(p-tolilamina)metila) difenila: 

[A20]. 

 

Anexo 43:
 
Espectro de RMN de 

13
C do composto Fosfonato de (fenil(p-tolilamina)metila) difenila: 

[A20]. 
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