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AULA 3
REAÇÕES DOS COMPOSTOS AROMÁTICOS
1.1. INTRODUÇÃO

Nesse capítulo  iremos ver algumas reações com compostos aromáticos, que são muito utilizadas na indústria para a preparação de substâncias importantes, presentes no nosso dia a dia. Entre esses compostos podemos destacar alguns fármacos que são utilizados no tratamento de infecções bacterianas, e que apresentam um anel de benzeno substituído com um nitrogênio e uma sulfonamida (-SO2NR2), sendo conhecidos como sulfas. Além de fármacos, outros compostos que também são obtidos através da química desse capítulo, são os surfactantes, como os detergentes, que são preparados através de reações de alquilação e sulfonação do anel aromático. 
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1.2. REAÇÃO DE SUBSTITUIÇÃO ELETROFÍLICA AROMÁTICA
No capítulo sobre compostos aromáticos vimos que devido à grande estabilidade, esses compostos não reagem como os alcenos comuns ou os alcenos conjugados, sendo inertes em reações de adição, como hidratação em meio ácido, halogenação comum, oxidação com permanganato de potássio (KMNO4), etc. Esse comportamento transmite a idéia que os compostos aromáticos não sofrem nenhum tipo de reação, comum a um sistema com ligação dupla carbono-carbono. No entanto, sob determinadas condições é possível que os sistemas aromáticos sofram reações de substituição, onde um dos hidrogênios é substituído por um grupo muito deficiente de elétrons, eletrófilo, e essas reações são chamadas de substituição eletrofílica aromática. Existe outro tipo de substituição no anel, onde um grupo rico em elétrons, nucleófilo, substitui um grupo já ligado ao anel aromático e nesse caso essa reação recebe o nome de substituição nucleofílica aromática. Nessa aula iremos aprender apenas as reações de substituição eletrofílica aromática, que ocorrem no anel de benzeno. Dentro desse contexto iremos ver em detalhes cinco reações, muito importantes na química de compostos aromáticos:

· Reação de halogenação

· Reação de nitração

· Reação de sulfonação

· Alquilação de Friedel-Crafts

· Acilação de Friedel-Crafts

Antes de entrarmos em detalhes nessas reações vamos entender como acontecem essas reações, como é possível a um sistema altamente estável como os compostos aromáticos sofrerem uma reação de substituição. Uma análise na equação dessa reação revela que uma espécie pobre em elétrons (eletrófilo), troca de posição com um dos hidrogênios do sistema aromático, portanto ocorreu uma substituição do hidrogênio pelo eletrófilo, daí o nome reação de substituição eletrofílica aromática.
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Para entendermos essa reação vamos examinar o mecanismo geral desse tipo de transformação.  Nesse processo um sistema aromático como o benzeno, que possui uma alta densidade eletrônica, com  4n+2 elétrons , pode atrair uma espécie deficiente de elétrons (eletrófilo), podendo ser um cátion ou mesmo um composto neutro, porém com uma ligação altamente polarizada. Essa aproximação permite que o eletrófilo se ligue ao anel aromático, formando um carbocátion, que pode ser descrito na forma de várias estruturas de ressonância, cujo híbrido é chamado de íon arênio. Essa espécie apesar de não ser aromática, apresenta certa estabilidade, devido à deslocalização da carga positiva sobre vários centros. 
1ª etapa


[image: image3.emf]E

A



+



-

eletrófilo

+

E

H

+

E

H

+

E

H

Estruturasderessonância

+

E

H

Íonarênio

Benzeno

etapa

lenta



Notem que na primeira etapa, o sistema aromático é interrompido e o íon arênio apesar de ser estabilizado por ressonância, está num patamar de energia superior ao benzeno e consequentemente essa será a etapa lenta da reação, uma vez que possui uma energia de ativação alta.

Na segunda etapa uma base, que pode ser o próprio contra íon do eletrófilo, abstrai um próton do íon arênio, restabelecendo a aromaticidade. Como o processo de aromatização traz grande estabilidade ao sistema, essa desprotonação é um processo favorável e consequentemente deve possuir uma energia de ativação baixa, sendo a etapa rápida da reação.
2ª etapa
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Analisando essas duas etapas surge uma dúvida pertinente. Tanto o material de partida (benzeno) quanto o produto de substituição são aromáticos e, como essa reação se passa por um intermediário não aromático, a pergunta é: por que a reação acontece mesmo assim? 

Uma análise do produto revela que a ligação carbono-eletrófilo formada será mais forte que a ligação carbono-hidrogênio do benzeno e, portanto essa deve ser a força motriz da reação, levando a formação de um produto que está num patamar de energia mais baixo.
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( 1. Explique por que na reação de substituição eletrofílica aromática o íon arênio não é aromático.
 2. Por que nessa reação o primeiro estado de transição é mais energético do que o segundo?
1.2.1 REAÇÃO DE HALOGENAÇÃO

No capítulo sobre compostos aromáticos, vimos que o benzeno não sofre reação com halogênios como cloro (Cl2) ou bromo (Br2), no entanto, quando o benzeno é tratado com esses mesmos halogênios, na presença de um ácido de Lewis como cloreto ou brometo férrico, obtêm-se o respectivo benzeno halogenado, em bons rendimentos.
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A questão é: como um composto aparentemente inerte frente a um reagente, passa a reagir simplesmente pela adição de um ácido de Lewis?

Para responder a essa pergunta, vamos primeiro analisar o mecanismo proposto para a reação de bromação, na presença de brometo férrico (FeBr3).
Quando esse halogênio é colocado na presença do ácido de Lewis, forma-se um complexo, que é uma fonte do halogênio catiônico, e consequentemente um bom eletrófilo.

1ª etapa
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Esse halogênio positivo se aproxima da nuvem  do anel aromático, adiciona-se formando o íon arênio. 
2ª etapa
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Na etapa final a espécie FeBr4- atua como uma base, abstraindo o próton do íon arênio, regenerando a aromaticidade e resultando no bromobenzeno. Nessa etapa também é gerado uma molécula de ácido bromídrico (HBr) e do ácido de Lewis (FeBr3) que é regenerado, voltando para a primeira etapa e dando continuidade ao ciclo da reação. Note que o ácido de Lewis participou da reação, fez com que a molécula de halogênio reagisse com o benzeno e no final foi regenerado, portanto ele participou da reação como um catalisador.

3ª etapa
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À medida que a reação vai avançando, começa a aumentar a concentração do produto no meio, e a pergunta que surge agora é: por que esse halogênio não se adiciona uma segunda vez na molécula de benzeno? A resposta para essa questão é simples. Na reação de substituição eletrofílica, o eletrófilo formado se aproxima de uma espécie rica em elétrons, como o benzeno. No caso do bromobenzeno ou clorobenzeno, o átomo de halogênio retira parcialmente a densidade eletrônica do anel, através de efeito indutivo, e consequentemente esse anel agora é pobre em elétrons, e uma segunda adição de halogênio é desfavorável energeticamente. 
A reação de halogenação é uma ferramenta muito útil para a introdução de um halogênio no anel aromático, e na prática essa reação é utilizada apenas para cloração e bromação. A reação com o gás fluor (F2) é muito violenta, chegando a ser explosiva e, portanto, não é utilizada para a fluoração do anel benzênico. O iodo (I2), por outro lado, é muito pouco reativo e também não é introduzido no anel aromático através dessa reação.

( 1. Busque na literatura uma metodologia utilizada para introduzir o átomo de iodo no anel aromático. 2. Ache uma explicação para o fato de se utilizar os catalisadores FeCl3 e FeBr3 para a reação de cloração e bromação, respectivamente.
1.2.2. REAÇÃO DE NITRAÇÃO

Quando benzeno é tratado com uma mistura de ácido sulfúrico (H2SO4) e ácido nítrico (HNO3), ambos concentrados, o resultado é um produto de nitração do anel aromático (nitrobenzeno), em bons rendimentos. 
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Para que ocorra uma reação de substituição eletrofílica no anel aromático, é necessária a presença de um bom eletrófilo, como já visto. Baseado nesse conhecimento e no resultado da reação acima, deve-se concluir que a mistura de ácido nítrico e ácido sulfuro, deve gerar algum tipo de eletrófilo. De fato quando as duas substâncias, ácido sulfúrico e ácido nítrico, ambos considerados ácidos extremamente fortes, são misturadas, ocorre uma protonação do ácido nítrico, que se decompõe, gerando água e o íon nitrônio, um eletrófilo forte.

1ª etapa
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Esse eletrófilo a medida que é gerado, se aproxima do anel aromático, sendo capturado pela nuvem  do benzeno, resultando no íon arênio, que posteriormente é desprotonado pela água formada no meio, gerando o nitrobenzeno.

2ª etapa
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3ª etapa
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O produto formado apresenta um grupo nitro no anel aromático, e como esse grupo é um forte retirador de elétrons, esse anel benzênico está mais pobre em elétrons do que o benzeno não substituído e consequentemente uma segunda nitração ocorrerá mais lentamente do que a reação sobre o benzeno.
1.2.3 REAÇÃO DE SULFONAÇÃO

Outro tipo de reação de substituição eletrofílica aromática importante é a reação de sulfonação, através da qual se introduz um átomo de enxofre no anel aromático. Através dessa química é obtida uma série de insumos importantes como medicamentos a base de sulfas e surfactantes. 

 
A reação ocorre com o trióxido de enxofre (SO3) que apesar de ser neutro, comporta-se como um bom eletrófilo e é atraído pela nuvem  do sistema aromático. Essa espécie existe no equilíbrio de auto dissociação do ácido sulfúrico, no entanto, o equilíbrio está praticamente todo deslocado no sentido da não formação do SO3.  Na prática, reações de sulfonação apenas com ácido sulfúrico concentrado, são lentas e com baixos rendimentos, sendo necessária a utilização de ácido sulfúrico fumegante, que durante sua preparação, recebe uma quantidade adicional de SO3 (em torno de 8%). 

1ª etapa
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O eletrófilo SO3 se adiciona no anel aromático, formando o íon arênio, que após desprotonação, resulta no sistema aromático, funcionalizado como ácido benzenossulfônico.
2ª etapa
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3ª etapa
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4ª etapa
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Outra vantagem dessa reação é o fato dela ser reversível, ou seja, em fase aquosa contendo traços de ácido sulfúrico, é possível reverter essa reação para o anel aromático não sulfonado. 
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( 1. Baseado nos seus conhecimentos, prediga se o eletrófilo SO3 se adiciona no ácido benzenossulfônico à medida que este é formado. Justifique a resposta.
1.2.4 ALQUILAÇÃO DE FRIEDEL-CRAFTS

Até o momento foram vistas três reações de substituição eletrofílica aromática, no entanto, em nenhuma delas nós aprendemos a ligar uma cadeia orgânica ao anel aromático. A formação de ligação carbono-carbono é considerada uma reação nobre em química orgânica e dessa forma esse tipo de construção no sistema aromático é de grande valor agregado.

Com essa idéia em mente, no final do século XIX, os químicos Charles Friedel e James M. Crafts descobriram que haletos de alquila poderiam ser ligados aos anéis aromáticos através do uso de um ácido de Lewis adequado, como o cloreto de alumínio (AlCl3). Essa descoberta levou a obtenção dos alquibenzenos e ampliou o leque de reações de substituição eletrofílica aromática.


Um exemplo dessa reação é a obtenção do etil benzeno a partir de cloro etano e benzeno, na presença de AlCl3.
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Para compreender como essa transformação ocorre, vamos dar uma olhada no mecanismo proposto para essa reação.


A exemplo do que ocorre na reação de halogenação, onde uma molécula de halogênio forma um complexo com o ácido de Lewis, aqui também é proposto que o haleto de alquila forme um complexo com o cloreto de alumínio, gerando no carbono primário uma deficiência de elétrons (eletrófilo), tipo carbocátion. Lembrem-se de que não de pode propor a formação de carbocátions para haletos primários. É como se o carbono do complexo estivesse na eminência de formar um carbocátion.
1ª etapa
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O complexo formado apresenta um caráter eletrofílico muito grande e é atraído para a nuvem  do sistema aromático, ocorrendo a adição ao anel e formação do íon arênio.

2ª etapa
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Posteriormente a base conjugada AlX4- desprotona o íon arênio, restabelece a aromaticidade do sistema e leva à formação de um alquil benzeno. Nesse processo o ácido de Lewis também é regenerado e volta a primeira etapa, dando continuidade ao ciclo.

3ª etapa
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Se o haleto de alquila utilizado for secundário ou terciário, a espécie eletrofílica envolvida deverá ser um carbocátion. Essa reação apesar de ter uma grande utilidade sintética, apresenta uma série de limitações como:

· baixo rendimento

· problemas de polialquilações, uma vez que a medida que o produto é formado, ele será mais rico em elétrons do que o benzeno

· como os eletrófilos formados são carbocátions ou tipo carbocátions, eles estarão sujeitos aos inconvenientes dessa química, como os problemas de rearranjo da cadeia carbônica.

( 1. Na reação de alquilação de Friedel-Crafts do benzeno com 1-clorobutano, obtiveram-se dois produtos. Mostre esses produtos e justifique seus aparecimentos.

2. Procure na literatura um exemplo de reação de alquilação de Friedel-Crafts intramolecular.
1.2.5 ACILAÇÃO DE FRIEDEL-CRAFTS
Outra substituição eletrofílica aromática, descoberta pelos dois pesquisadores Friedel e Crafts, foi a ligação de uma carbonila ao anel aromático. Como esses grupos carbonilas, como substituintes, são designados de acila, essa reação ficou conhecida como acilação de Friedel-Crafts. 
A exemplo da reação de alquilação, eles verificaram que haletos de ácido também sofriam reações com sistemas aromáticos, na presença de um ácido de Lewis como cloreto de alumínio.
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Haletos de ácidos são derivados de ácidos carboxílicos, onde a hidroxila é substituída por um halogênio. O mais comum é o cloreto de ácido, preparado através de uma reação de cloração do respectivo ácido carboxílico com  cloreto de tionila (SOCl2), por exemplo. Essa reação será discutida em detalhes na aula sobre ácidos carboxílicos e derivados.
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Assim como todas as outras reações de substituição eletrofílica aromática, essa reação também deve gerar primeiramente um eletrófilo e este irá se ligar ao anel aromático. De fato quanto o cloreto de ácido é posto na presença do cloreto de alumínio, ele forma um complexo com o ácido de Lewis, gerando um íon altamente deficiente de carga (eletrófilo), conhecido como íon acílio.

1ª etapa
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Na segunda etapa esse íon acílio se liga ao anel aromático, formando o íon arênio, que na etapa seguinte sofre uma desprotonação pela base conjugada, restabelecendo a aromaticidade e resultando no produto de acilação de Friedel-Crafts. Um fato importante que deve ser considerado é que o ácido de Lewis ao ser liberado coordena com a carbonila do produto, formando um complexo estável, tornando necessário o tratamento da reação  com uma solução aquosa acidificada, para a liberação do produto. Isso mostra que nessa reação o ácido de Lewis dever ser utilizado numa quantidade igual ou superior ao produto a ser formado, caso contrário  ele ficará complexado e a reação de acilação para. Cabe ressaltar também que uma vez que o produto possui uma carbonila ligada ao anel aromático, esse anel terá uma disponibilidade de elétrons menor do que o benzeno e consequentemente, o íon acílio irá reagir preferencialmente com o benzeno, garantindo a mono acilação.


2ª etapa
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3ª  etapa
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( 1. A reação de acilação de Friedel-Crafts também pode ser feita com um anidrido. Pesquise essa reação e mostre o mecanismo dessa substituição. 

2. Qual produto será formado na seguinte reação:
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