influéncia do gradiente de campo elétrico fixado. Os fons-
moléculas A, que tem maior mobilidade reduzida (Kg),
chegam primeiro ao coletor, seguidas das espécies B ¢ C
como mostrado na figura 2-B. A corrente idnica correspon-
dente, produzida nq coletor, serd transmitida ao registrador
através do eletrdometro. Dessa maneira, os picos devidos s
espécies quimicas presentes na amostra sgo registrados na
forma de mimero de fonssmoléculas contra o tempo de flu-
tuagdo, como mostra a figura 2-B.

CONCLUSAOQ.

A introdugfio do método MDP aumentard a sensitividade
na andlise de trago de vdrios produtos quimicos. Estudos
fundamentais da técnica MDP tém mostrado que ela pode
identificar substincias presentes em concentragGes tdo bai-
xas quanto 107!? a 107!5g. O método MDP ter aplica¢Ges

potenciais nos programas de controle de polui¢gdo ambiental.

A amostra de ar coletada pode alimentar a MDP-diretamen-
te sob pressdo atmosférica. A MDP pode auxiliar nos casos
onde as técnicas cromatogrdficas falham na detecgfo e iden-
tificagdo de amostras de produtos quimicos devido a limita-
¢do de sensibilidade ou restrigdo de resolugdo. A sensitivi-
dade estrutural do tempo de flutuagio em MDP é maior que
a do tempo de retengdo em técnicas cromatogréificas. As
moléculas orginicas isoméricas, que tém propriedades fisi-
co-quimicas quase iguais, podem ser facilmente distinguidas
pela técnica MDP. O alcance do aparelho da MDP em andli-
se de ultra-tragos foi demonstrado por professor Karasek e
colaboradores, na detecgdo de substincias toxicas na atmos-
fera, tais como trinitrotolueno® , ésteres de f6sforo’?. Esters
ftdlicos isoméricos e seus derivados tém sido cada vez mais
usados como plastificantes em matérias poliméricas, as quais
sdo extensivamente empregadas como embalagens para ali-
mentos. Foi mostrado que alimentos embalados por mate-
riais pldsticos estavam contaminados com os ésteres ftdli-
cos'®. Foi recentemente demonstrado que a combinagdo de
MDP ¢ espectrometria de massa possibilita a identificagdo
positiva dos 4cidos e ésteres ftilicos isoméricos!’ . B
A teoria e o conceito da técnica MDP sfo inteiramente
novos, e é necessdrio uma grande quantidade de trabalho
fundamental para padronizar e aperfeigoar este método.
O equipamento de MDP serd brevemente acessivel aos
quimicos, e seu uso revolucionard a andlise das substincias
quimicas presentes em concentragdes de ultra tragos.
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1. INTRODUCAO

Acompanhando a literatura cientifica sobre dissul-
foxidos, verificamos que os diastereoisdmeros dos f e
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v -dissulféxidos foram identificados, sem deixar margem
a davidas, através de artigos publicados até meados da
década de 70. Entretanto, persiste até hoje uma certa con-
fusdo a respeito destes sistemas. Disto surgiu a idéia da



redagdo de um artigo de revisdo, oportuna e necessiria,
tendo em vista que o assunto é investigado em trés das
nossas universidades. Por outro lado, a preocupagdo didria
com a formagdo dos nossos alunos nos levou a aproveitar
a exposi¢do deste tema polémico para atingir um objetivo
educacional mais amplo. Portanto, os leitores que visamos,
neste trabalho, além dos interessados no campo, sio os
alunos de graduagdo e os ingressantes na po6s-graduagdo,
pouco afeitos ainda aos caminhos do desenvolvimento da
ciéncia. Justifica-se assim o cunho didatico que procuramos
imprimir ao artigo.

Temos observado que os iniciantes nas atividades cien-
tificas geralmente supervalorizam informagGes isoladas
contidas em livros e revistas, ndo lhes reconhecendo ne-
nhuma falibilidade. Quando verificam, através da expe-
riéncia, a eventual incorre¢do daquelas, sentem-se frus-
trados e algumas vezes desanimados para prosseguir. Exem-
plos tipicos sdo a falta de concordincia entre os dados
de diferentes fontes sobre um mesmo sistema ou a impos-
sibilidade de se reproduzir um determinado experimento,
ainda que as instru¢des tenham sido seguidas o mais estri-
tamente possivel. A Quimica é um ramo da ciéncia par-
ticularmente favorivel ao aparecimento destas situagGes,
devido & complexidade dos sistemas quimicos e ao grande
nimero de varidveis, ou ‘‘graus de liberdade”, que podem
afetar os seus comportamentos. De hd muito, o anedo-
tirio dos alunos esti enriquecido com estdrias que en-
volvem situagSes nas quais uma experiéncia, no labora-
tério ou em sala de aula, d4 resultados inesperados. A
reagdo tfpica dos participantes € dizer que a experiéncia
ndo deu certo e geralmente a “culpa’ é atribuida as im-
purezas dos reagentes. Esta implicita aqui uma defini¢do
mais simbdlica e depreciativa de impurezas do que uma
conceituagdo estritamente cientifica. Poucos alunos per-
cebem a potencialidade que estes casos encerram como
estimulantes do desenvolvimento do verdadeiro espirito
cientifico. Com um pouco de reflexdo, perceberiam que
estdo diante de um desafio: o sistema sempre se comporta
conforme leis ditadas pela Natureza, dentro das circuns-
‘tincias em que estd colocado. Portanto, sob este aspecto,
a experiéncia sempre dd certo. O que pode falhar é a
capacidade do experimentador em controlar alguns graus
de liberdade do sistema ou reconhecer os porqués de de-
terminados comportamentos.

Chegamos, assim, a0 ponto que desejamos enfatizar e
exemplificar no presente artigo: a importincia do fator
humano e suas limitagdes no desenvolvimento da ciéncia.

A ciéncia ¢ a investigagdo sistemdtica do ambiente,
realizada pelo homem, e se desenvolve através de uma
série de atividades que constituem o chamado método
cientifico. O método implica, em esséncia, num processo
alternado de reflexdo e experimento. O cientista elabora
idéias ou hipdteses definidas, 3 luz do conhecimento
disponfvel. Para verificar as suas hipéteses, ele concebe e
realiza experimentos. O conhecimento se amplia e o ciclo
prossegue, indefinidamente, sem que nunca se alcance a
certeza absoluta, mas sempre conseguindo generalidade
maior e possibilitando controle crescente do ambiente.’
As atividades envolvidas consistem, pois, em: (i) acumular
informagGes, através da observagdo, e organizd-las, A pro-

cura de regularidades; (ii) tentar compreender e explicar
os comportamentos observados.

E evidente que podem surgir distor¢Ges no processo,
especialmente quanto ao segundo item, que depende da
oOtica pessoal dos pesquisadores, com formagGes cientificas
diversificadas e objetivos e interesses especificos. Devem
ser levados em conta, também, fatores circunstanciais
importantes, tais como eventuais limitagSes dos recursos
técnicos disponiveis ou do estdgio evolutivo dos conheci-
mentos cientificos envolvidos. Ndo menor influéncia exer-
cem os modismos ou os assuntos considerados “na crista
da onda”, na ocasido.

Toda a ciéncia é, pois, construida sobre resultados co-
lhidos e interpretados pelo homem. Tais resultados sio
comunicados, oralmente ou por escrito, através de reuniGes
cientificas e revistas técnicas. A comunicagdo entre os pes-
quisadores é a chave do progresso cientffico, ao mesmo
tempo que introduz uma dimensio cumulativa na inves-
tigagdo do ambiente pelo homem.? Por meio das publi-
cagdes, livros e revistas cientificas, as experiéncias e inter-
pretagGes se tornam disponiveis as geragGes futuras. A
literatura cientifica é, portanto, o registro do desenvolvi-
mento da ciéncia e o reflexo dos esquemas mutdveis do
conhecimento e do pensamento humanos. Decorrem
dai, em parte, as armadilhas que ela pode oferecer aos
menos avisados.

Procuraremos, neste artigo, ilustrar diversas limitagGes
a que estdo sujeitas as investigagGes dos sistemas quimicos,
relatando criticamente o desenrolar das pesquisas associadas
a identifica¢do dos diastereoisdmeros dos § e v -dissulf6-
xidos. Trata-se de um problema quimico cldssico, envol-
vendo a separagdo e identificagio de substincias — um
problema relativamente simples, em termos atuais. Entre-
tanto, foram necessirias vdrias décadas para o seu escla-
recimento completo, devido a limitagSes inerentes as téc-

nicas, métodos e esquemas interpretativos disponiveis,
bem como falhas pessoais. E curioso constatar que a con-

fusdo ainda existente na literatura a respeito destes sistemas
se deve justamente a falhas de pesquisa bibliogrifica.

2. ISOMERIA OPTICA EM SULFOXIDOS E
DISSULFOXIDOS

Sulféxidos sao compostos contendo o grupo sulfinila,
S0, ligado a dois dtomos de carbono pertencentes a
grupos alquilicos ou arflicos, ou a um anel alifitico. Sao
conhecidos desde 1867, quando o cientista russo Sz;ytzeff3
sintétizou o dimetilsulféxido, (CH3),SO. Encontram atual-
mente aplicagdio ampla, como solventes e reagentes, em
varios campos da Quimica. O dimetilsulf6xido, um subpro-
duto da fabricagio de papel a partir da madeira, é um
anticongelante e um solvente versitil para uma ampla va-
riedade de substincias.* A sua capacidade em atravessar
a pele e os tecidos animais, penetrando na corrente san-
gufnea,. motivou a pesquisa de aplicagGes farmacéuticas e
medicinais. Hi intensas discussGes a este respeito, veicula-
das inclusive pela imprensa leiga.*

A natureza da ligacdo enxofre-oxigénio, nos sulféxidos
e compostos correlatos, constituiu objeto de longa con-
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trovérsia, ¢om as opiniGes variando de acordo com a evo-
lugdo das idéias e teorias sobre a ligagdo quimica.’

Em fins do século XIX, as estruturas moleculares eram
interpretadas em termos simplistas das ‘‘valéncias” dos
elementos. O itomo de enxofre, com as possibilidades de
“valéncia” -2, 0, +2, +4 e +6, seria tetravalente no caso
dos sulféxidos:

No comego do século XX, com a descoberta do elétron
e a sua incorporagao nas teorias da ligagdo quimica, os
modelos ficaram fortemente vinculados a regra dos octetos.
A f6érmula escrita acima passou a ser encarada com certa
reserva, pois 0 dtomo de enxofre se apresenta rodeado por
10 elétrons de valéncia, implicando em uma expansio
do seu octeto:

S =0: )

Na década de vinte, quando Sidgwick popularizou o
conceito de ligagdo semi-polar, ou covalente coordenada ou
dativa, a sua aplicagdo aos sulféxidos permitiu escrever uma
férmula que ndo viola a regra dos octetos:

R (M) )
S-0: ou

R(® ©)
\S -0 (Ip

Estabeleceu-se, a partir dai, a discussdo a respeito de
qual das duas representagdes, a (I) ou a (II), seria mais
apropriada para explicar as propriedades dos sulféxidos.®
Novas técnicas experimentais surgiam, permitindo a deter-
mina¢do ou o refinamento dos valores de propriedades
das moléculas, tais como: comprimentos e dngulos de liga-
¢Ges, momentos dipolares, paracoro, refratividade mole-
cular, calores de formagdo, espectros vibracionais, etc.,
propriedades estas que o modelo de ligagdo deveria ex-
plicar..

Um fato importante para o esclarecimento da estrutura
dos sulféxidos ocorreu em 1925. Nesta ocasido, Phillips®
constatou a existéncia de isomeria Sptica nos p-toluenos-
sulfinatos de alquila, de férmula geral RO-S(0)-C4H,CH;,
o que veio indicar a possibilidade dos sulféxidos aptesen-
tarem estrutura ndo planar. No ano seguinte, Harrison,
Kenyon e Phillips” conseguiram resolver os isdmeros
bpticos dos sulféxidos (1) e (IV).

. H,C—S
OO 50)
(111) (1v) COOH
A contribui¢do mais importante deste trabalho foi o re-
conhecimento da geometria piramidal dos sulféxidos,

embora os autores tivessem se preocupado mais em utilizar
os seus resultados como argumento a favor da ligagdo
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semipolar (estrutura II). Harrison e colaboradores,” bem
como os seus contemporineos, consideraram a estrutura (I)
inadequada, pois a interpretavam em termos do modelo
classico de dupla liga¢do, andlogo ao do grupo carbonila,
nas cetonas, em que o grupamento C-C(0)-C é planar.
Mais tarde, com o esclarecimento das caracteristicas es-
paciais dos orbitais d, e a inclusdo dos mesmos nos modelos
de ligagdo de itomos como enxofre e fosforo, reconhe-
ceu-se que njo faz sentido a comparagao entre as ligagOes
§=0 e C=0, pois elas ndo se equivalem espacial nem
termodinamicamente.

Atualmente, o modelo aceito para a ligagdo enxo-
fre-oxigénio, baseado na teoria de orbitais moleculares,
consiste em uma ligagdo 0§—Q (envolvendo orbitais de
cardter hibrido p e s dos 4tomos de enxofre e oxigénio),
fortalecida por uma ligagdo m entre os orbitais 2p preen-
chidos do dtomo de oxigénio e os orbitais 3d vazios do
itomo de enxofre, de simetria apropriada. A densidade
eletronica é maior ao redor do 4tomo de oxigénio, o qual
apresenta carga parcial negativa. A carga positiva corres-
pondente ¢ distribuida entre o 4tomo de enxofre e, em
menor extensdo, os 4tomos de carbono ligados ao enxofre.
A ligag¢do Tdp acima citada difere fundamentalmente da
ligagao 7T2sp-2p utilizada para descrever a ligagdo do grupo
carbonila.> Assim, como ocorre freqiientemente no desen-
volvimento da ciéncia, a introdugdo de um modelo alterna-
tivo veio ajudar a melhorar a compreensdo de um assunto
controvertido.

Voltando a questdo da geometria piramidal dos sul-
féxidos, a sua constatagdo, em 1926, serviu de base para
Bell ¢ Bennett® conclufrem que um composto contendo
dois grupos sulfinila (um dissulféxido) pode ocorrer sob
duas formas diastereoisdmeras (discutiremos isto mais
adiante). Viérios dissulféxidos j4 eram entdo conhecidos,

‘entretanto s6 uma forma de cada um deles fora isolada.

Apenas no caso do dissulféxido do tiantreno (férmula V)
eram conhecidos dois isdbmeros, cuja existéncia, porém,
ndo pudera ser explicada até entdo.’

o
S
el
S
0
Os dissulféxidos sdo s6lidos e podem ser purificados
por recristalizagdo. Inadvertidos da possibilidade de iso-
meria, os primeiros investigadores que os prepararam nio
se preocuparam em isolar a outra forma, mais soldvel,
contida na solugdo saturada, ou em separar a mistura de
isdbmeros obtida, que julgavam tratar-se de uma substancia
pura. A esta tarefa Bennet e colaboradores®!°* se dedi-
caram, a partir de 1927. Reinvestigaram aqueles sistemas,
bem como outros novos, sintetizando e separando, por
cristalizagdo fracionada, os pares de isdmeros de quase
vinte compostos, alguns dos quais estdo relacionados na
Tabela 1. Os membros de cada um destes pares de isdmeros
sdo claramente diferenciados entre si através de seus pontos
de fusio, formas cristalinas e solubilidade. Na falta de
infom{agio estrutural, foram chamados arbitrariamente
de formas o e 8, sendo « a fragdo que apresenta o maior
ponto de fusdo.
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Tabela 1. Alguns dissulfoxidos investigados por Bennett e colaboradores.

Nome Formula Ponto de fusdo (°C) Referéncia
dos isdbmeros
1,2-bis (metilsulfinil) etano ou o 163 -164
H,C—S—CH;CH,—S—CH, 8
2,5-ditiahexano 2,5-diéxido 0] 0 B 128-130
o 166 (dec.)
1,2-bis (fenilsulfinil) etano @ S—CH,CH,-S _© 10
0 0] B 123 (dec.)
147
_ S— o
1,3-bis (metilsulfinil) benzeno H,C g 0 CH, 10
g 102
o 183
1,4-bis (metilsulfinil) benzeno H;C-S @' S—CH;, 10
) ) B 136
0] OH
X
N7 a 251 (dec.)
Acido 3,5-bis (metilsulfinil)-benzdico i 12
H,C-S S—CH, B 209 (dec.)
(0] 0]
_CH,CH, _ o 263 (dec.)
1,4-ditiano 1,4-dibxido 0S_ S0 8
CH,CH; B 235- 250 (dec.)
0
S 0—CH,
2,6-dimetoxitiantreno o 266 - 268
9,10-diéxido
H,C-O S 14
0 B 198 -200




Antes de passar a discutir o tipo de isomeria dos com-
postos da Tabela 1, fagamos um parénteses para recordar
alguns termos e conceitos referentes a estereoisomeria e,
em particular, isomeria 6ptica.'5®

A representagdo gréfica de uma férmula estrutural
com os dtomos contidos no plano, por exemplo as férmulas
III, IV e V, ndo mostra a disposigﬁd dos 4tomos no espago.
Os arranjos espaciais correspondentes a uma dada férmula
plano-estrutural podem diferir dando origem & isomeria
do tipo conhecido como estereoisomeria. Os estereoisd-
meros tém diferentes configuracdes e se dividem em dois
grupos, os enantidmeros e os diastereoisdmeros.

Estereoisdmeros relacionados como objeto e imagem
especular ndo-sobreponivel sio chamados enantiomeros
ou engntiomorfos ou antipodas opticos. Esta Gltima deno-
minagdo se deve ao fato de cada enantidbmero ser uma
substancia opticamente ativa, isto €, uma substancia capaz
de girar o plano de polarizagio da luz. Além disso, os
enantidmeros ocorrem aos pares — a substincia dextrogira
e a levogira.

A condi¢do necessdria e suficiente para uma molécula
apresentar atividade Optica é ndo se superpor com a sua
imagem especular. As propriedades de simetria de uma
molécula nos indicam se ela obedece a esta condigdo. A
simetria molecular é estabelecida em fungdo dos elementos
de simetria, a saber, planos de simetria (o), centro de si-
metria ou de inversdo (i), eixos de simetria (Cp) e eixos
de simetria impréprios ou de rotagdo-reflexdo (S, ). Uma
molécula que possui apenas o elemento de simetria C,
(ou E, identidade) é chamada assimétrica e apresenta
atividade 6ptica. Entretanto, uma molécula pode possuir
também eixos de simetria C, (n > 1) e ser opticamente
ativa, porém ndo deve possuir plano de simetria, nem
centro de inversdo, nem eixo impréprio. Assim, a condi¢do
bdsica para a molécula ser opticamente ativa ndo é a assi-
metria e sim a dissimetria, que se caracteriza pela auséncia
dos elementos g, i e Sn (ou, mais resumidamente, a ausén-
cia de elementos S,,, desde que se considere n= 1, 2, 3, ...
Os elementos ¢ e i estdo englobados em S, correspondendo
aos casos particulares S; e S,, respectivamente). Para desig-
nar a propriedade geral das moléculas opticamente ativas,
quer sejam assimétricas, quer dissimétricas, foi proposto
o termo quiralidade, cujo uso vem se tornando cada vez
mais freqiiente. Provém da palavra grega cheir, que significa
mio, e se refere 3 propriedade que caracteriza um objeto
e a sua imagem especular (mdos direita e esquerda). Assim,
moléculas quirdlicas ou quirais sio aquelas que ndo se
superpdem com as respectivas imagens especulares.

Os membros de um dado par de enantidmeros costu-
mam ser designados pela notagdo de sinais (+) e (—), rela-
cionados com o sentido de rotagdo do plano de polarizagdo
da luz. Entretanto, este sinal depende das condi¢des em que
a medida ¢ feita, podendo variar com a natureza do solven-
te, a temperatura ¢ o comprimento de onda A da luz. O
que ¢ caracteristico do enantidmero é a sua configuragdo,
isto €, a distribui¢do dos ligantes em torno do centro
quiral. Esta pode ser indicada pelas letras R e S, propor-
cionando uma nota¢do mais satisfatéria, para os enantid-
meros, do que os sinais (+) e (—).

Os enantidmeros possuem propriedades fisicas e qui-
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micas idénticas, exceto em dois casos: 1) giram o plano de
polarizagfo da luz, de determinado A, em dire¢Ges opostas,
porém em mesma extensio; 2) interagem diferentemente
com um terceiro composto opticamente ativo.

Misturas de quantidades iguais de dois enantidmeros sd@o
opticamente inativas — sdo as misturas racémicas ou race-
mados e se designam pelo simbolo (+) ou rac. No estado
sOlido, as propriedades do racemado (por ex.: ponto de
fusdo, solubilidade) geralmente diferem das dos enantid-
mMeros puros. '

Os estereoisdmeros em que ndo existe esta relagdo
objeto-imagem especular (isto €, ndo sio enantiomorfos)
sdo chamados diastereoisbmeros ou diasteredmeros. Resu-
mindo, o termo enantiomérico se aplica i relagdo espacial
entre estereoisdmeros, que seja como a existente entre um
objeto e a sua imagem especular ndo-sobreponivel, ao passo
que a expressio diastereoisomérico ou diastereomeérico
descreve qualquer relagdo espacial entre estereoisdmeros
que ndo seja enantiomérica. Esta conceituagdo de diaste-
reoisdomeros €, pois, bastante abrangente e engloba tam-
bém os isdbmeros geométricos ou cis-frans. O nimero de
diastereoisomeros de um dado composto depende do caso
particular, nfo sendo necessariamente igual a dois, como
no caso dos enantidomeros. Os diasteredbmeros costumam
diferir entre si quanto as propriedades fisicas e quimicas.

Aplicando entdo estes conceitos ao caso dos sulféxidos,
concluimos: as moléculas do tipo RS(O)R’, com R = R’,
apresentam um plano de simetria, logo nao sdo opticamente
ativas. J4 as moléculas com R # R’ possuem um centro qui-
ral (o 4tomo de enxofre), decorrendo disto a existéncia de
um par de enantidmeros. A Figura 1 mostra um exemplo.

SN A )
p-CHzCeH; | © 7| THeGeHsCp

Fig. 1 Enantidmeros do benzil p-tolilsulféxido preparados por
' Johnson e Mc Cants.!® Os valores do poder rotatério espe-
cifico, medidos usando a linha D da limpada de sddio, sdo:

@ [ofy, =+94,6%¢ (v) [0, =-92.4°.

Vejamos agora qual a situagdo no caso dos dissulf6xidos
da Tabela 1. Os dois ltimos compostos desta tabela sdo
dissulféxidos ciclicos, nos quais os 4tomos de enxofre nfo
constituem centros quirdlicos. As formas ae 8 sdo diaste-
reoisdbmeros do tipo cis e trans (Fig. 2). A presenca de
plano de simetria, tanto na forma cis, quanto na trans,
exclui a possibilidade de isomeria 6ptica nos mesmos.
A atribui¢do das formas o e § foi sugerida jd4 por Bennet
e colaboradores,®!!'* baseados nas solubilidades relativas
e momentos dipolares. A forma 3, de maior momento
dipolar, corresponderia ao isdmero cis e a forma ¢, ao
trans. Isto foi confirmado, no caso do 1,4-ditiano-1,4-di6-
xido, por Shearer,” que determinou a estrutura molecular
do isdbmero «, através de técnicas de difragfo de raios X,
verificando a sua configuragdo frans-diaxial (Fig. 2).
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Fig. 2 IsOmeros do 1,4-ditiano 1,4-dioxido. (a) trans (forma Q)
e (b) cis (forma B).

Os demais dissulfoxidos da Tabela 1 apresentam tam-
bém diastereoisdmeros, mas de outro tipo. Estes compostos
possuem dois centros quirdlicos idénticos. Temos portanto
uma situagdo semelhante ao caso cldssico do 4cido tartdrico,
em que sdo possiveis trés formas estereoisdmeras (Fig. 3).
As duas primeiras formas, representadas na figura, sfo
enantioméricas: os dcidos (+) e (—) tartdricos. A terceira,
porém, é opticamente inativa, devido 4 existéncia de um
plano de simetria na molécula. A imagem especular desta
molécula superpde-se com a mesma. Trata-se do dcido
mesotartirico. Generalizando, diastereoisomeros deste tipo
foram chamados de forma meso.

H
Hooc OH HO COOH  HO

HO COOH HOOC OH HO COOH

. - - ;.18
Fig. 3 Estereoisomeros do dcido tartarico.

Voltando aos dissulfoxidos aciclicos da Tabela 1, as
formas o e f sGo opticamente inativas. Uma delas é um
racemado e a outra, o diastereoisomeros meso. Cada dis-
sulféxido apresenta entdo trés estereoisdmeros, a saber,
um par de enantidmeros € a forma meso. A identificagdo
dos mesmos serd discutida no item seguinte.

Se uma molécula possui n centros quirdlicos distintos,
sdo possiveis 2" estereoisomeros. No caso particular de
n = 2, o nimero de estereoisdmeros ¢ igual a 2° = 4.
Temos o diastereoisdmero eritro (um par de enantidmeros)
e o diastereoisdmero treo (outro par de enantidmeros).
Estas designacdes se originam dos nomes dos agucares
simples eritrose e treose.

3. A IDENTIFICACAO DOS DIASTEREOISOMEROS
DOS 8" E v -DISSULFOXIDOS

Infelizmente, na quimica dos dissulféxidos, as letras
gregas foram usadas para designar duas coisas diferentes.
Vimos que as formas diastereoisoméricas foram batizadas
de ace 3, antes de sua identificagdo. Além disso, é costume
utilizar o alfabeto grego para indicar a posigdo de um grupo
sulfinila, em relagdo ao outro, na cadeia da molécula. As-
sim, os dissulféxidos de formula geral RS(O)(CH,), S(O)R
s3o denominados 3 e <y -dissulféxidos, conforme o valor

COOH

de x seja 1 e 2, respectivamente. Existem substancias com
x maior do que 2, mas nio com x nulo. Neste ultimo caso,
o composto correspondente, R-S(0)-S(O)-R, nio podde
ser preparado, pois se obtém a substincia R-S-SO,-K.

Vimos que os diastereoisdmeros (isto €, as formas «
e ) destes dissulfoxidos correspondem a um racemado e
uma forma meso. A maneira mais 6bvia de identificar as

duas formas consiste em efetuar a resolugdo do racemado.
Submetendo-se as formas e 3, separadamente, a um pro-

cesso de resolugdo adequado, a forma que der origem a
substincias opticamente ativas (constatdveis através de
medidas polarimétricas comuns) é o racemado.

Embora Bell e Bennett®!® ji tivessem isolado, antes
de 1930, os diastereoisdmeros de vdrios 7y -dissulf6xidos
de férmula geral

RS(O)CH,CH,S(0)R

em que R = grupo alquilico ou arflico, a identificagdo
dos mesmos teve de aguardar algumas décadas, até o desen-
volvimento de técnicas e reagentes adequados. Isto porque
os processos de resolugdo de racemados utilizados na época
sO se aplicavam a compostos contendo grupos funcionais
ionizdveis. O procedimento mais comum era o da trans-
formag@o dos enantidmeros em derivados diastereoisdome-
ros. Assim, tratando-se a mistura racémica a ser resolvidd,
por exemplo (¥) AX (sendo A um cdtion ou um 4nion
quiral e X um contra-fon aquiral), com um reagente optica-
mente ativo, por exemplo (—) BY (sendo B um fon quiral
de carga oposta 4 de A ¢ Y um fon aquiral que forme um
composto XY pouco solivel ou pouco dissociado), prepa-
ram-se os dois compostos (+)A.(—)B e (—)A.(—)B. Estes
possuem propriedades distintas (pois s3o diastereoisdmeros)
e podem ser separados por processos convenientes, tais
como cristalizagdo fracionada, destilagdo fracionada ou
métodos cromatogrificos. Submetendo-se a seguir cada
composto, separadamente, a tratamentos quimicos ade-
quados para isolar a espécie AX, obtém-se os enantidbmeros
(+) e (—), opticamente puros, desta espécie.

Esta técnica foi aplicada com sucesso, ainda em 1930,
por Bell e Bennet,'* no caso do 4cido 3,5-bis {metilsulfinil)
benzoéico (Tabela 1), preparado especialmente para este fim.
Por precipitagdo seletiva do dcido, sob a forma do com-
posto obtido pela reagdo com uma base opticamente
ativa — o alcaléide brucina, estes autores conseguiram
efetuar a resolugdo da forma 8 em antipodas 6pticos, con-
cluindo entdo que a forma f é a mistura racémica ¢ a
forma o possui a configuragdo meso.

As técnicas utilizadas atualmente para a obtengio de
substincias opticamente ativas podem ser divididas em
dois tipos gerais: 1) as que partem da mistura racémica e
aproveitam a diferenca de comportamento dos enantid-
meros, frente a outra espécie opticamente ativa, para efetuar
a separagdo dos mesmos ou para destruir preferencialmente
um deles; e 2) as que envolvem reagGes de sinteses estereo-
especificas, nas quais um dos enantidmeros se forma pre-
dominantemente.

O primeiro dissulféxido sem grupo ionizdvel obtido sob
forma opticamente ativa foi o frans-1,2-bis (fenilsulfinil)
eteno (férmula VI).
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Tabela 2. 8 e ~Dissulf6xidos opticamente ativos.

Ponto de fusdo (°C)

Poder rotatério

Composto Forma* - g Método de obtengao Referéncia
o do enantidémero especifico
Sintese estereoespecifica
S-CH,-§ o 136 [a]ll)s = +358 (obtido também o composto 26
0 0 inativo, de p.f. 123°C)
H3C-® S-—CH;—S@* CH,3 a 129,0-130,5 [()t]l"’)5 = 236 Sintese estereoespecifica
o o (obtido também o composto 23
inativo, de p.f. 122-123°C).
(o2, =+ 14
B 122-123 Separagdo parcial por cromato- 22,23
[afe,= — 36 grafia em coluna de d-lactose
@ S-CH,CH,~-S @ Sintese estereoespecifica
0 (0] B 123-124 [01],2)0 = +278 (obtido também o composto 25
inativo, de p.f. 157-163°C)
Sintese estereoespecifica
H3C-S—-CH,CH,~S—CHj3 [¢] 117-119 [a]lz)o = +226 (obtido também o composto 25

0]

o

inativo, de p.f. 158-162°C)

* A designagdo das formas é feita considerando os pontos de fusdo do racemado e da forma meso, conforme Bell ¢ Bennett,® ou seja, & é a forma de maior ponto

de fusdo.




Em 1959, Montanari e Negrini?! comunicaram a resolugio
parcial da forma de menor ponto de fusdo deste dissulféxido,
por cromatografia em coluna contendo d-lactose. Esta téc-
nica pertence ao primeiro grupo acima citado € se baseia
na adsor¢do diferencial dos enantidmeros na fase estacio-
niria opticamente ativa — a d-lactose — da coluna croma-
tografica.

Outros dissulfoxidos opticamente ativos foram posterior-
mente obtidos por esta técnica’»?® e por sinteses estereo-
especificas.?~26 Qs resultados observados (Tabela 2) com-
provam definitivamente que, no caso dos §-dissulféxidos,
o diastereoisdmero de maior ponto de fusdo (a forma &)
¢ o racemado (Fig. 4), enquanto no caso dos 7y -dissulféxidos,
a situagdo se inverte: a forma c(a de maior ponto de fusio)
¢ o diastereoisomero com configuragio meso (Fig. 5).

H H i H H H H
0 \c'/ o‘: 0 \c’/ 0 0 \c’/ 0
NN NN\ N\
K w4 o ' 4 4 B Rl » Rl >

{a) {(b)

Fig. 4 Estereoisdomeros dos B-dissulféxidos: (a) par enantiomérico
(forma com maior ponto de fusio ou forma Q) e (b) dias-
tereoisdbmero meso (forma ).
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Fig. 5 Estereoisdmeros dos “dissulféxidos: (a) diastereoisdmero
meso (forma QL ou de maior ponto de fusdo); (b) e (c) par
enantiomérico (forma f).

Outro procedimento, que também permite efetuar de
maneira inequivoca a identificagdo dos diastereoisdmeros,
é a determinagdo das estruturas molecular e cristalina dos
compostos, através de técnicas de difragdo dos raios-X por
monocristais. Nos Gltimos anos, foram publicadas determi-
nacGes de estrutura dos seguintes y-dissulféxidos: meso-1,2-
bis (metilsulfinil) etano,>” meso-**% ¢ rac-1,2-bis (fenil-
sulfinil) etano,”% confirmando as atribuigdes dos dias-
tereoisdmeros acima mencionadas. As estruturas de alguns
compostos de coordenagdo de dissulféxidos também foram
determinadas, a saber, os complexos 1:1 de PtCl, com
meso-*3' ¢ rac-12-bis (fenilsulfinil) etano®* e com
rac-1,2-cis-bis (fenilsulfinil) eteno® e o complexo 2:1 de
Ph,SnCl com meso-1,2-bis (propilsulfinil) etano, que apre-
senta centro de inversdo.*

Hé ainda outras técnicas de investigagdo destes compos-
tos que podem fornecer informagSes sobre sua estrutura.
E o caso da espectroscopia de ressonincia magnética nu-

clear (que veremos mais adiante) e da espectroscopia vibra-
cional. A molécula do diastereoisdmero meso do 1,2-bis
(metilsulfinil) etano possui centro de inversdo.2” O espectro
infravermelho desta substincia apresenta menor nimero
de bandas do que o da mistura racémica,?»% constituida
por moléculas de menor simetria. Isto foi observado tam-
bém nos espectros infravermelho dos diastereoisdmeros do
sal dissédico do 4cido etilenobis (sulfinilacético)® (for-
mula VII).

. 0. 0
Na P CCH,S8CH,CH,SCH,C Q
0] 0 0]

Apesar de todas as evidéncias j4 acumuladas, observa-se
ainda, na literatura recente sobre dissulfoxidos e seus
compostos de coordenagio, uma certa confusio quanto
as atribuicdes dos diastereoisdmeros. Tal confusdo foi
gerada por trabalhos publicados em fins da década de 60,
com atribui¢Ses erradas, tanto no caso dos S-dissulféxidos,
quanto no dos <y -dissulf6xidos, como veremos a seguir.
Embora os préprios. autores tivessem reconhecido o engano
e corrigido o mesmo em publicagdes posteriores, artigos
recentes sobre dissulf6xidos e seus compostos ainda citam
apenas as atribuicdes iniciais, errdneas, o que contribui
para dificultar o esclarecimento do problema.

Na* (VII)

4. A ORIGEM DA CONFUSAO NAS ATRIBUICOES
DOS DIASTEREOISOMEROS

Em 1968, surgiram dois trabalhos®»® a respeito de
complexos de metais 3d com a forma & do 1,2-bis (metil-
sulfinil) etano, ainda ndo identificada. Em um deles, anun-
ciava-se uma investigacdo futura de separa¢do e resolugdo
dos estereoisdmeros deste ‘y-dissulféxido.’” Ao tomar
conhecimento disso, Louw e Nieuwenhuyse® apressa-
ram-se em publicar os resultados, ainda incompletos, de
suas pesquisas a respeito do assunto. Eles haviam prepa-
rado aquele dissulféxido, por oxida¢do do sulfeto corres-
pondente, utilizando um oxidante opticamente ativo —
o dcido (1S)—(+)percanférico. Esta reagio produz uma
mistura da forma meso e os dois enantidmeros, enrique-
cida no enantidmero levégiro. Submetendo a mistura a
cristalizagdes fracionadas, os autores obtiveram duas fra-
¢Oes da forma de maior ponto de fusdo, apresentando os
seguintes valores de poder Optico rotatdrio especifico:
[offy = —3,7° ¢ —2,4°. Obtiveram também uma terceira
fragdo, mais solivel e de menor ponto de fusio, optica-
mente inativa. Conclufram daf ser a forma o opticamente
ativa. Estas investiga¢Ges fizeram parte da tese de douto-

‘ramento de Nieuwenhuyse, que foi apresentada em 1971.%

Os novos resultados, relatados na tese e publicados poste-
riormente,? mostraram que a atribui¢do anterior era in-
correta. Ao repetir a preparagio acima, os autores obti-
veram trés fragBes do dissulféxido, na seguinte ordem:
a forma o opticamente inativa (ponto de fusio 165-166°C),
uma fragdo com ponto de fusio 128-131°C e [a}® =
—4,7° ¢ outra com ponto de fusdo 118-120°C e [oz]%1 =
—86,7°. A forma § corresponde, pois, a um composto
racémico, menos soltivel e de maior ponto de fusdo do que
os enantibmeros (+) e (—) puros. No experimento ante-
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rior,* apenas o racemado, de ponto de fusdo 128-130°C,

fora isolado.®® As duas fragdes obtidas da forma « (a
meso, menos solivel) apresentavam-se contaminadas pelo
composto levogiro. A terceira fragio obtida, opticamente
inativa, era o racemado, de ponto de fusdo 128-130°C
¢ menos solivel do que o composto levégiro, o qual deve
ter permanecido na tltima solugdo-mae.

No caso dos (3-dissulféxidos, a confusdo surgiu devido
a falhas de interpretagdo dos espectros de ressondncia
magnética nuclear de prétons (RMN ! H).

Em 1953, foi langado o primeiro espectrometro de
RMN 'H. Esta técnica logo adquiriria uma importincia
enorme na elucidagdo de estruturas, especialmente de
compostos organicos. A RMN passou também a ser utili-
zada para o reconhecimento de enantiomeros, compe-
tindo, neste campo, com a polarimetria.

Cinquini e colaboradores®* investigavam, em 1968,
os f-dissulféxidos de férmula geral RS(O)CH,S(O)R,

em que R = grupo arila, por espectroscopia de RMN ! H.
Observaram um singlete para os prétons metilénicos da
forma de maior ponto de fusdo (forma @) e um espectro
tipo AB para os proétons correspondentes da outra forma.
Compararam estes compostos com os 7y -dissulféxidos
arflicos, onde a forma o d4 um singlete e a 8, um multiple-
te, e onde conseguiram identificar a forma 8 como o race-
mado, por resolugio em antfpodas 6pticos.?? Baseados
nisto e supondo igualdade de comportamento nos § e
v-dissulféxidos, conclufram que a forma de maior ponto
de fusdo dos B-dissulféxidos deveria ser também a forma
meso. Tal atribuigdo contrariava a que Louw e Nieuwe-

nhuyse® propuséram, na mesma época, para um compos-

to da série alifitica, o 1,2-bis (metilsulfinil) metano, tam-
bém com base nos espectros de RMN ! H, e que posterior-
mente se revelou correta. Alguns anos depois, Cinquini
e Colonna?® efetuaram a sintese estereoespecifica do
B-dissulféxido (p-CH;C4H4SO),CH, (Tabela 2) e corri-
giram o engano anterior. Reconsiderando os espectros de
RMN !H, verificaram que apenas a forma meso dos -dissul-
féxidos pode dar origem a um espectro AB, enguanto o
racemado sempre apresenta um singlete para os prétons
metilénicos.”® Discutiremos, 4 parte, mais adiante, as ca-
racteristicas dos espectros de RMN 'H dos dissulféxidos,
dada a sua importincia na identificagdo dos diastereoiso-
meros.

Na série dos dissulféxidos ciclicos também ocorreu
um fato semelhante. Em 1962, foi proposta a estrutura
trans "para o diastereoisdmero de menor ponto de fusio
do 2,2-difenil-13-ditiano-1 3-di6xido, com base nos es-
pectros de absor¢do no infravermelho dos dois diastereo-
isdbmeros.*® A reinvestigagdo desta substincia, em 1979,
por espectroscopia de RMN dos miicleos 'H e *C, bem
como a determinagfo de sua estrutura cristalina, provou
-que em realidade se trata do isdmero cis. !

5. ESPECTROS DE RESSONANCIA MAGNETICA NU-
CLEAR DE PROTONS DOS DISSULFOXIDOS

Datam de 1968 as primeiras publicagGes de espectros
de RMN de dissulf6xidos.®®*?#3 O interesse maior se
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concentrava na verificagio da influéncia dos dois centros
quirais sobre o comportamento dos prétons metilénicos
e na possibilidade eventual de identificagdo das formas
diastereoisomeras com base nos sinais gerados por estes
prétons. Verificou-se, nestes trabalhos, e em outros pos-
teriores, 2> que os espectros de RMN 'H dos dias-
tereoisdmeros de um dado dissulfé6xido podem diferir ou
ser iguais. entre si, dependendo do caso. Além disso, os
protons metilénicos de um dado diastereoisdmero (o
meso ou o racemado) apresentam comportamento diferente
nos § e nos 7y -dissulfoxidos, como se pode observar com-
parando as Tabelas 3 e 4. A conclusdo final a que se chegou
apds o exame cuidadoso destes espectros e de modelos
moleculares dos dissulféxidos, foi que a identificagdo dos
diastereoisdomeros por RMN so pode ser feita com seguranca
no caso dos -dissulféxidos.

Antes de passarmos a explicar as razes disto, fagamos
uma recorda¢do dos critérios estereotdpicos usados para
verificar se hd ou ndo equivaléncia quimica entre dois
nicleos.!5~17:4-47 ' :

Um desses critérios consiste em comparar as estruturas
das moléculas que seriam obtidas pela substitui¢do, separa-
damente, de cada um dos dois 4tomos em questio por
outro dtomo, ou grupo de dtomos, diferente. As moléculas
obtidas podem ser idénticas, enantidmeras ou diastereo-
isdOmeras.

Se elas forem idénticas, os dois niicleos sio homoté-
picos. Por exemplo, no diclorometano (Fig. 6a), a substi-
tuicdo de um 4tomo de H por X (diferente de H ou CI)
produz a mesma estrutura (Fig. 6b) que seria obtida caso
o outro dtomo de H tivesse sido substituido (Fig. 6c).
Os dois 4tomos de hidrogénio do CH,Cl, sdo homoto-
picos.

H) ’/ Ho x\” M2 HI\‘X
(a) (b) (c)

Fig. 6 Os protons metilénicos H; e H, sdo homotdpicos.

Se as estruturas obtidas forem enantidmeras, os dois
nucleos sio enantiotopicos. E o caso dos dois dtomos de
hidrogénio da molécula de clorofluorometano (Fig. 7a).
A substitui¢do de um deles por Br, por exemplo, introduz
um centro quiral na molécula (Fig. 7b) e produz o enan-
tibmero do composto obtido caso o outro dtomo de H
tivesse sido substituido por Br (Fig. 7c).

HI \‘Hz B’ \‘ ’ H’\”Br
(a)

(b) (c)

Fig. 7 Os protons metilénicos H; e H, sdo enantiotopicos.
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Tabela 3. Resultados dos espectros de RMN de * H para os protons metilénicos centrais de f8 -dissulf6xidos em CDCl;.

Diastereoisomero Tipo de 8CH23 T,gb
Composto e ponto de fusdo sinal (p.p.m.) (Hz) Referéncia
(°C)
rac®  195-196 singlete 4,06
@ S—CH, -—S 23
meso 118-119 singlete 4,17
racd  124.125 singlete 4,10
—CH;—S —@ 5, =429 ~14,1 23
meso 122-123 AB 4,19
6p = 4,10
rac 160-161 singlete 4,05
H;C -O@ S—-CH,-S§ ~©—0—CH3 6p =424 -12,2 23
meso 114-115 AB 4,12
6g = 4,01
rac 92-94 singlete 4,14 .
H;C—-S—CH,—-S—CHj3 5p =425 13,6 39
0] 0 meso  46-49 AB 4,12
dp = 3,98
a Deslocamento quimico relativo ao do tetrametilsilano, tomado como zero (escala 5).
b Constante de acoplamento indireto spin-spin.
€ Identificado por sintese estereoespecifica do enantidmero dextrégiro®® (Tabela 2).
d

Identificado por sintese estereoespecifica do enantidmero levogiro® (Tabela 2).



oot

€861 OHINIF/YAON YOIWIND

Tabela 4. Resultados dos espectros de RMN de ! H para os protons metilénicos centrais de y-dissulféxidos em CDCl3.

Diastereoisomero

Composto o fuss TiPO de 5 (CH,), JAB Tap’ Tan Referéncia
e ponzgc)e usdo sinal (p.p-m.) (Hz) (Hz) (Hz)
meso 166 - 167 singlete 3,05
@s—cmcnz—s —@ _ bp =274 —13,3 10,9 3,4 23
0 0 rac* 122-123 AA’BB’ 3,07
ég = 3,53
meso 173-174 singlete 3,02
H;C S-CH,CH,— CH;, 55 =275 -12,0 11,2 3,4 23
0 0 rac 130-131 AA’BB’ 3,03
8p =331
meso 156 -158 singlete 3,03
H;C-0 @S—CH2CH2—S @O—CH3 6,=283 -12,0 10,8 3,2 23
0 0] ’ rac 118-119 AA’BB’ 3,07
meso 178-179 singlete 3,00
H;C-C @S—CH2CH2—S©- C-CH, 55 =272 —13,5 10,0 3,0 23
0 0 0 0] rac 167 - 168 AA’BB’ 3,12
: 6g = 3,53
meso singlete 3,07
S—-CH,CH,-S 43
0 0
CH, CH, rac multiplete 3,07
meso 163-164 multiplete 3,1-33
H;3;C-S—CH,CH,—S—CHj; 22
0] 0] rac* 128-130 multiplete 29-35

* Identificado por sintese estereoespecifica do enantidmero dextrogiro® (Tabela 2).




Finalmente, se forem obtidas estruturas diastereo-
isdbmeras, os nudcleos s3o diastereotdpicos. Constituem
exemplos os hidrogénios geminais do 1-bromo-1,2-diclo-
roetano (Fig. 8a). A substitui¢do de cada um deles por X
(diferente de H e Cl) dd origem a um segundo centro
quiral na molécula, de modo que obteremos um composto
que apresenta dois diastereoisomeros (Fig. 8b e 8c). Outro
exemplo de protons diastereotdpicos € proporcionado
pelo 1-bromo-1-cloroeteno (Fig. 8d) em que sdo obtidos
dois diastereoisdmeros (Fig. 8¢ ¢ 8f) pela substitui¢do de
H por X (sendo X diferente de H, Cl e Br).

H JHo X _
\C// \c/,,
gy )

Hp H) . X
\c//
Ty

C,-——Br
H/ \CI

(c)

c,_—’Br
H/ \CI

(b)

C,,——Br
H/ \Cl

(a)

H Cl X Ci H Cl
/

\ N/ N/
/C:C /C: \ /C:C
HZ Br H Br X Br
(d) (e) (f)

Fig. 8 Os prétons Hj e Hj sdo diastereotdpicos.

Outro critério que permite verificar a equivaléncia
quimica de nicleos utiliza consideragSes de simetria.
Baseia-se nas seguintes propriedades: (a) os micleos ho-
motdpicos sfo interconvertiveis por uma rotagdo ao redor
de um eixo C da molécula (n > 1); (b) os nicleos enan-
tiot6picos sdo interconvertiveis por meio de uma operacdo
efetuada com elementos de simetria diferentes de Cn;
(c) os micleos diastereotopicos nio sdo interconvertiveis
por operagOes dos elementos de simetria da molécula.

Os nucleos que satisfazem a condigdo de homotopia
ou de enantiotopia sdo quimicamente equivalentes. Loca-
lizam-se em ambientes quimicos idénticos, em condigGes
aquirais (ou seja, na auséncia de reagentes ou solventes
opticamente ativos) ou racémicas. Nestas condiges, quer
os nicleos sejam homotépicos, quer enantiotépicos, apre-
sentam, nos espectros de RMN, o mesmo deslocamento
quimico, ou seja, sdo isocronos. Dardo origem a um singlete
ou, no caso de ocorréncia de acoplamento spin-spin indireto
com outros conjuntos de micleos da molécula, um multi-
plete.

A introdugdo do conceito de d4tomos ou grupos de dto-
mos enantiotopicos ndo teria utilidade caso as diferengas
dai resultantes nfo se manifestassem experimentalmente.
Eles se comportam diferentemente na presenga de com-
postos opticamente ativos apropriados, isto é, em meios
quirais. Nestas condigGes, os espectros de RMN correspon-
dentes aos micleos enantiotépicos apresentam valores
distintos de deslocamentos quimicos, enquanto nicleos
homotépicos continuam sendo isécronos.

Os dtomos ou grupos de dtomos diastereotépicos dife-
rem quimicamente entre si, mesmo em reag3es envolvendo
reagentes comuns, opticamente inativos. Em geral, eles
podem ser detectados diretamente pelo espectro de RMN,

pois apresentam valores diferentes de deslocamentos qui-
micos, ou seja, sdo anisécronos. Darfo origem a sinais
distintos no espectro, a nfo ser que ocorra uma equivalén-
cia acidental. Um exemplo de micleos acidentalmente
equivalentes é proporcionado pelo composto HyC—C=C-H.
Os quatro dtomos de hidrogénio ddo um pico vinico no
espectro de RMN de prétons,!S embora estejam em ambi-
entes quimicamente diferentes e nfo sejam intercambidveis
por operagSes de simetria da molécula. Os micleos diaste-
reot6picos podem, também, se tornar equivalentes no caso
de serem intercambidveis por um mecanismo suficiente-
mente rdpido, na escala de tempo de. RMN. Os mecanis-
mos possiveis envolvem troca inter ou intramolecular
entre grupos funcionais (por exemplo, troca entre prétons
hidroxilicos e prétons de grupos carboxilicos), mudangas
de conformagdo (por exemplo, conformagGes rotacionais
ou interconversdo axial-equatorial em anéis) ou por movi-
mentos de inversdo (por exemplo, na molécula nio plana
de RNH,).*

Aplicando os conceitos acima aos f§ -dissulféxidos, vemos
que os prétons metilénicos da forma meso sio diastereot6-
picos, enquanto cada enantidmero apresenta prétons homo-
tépicos, intercambidveis por uma rotagdo de 180° ao redor
do eixo C, que passa pelo dtomo de C central (Fig. 4).
A Fig. 9 mostra as representagGes dos dois diastereoisd-
meros por foérmulas de proje¢io de Newman. Conclui-se
que apenas a forma meso dos B-dissulf6xidos pode apre-
sentar um espectro AB, enquanto o racemado apresenta
sempre um singlete, para os prétons metilénicos centrais.
Observese também que a presenga dos grupos sulfinila
impede o acoplamento destes prétons com outros prétons
da molécula (pertencentes aos grupos R).

(a)

(b)

Fig. 9 Representagio, por formulas de projecdo de Newman, dos
diastereoisdmeros dos B-dissulféxidos: (a) forma meso e
(b) um dos enantiomeros.

O comportamento acima previsto foi, de fato, obser-
vado em diversos {3 -dissulféxidos. O composto 1,2-bis
(fenilsulfinil) metano (Tabela 3) constitui uma exceg¢do,
pois ambos os diastereoisdmeros apresentam um singlete.
Conclui-se disso que os prétons diastereotépicos da forma
meso deste composto devem ser acidentalmente equiva-
lentes. Eles podem, entretanto, tornar-se ndo equivalentes
pela interagio do dissulfé6xido com um reagente inativo
apropriado, como, por exemplo, o dcido trifluoroacé-
tico?®25 ou o reagente lantanidico de deslocamento
quimico tris (dipivaloilmetanato) eurépio (II).*® Nestas
condigdes, os protons metilénicos do composto racémico
continuam dando um singlete, mas os da forma meso
dao um espectro AB.
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Outra maneira de efetuar a identificagdio do racemado
dos f3-dissulféxidos envolve RMN ! H em solugdo contendo
uma substincia opticamente ativa e aproveita o fato dos
enantidmeros interagirem diferentemente com uma molé-
cula quirdlica. Por exemplo, os protons metilénicos cen-
trais do (#)-1,2-bis (metilsulfinil) metano ddo origem a
um singlete em cloroférmio, mas se a solugdo contiver o
(—)-2,2,2-trifluoro-1-feniletanol, observa-se um desdobra-
mento do sinal, com A5 = 0,02 p.p.m.%

No caso dos 7dissulfoxidos, os modelos moleculares
(Fig. 5 e 10) mostram a ndo-equivaléncia quimica dos
prétons metilénicos, tanto na forma meso, quanto nos
enantidmeros. Cada diastereoisbmero deve dar, portanto,
mais de um sinal no espectro de RMN !H. A ocorréncia
de apenas um singlete no espectro da forma meso dos
1,2-bis (arilsulfinil) etanos (Tabela 4) pode ser atribuida
a uma degenerescéncia acidental dos d4tomos de hidrogénio
metilénicos.* Entretanto, nos primeiros trabalhos sobre
espectros de RMN ' H dos +y-dissulféxidos, o aparecimento
do singlete foi interpretado como evidéncia para a atri-
bui¢do da forma meso.?2 42

fa) (b)

Fig. 10 Representagdo, por férmulas de proje¢do de Newman, dos
diastereoisomeros dos -dissulféxidos: (a) forma meso e
(b) um dos enantidémeros.

Resumindo o acima exposto, os protons metilénicos
centrais da forma meso dos $-dissulf6xidos sdo diastereo-
tépicos e, em principio, anisbcronos, enquanto os dos
enantidmeros sdo quimicamente equivalentes, portanto,
isdcronos.?® J4 na série dos ‘y-dissulféxidos, ambos os
diastereoisdmeros apresentam prétons metilénicos - cen-
trais diastereotdpicos. Por esta razio, a identificagdo dos
dois diastereoisdmeros por espectros de RMN ! H € possvel
no caso dos S-dissulfé6xidos, mas ndo no caso dos ‘y-dissul-
féxidos. Em alguns dissulféxidos, existe a possibilidade dos
protons diastereotOpicos serem acidentalmente equivalen-
tes, mas tal equivaléncia é, geralmente, removivel por
interagdo com reagentes ndo-quirdlicos adequados.

6. CONSIDERACOES FINAIS

Através deste artigo, procuramos alertar os futuros qui-
micos e os pesquisadores em formagdo quanto i necessidade
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de se manterem atualizados e ao perigo de se basearem em
informagdes contidas em trabalhos isolados. O caso relatado
ilustra a evolug@o das informagdes a respeito de um sistema
quimico e proporciona um exemplo de confusdo, na lite-
ratura, gerada por alguns resultados experimentais incom-
pletos ou falhas de interpretagdo. Isto ocorre freqiiente-
mente com investigagoes que ainda ndo estdo suficiente-
mente amadurecidas, mas sio publicadas pelos autores,
pressionados pela competigdo cientifica. Ocorre também
pelas proprias peculiaridades do “modus operandi” da
ciéncia, ja discutidas. Chamamos, pois, a aten¢do para a
necessidade do desenvolvimento de espfrito critico e
opinido auténoma, bem fundamentada, assim como o
acompanhamento, na literatura e em reunides cientificas,
das novas descobertas. Embora a pesquisa bibliogrdfica
seja uma tarefa que se torna cada vez mais diffcil, dado o
avultamento crescente do ntimero de publicagGes cienti-
ficas, ndo deve ser de modo algum descuidada. A continua
renovagdo das idéias, o desenvolvimento das técnicas e
aparelhagens fazem com que muitas investigagGes sejam
retomadas, aprofundadas ou refeitas. Ndo sdo, porém,
publicadas edi¢Ges revistas e atualizadas dos artigos dos
periédicos. Ao profissional, cabem as tarefas de acompanhar
o desenvolvimento nos campos de pesquisa de seu interesse
e de exercer a crftica das informagGes ao seu dispor.

Devido a falta de familiaridade com o método cienti-
fico, muitas pessoas acreditam que a atividade cientifica
¢ tdo objetiva que sempre permite concluir um certo ou
um errado para tudo. A ciéncia, porém, ndo é fonte de
certezas irretorquiveis e, acima de tudo, admite a possi-
bilidade de erro e a necessidade de perpétua disposi¢ao
de rever idéias, por fundamentais que parecam.! Cumpre
reconhecer que este processo é acelerado quando surgem
situagBés de discérdia. Pimentel e Spratley? resumiram o
papel da discérdia na ciéncia, com muita propriedade, no
seguinte pardgrafo:

“As partes mais interessantes da ciéncia sdo aquelas
sobre as quais os cientistas discordam. A discordincia
significa que h4 mais a ser compreendido. (Entenda, porém,
que mesmo quando todos os cientistas concordam, ainda
existem provavelmente mais aspectos a serem compreen-
didos, contudo, eles ndo sdo 6bvios.)”.

Isto nos faz lembrar a pardbola dos cegos e do elefante,
em que cada cego formou uma idéia diferente do animal
por ter tateado uma parte diversa da sua anatomia. Numa
situagdo como esta, a troca de informagGes, o debate e
investiga¢Ges posteriores poderiam levar os cegos a forma-
rem aos poucos um “modelo” do elefante mais préximo
da realidade. O que ocorreria se todos os cegos tivessem
tateado apenas a orelha do elefante? Seguramente todos
concordariam entre si, quanto ao que julgariam ser o
animal. Mas, o que é, na verdade, o elefante?
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CONCEITOS BASICOS DE CROMATOGRAFIA LIQUIDA DE ALTA EFICIENCIA

Universidade Estadual de Campinas — Instituto de Quimica

mes sobre ela surgiram entre 1967 e 196912 | cerca de quin-

ARTIGO
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(Recebido 10/01/83)
INTRODUCAO

A Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia (CLLAE) € a
mais nova das técnicas cromatogréficas. Os primeiros infor-

ze anos depois das primeiras informag3es sobre Cromatogra-
fia Gasosa (CG), e este lapso de tempo justifica o fato de
atualmente a CG ser mais conhecida que a CLAE. Contudo,
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