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APRESENTAÇÃO

O e-book: “O papel fundamental da química entre as ciências naturais 2” é composto 
por onze capítulos que apresentam trabalhos nas diferentes áreas da química: i) teoria e 
prática no ensino de química; ii) química dos produtos naturais; iii) química dos materiais; e 
iv)  aplicação de novos materiais e biotecnologia para remediação ambiental.

O primeiro capítulo apresenta um trabalho resultante da observação, experiência e 
desafios enfrentados por discentes do curso de licenciatura em química, frente ao desafio 
do processo de ensino-aprendizagem de alunos do ensino médio.

O segundo capítulo apresenta um estudo que trata da importância de compostos 
fenólicos com propriedades antioxidantes, provenientes de frutos que compõem a dieta 
alimentar de milhares de famílias. Já os capítulos três e quatro apresentam estudos que 
avaliaram as propriedades físico-químicas de biodiesel provenientes da espécie Ouricuri e 
das sementes de Glycine Max e Ricinus Communis L. 

Os capítulos de cinco a nove apresentam trabalhos que objetivaram sintetizar, 
caracterizar e elucidar as inúmeras propriedades de materiais provenientes de fibra de 
carbono, aminas quirais, fibras de TiO2 e de bambu funcionalizadas com óxido de ferro; a fim 
de se avaliar inúmeras propriedades: i) catalíticas; ii) semicondutoras e luminescentes; iii) 
novas nanoestruturas pela combinação de duas ou mais substâncias químicas; iv) preparo 
de filmes finos biodegradáveis entre outras propriedades que visem a sua aplicação em 
larga escala, que leve a proporcionar inúmeros benefícios em forma de tecnologia para a  
sociedade.

O capítulo 10 apresenta um trabalho de revisão no qual se avaliou a eficiência de 
Ag2WO4 como fotocatalisador para a remoção de corantes em matrizes aquosas. Por fim, 
o capítulo 11 apresenta uma revisão da aplicação da propriedade de bioluminescência da 
bactéria Vibrio fischeri frente à exposição da toxicidade provenientes de inúmeras classes 
de Contaminantes de Interesse Emergente e seus produtos de transformação provenientes 
da aplicação de diferentes processos oxidativos avançados em matrizes aquosas.

Diante desta diversidade de trabalhos que abordaram a aplicação de diferentes 
áreas da química e afins, está área da ciência demonstra a sua fundamental importância 
para aperfeiçoar, desenvolver e remediar novos produtos que chegam até o consumo da 
sociedade e que objetiva melhorar e aumentar a qualidade de vida das pessoas.

Nesta perspectiva, a Atena Editora vem trabalhando de forma a estimular e incentivar 
cada vez mais pesquisadores do Brasil e de outros países a publicarem seus trabalhos 
com garantia de qualidade e excelência em forma de livros, capítulos de livros e artigos 
científicos.

Cleiseano Emanuel da Silva Paniagua
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CAPÍTULO 6
 RESOLUÇÃO CINÉTICA DINÂMICA DE AMINAS 
QUIRAIS COM CATALISADOR HETEROGÊNEO DE 

PALÁDIO SUPORTADO EM DOLOMITA 

Fernanda Amaral de Siqueira
Universidade Federal de São Paulo – Campus 

Diadema, Departamento de Química
Diadema-São Paulo

Renata Costa Zimpeck
Universidade Federal de São Paulo – 

Campus Diadema, Departamento de Ciências 
Farmacêuticas, Diadema-São Paulo

José Carlos Queiroz Arêas
Universidade Federal de São Paulo – 

Campus Diadema, Departamento de Ciências 
Farmacêuticas, Diadema-São Paulo

Larissa Moisés da Silva
Universidade Federal de São Paulo – 

Campus Diadema, Departamento de Ciências 
Farmacêuticas, Diadema-São Paulo

Lívia Yuriko Sawada
Universidade Federal de São Paulo – 

Campus Diadema, Departamento de Ciências 
Farmacêuticas, Diadema-São Paulo

RESUMO: Aminas enantiomericamente 
puras são importantes blocos de construção 
para a síntese de moléculas com potencial 
atividade biológica, sendo empregadas como 
intermediários essenciais para as indústrias 
química, farmacêutica e agroquímica. A 
Resolução Cinética Dinâmica (RCD) tem sido um 
método amplamente empregado para sintetizar 
compostos opticamente puros, na qual as etapas 
de resolução cinética enzimática e a racemização 

devem demonstrar boa compatibilidade. Neste 
trabalho, o catalisador de paládio em dolomita 
(2,5% PdDOL) foi preparado pelo método de 
deposição-precipitação e caracterizado por 
microscopia eletrônica de transmissão (MET), 
difração de raios-X (DRX) e espectroscopia 
de fotoelétrons excitados por raios-X (XPS), 
visando avaliar sua atividade/seletividade em 
reações de RCD de diferentes aminas benzílicas. 
Estudos sobre a regeneração   do catalisador 
demonstraram a possibilidade de reuso em cinco 
reações sucessivas sem perda de atividade 
catalítica.
PALAVRAS-CHAVE: Dolomita, resolução 
cinética dinâmica, aminas quirais.

DYNAMIC KINETIC RESOLUTION 
OF CHIRAL AMINES WITH 

HETEROGENEOUS PALADIUM 
CATALYST SUPPORTED ON DOLOMITE

ABSTRACT: Enantiomerically pure amines are 
important building blocks for the synthesis of 
molecules with potential biological activity being 
employed as essential intermediary to chemistry, 
pharmaceuticals and agrochemistry industries. 
Dynamic Kinetic Resolution has been a method 
largely employed to synthesize optically pure 
compounds, in which both the Kinect enzymatic 
resolution and racemization steps should 
demonstrate great compatibility. In this work, 
palladium catalyst on dolomite (2.5% PdDOL) 
was prepared through deposition-precipitation 
method and characterized by Transmission 
Electronic Microscopy (TEM), X-Ray Diffraction 
(XRD) and X-Ray Spectroscopy (XPS) aiming to 
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evaluate its activity/selectivity in chemoenzymatic DKR reactions of different benzylic amines. 
Studies on catalyst regeneration demonstrated the possibility of reuse in five successive 
reactions without loss of activity. 
KEYWORDS: Dolomite, dynamic kinetic resolution, chiral amines.

1 |  INTRODUÇÃO
Aminas enantiomericamente puras exercem papel essencial na síntese de moléculas 

biologicamente ativas para as indústrias farmacêuticas, química e agroquímica [1-3]. A 
Resolução Cinética (RC) mediada por enzimas é uma estratégia para sintetizar aminas 
enantiopuras a partir de uma mistura racêmica e utiliza uma enzima enantiosseletiva que 
reage mais rapidamente com um dos enantiômeros do que com sua imagem especular 
(figura 1). No entanto, este método apresenta a limitação de fornecer no máximo 50% de 
conversão, após o consumo total da espécie mais reativa. 

Figura 1: RCE de uma amina benzílica [20].

A Resolução Cinética Dinâmica (RCD) foi desenvolvida a fim de suprimir essa 
limitação, pois permite combinar a resolução cinética enzimática com a racemização 
in situ promovida por um catalisador metálico (figura 2), que continuamente converte o 
enantiômero remanescente no racemato, podendo levar a rendimentos de até 100% [4]. 

Figura 2: Racemização promovida por um metal [21].

Para ilustrar a racemização de aminas, utilizamos a reação da (±) 1-feniletil amina 
como modelo, mostrado na figura 3. No início do processo, ocorre a formação da imina 
3 pela desidrogenação da amina 1a, seguido de uma etapa de hidrogenação. Em alguns 
casos podem ocorrer a formação de subprodutos, que pode ser explicada pela reação de 3 
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com 1(que pode ser 1a, 1b ou o racemato), levando à formação de uma outra imina (4), a 
qual, por sua vez, pode sofrer hidrogenação e fornecer o composto 5. A hidrogenólise de 5 
fornece o etilbenzeno (6). Todas essas etapas, tanto as que promovem a racemização ou 
as que levam aos produtos indesejados, ocorrem na superfície do catalisador metálico [5].

Figura 3: Mecanismo da etapa de racemização [5].

De Vos e col, em 2007, realizaram um estudo envolvendo RCD’s de aminas 
benzílicas utilizando paládio suportado em BaSO4, CaCO3, SrCO3, entre outros, para a 
etapa de racemização. Nas reações estudadas, esses catalisadores foram considerados 
eficazes e seletivos, sendo que a formação de subprodutos foi evitada. Os catalisadores 
heterogêneos produzidos tem como característica serem recicláveis. Os autores relataram 
que mesmo após a terceira reciclagem não foi observada uma grande diminuição na 
eficiência da racemização. 

Posteriormente, em uma nova pesquisa, os mesmos autores observaram que as 
propriedades ácido-base dos suportes afetam substancialmente os resultados das catálises. 
Como conclusão do estudo, foi verificado que a seletividade dos diversos catalisadores 
de paládio utilizados é determinada pela velocidade da formação dos subprodutos. Foi 
observado que o uso de suporte com caráter básico é mais vantajoso que suportes com 
caráter ácido, pois podem suprimir a formação de subprodutos [19-22].

Em 2018, Ferreira e col publicaram um estudo em que utilizaram catalisadores com 
teores de 4,7 e 10% de Pd0 suportados em carbonato de magnésio (MgCO3), que tem 
caráter básico, para promover RCD’s de aminas benzílicas. Os resultados obtidos foram 
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satisfatórios e demonstraram a seletividade e eficácia do catalisador [12]. 
A dolomita (CaMg(CO3)2) possui  diversas aplicações industriais, sendo largamente 

utilizada como catalisador poroso com alta atividade, e que apresenta grande estabilidade 
após reuso, possui baixo custo e também tem característica básica [7-9]. É importante 
ressaltar que seu uso como suporte para catalisador de paládio é recente e foi iniciado por 
nosso grupo de pesquisa [24-25].

O objetivo do presente trabalho foi preparar, caracterizar e avaliar a atividade 
catalítica do catalisador de paládio suportado em dolomita (2,5% PdDOL), nas reações de 
RCD de diferentes aminas benzílicas. Diversas condições reacionais foram utilizadas no 
estudo sobre a atividade catalítica do catalisador metálico, o que incluiu o uso de diferentes 
temperaturas e tempos reacionais [10]. 

2 |  EXPERIMENTAL

2.1 Preparação do catalisador 2,5% PdDOL
O catalisador foi preparado pelo método de deposição-precipitação [11-12], onde 

uma solução alcalina proporciona a precipitação das partículas metálicas formadas sobre 
a superfície do catalisador. Inicialmente, uma mistura de acetato de paládio (0,053 g; 0,23 
mmol) e CaMg(CO3)2 (0,100 g) em metanol  (4 mL) foi aquecida a 80 ºC por 1 h. Após a 
mistura atingir a temperatura ambiente, foi adicionada lentamente uma solução redutora de 
formaldeído 37% (1 mL) e NaOH 30% (1 mL), que proporciona a precipitação das partículas 
metálicas formadas sobre a superfície do suporte. Aqueceu-se novamente a 80 ºC por 30 
min. O sólido preto resultante foi filtrado a vácuo, lavado com água destilada e seco a 40 
ºC durante 8 h em forno mufla.

2.2 Reações de DKR com diferentes aminas benzílicas
A um tubo de ensaio foi adicionado a mistura racêmica dos substratos (0,5 mmol), 

Pd/ CaMg(CO3)2  (0,030 g), tolueno (3,6 mL), Na2CO3 (0,053 g), CaLB (0,060 g) e o 
agente acilante (0,2 mL). As reações foram aquecidas a temperaturas de 80 ou 95 ºC, por 
tempos de 16, 20 ou 24 h. Ao término da reação, a mistura foi filtrada e a fase sólida, que 
contém o catalisador, lavada com acetato de etila (10 mL) e metanol (5 mL).  O filtrado 
foi rotaevaporado e submetido à análise das conversões por GC-MS e dos excessos 
enantioméricos por GC-FID com fase estacionária quiral (beta-ciclodextrina).

Em seguida, as purificações foram realizadas por cromatografia em coluna 
empacotada com sílica flash 70-230 mesh, utilizando uma mistura 7:3 de acetato de etila: 
hexano como eluente.

2.3 Regeneração do catalisador 2,5% PdDOL
A um tubo de ensaio foi adicionado o catalisador 2,5% PdDOL (0,030 g) e uma solução 



 
O papel fundamental da química entre as ciências naturais 2 Capítulo 6 57

de (S)-feniletilamina (0,061g, 0,50 mmol, 99%) em tolueno (3,6 mL). O sistema reacional 
foi vedado com septo de borracha e parafilm, seguido pela introdução de hidrogênio a 
1 atm. Em seguida, foi mantido em agitação a 80 ˚C por 24h, e por fim, tratado como 
descrito anteriormente. O resíduo da filtragem, que corresponde ao catalisador metálico, 
foi recolhido e submetido ao tratamento com uma solução redutora de formaldeído (0,5 mL, 
37%) e NaOH 30% (0,5mL), como descrito no item de preparação do catalisador. 

2.4 Caracterização dos catalisadores
As imagens de TEM e diâmetro das partículas do catalisador foram obtidos por 

um microscópio eletrônico de transmissão JEOL JEM-1011 e pelo programa Image 
J, respectivamente. As análises de difração de Raios X (DRX) foram realizadas no 
equipamento Rigaku Miniflex II utilizando radiação monocromática CuKα (λ = 1,5406 Å), 
com 2θ variando entre 20° e 80° com tempo de contagem de 1 s por passo. 

A espectroscopia de fotoelétrons de raios-X (XPS) foi realizada em um equipmento 

ESCALAB 250Xi Thermo Scientific com radiação monocromática AlKα sob a pressão de 

1×10−9 mbar. 

3 |  RESULTADOS E DISCUSSÃO
Na figura 4 encontram-se os difratogramas do catalisador 2,5% PdDOL e do 

suporte dolomita (Ca(Mg(CO3)2). Os picos referentes ao suporte dolomita e ao Pd0 foram 
identificados com base nas fichas padrão nº 36-0426 e nº 05-0681, fornecidas pelo banco 
de dados International Centre for Diffraction Data (ICDD).

Figura 4. Difratogramas do suporte (a) dolomita (Ca(Mg(CO)3)2) e do catalisador (b) 2,5% PdDOL

Análises de Microscopia Eletrônica de Transmissão (MET) estão apresentadas na 
figura 5 e mostram partículas de Pd0 com maior frequência de diâmetros entre 0-4 nm 
abundantemente dispersas na superfície do suporte dolomítico (pontos escuros).
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Figura 5. Histograma de distribuição do tamanho de partícula e Imagem MET do catalisador 2,5% 
PdDOL

As medidas de espectroscopia de fotoelétrons por raios-X (XPS) do catalisador 2,5% 
PdDOL na região Pd 3d sugeriu que tanto Pd2+ e Pd0 coexistem na amostra analisada. Como 
visto na Figura 6, Pd 3d5/2 and Pd3/2 foram deconvoluídos em dois picos representando Pd2+ 
e Pd0 [13-14].

Figura 6. Espectro de XPS do catalisador 2,5% PdDOL

A tabela 1 apresenta os resultados das reações de RCD com diferentes substratos 
empregando o catalisador 2,5% PdDOL, que por apresentar boa dispersão de partículas 
nanoméricas (visto resultados de MET), apresenta boa disponibilidade da fase ativa (Pd0) 
para a etapa de racemização da RCD. 

Para avaliar as melhores condições reacionais utilizadas, diferentes temperaturas 
e tempos foram estudados. Pelos resultados da tabela 1 para a (R, S) -1-feniletilamina, 
temperaturas de 80 ˚C e 95 ˚C contribuem relativamente para a cinética reacional levando 
a conversões elevadas acima de 80% no produto desejado (entradas 3 e 4). O mesmo 
pode ser observado para os demais substratos 1,2,3,4-tetraidro-1-naftilamina (entrada 5) e 
(R,S)-1-(4-fluoro)feniletilamina (entrada 6).
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Entrada Substrato Agente Acilante Temp.
(˚C)

T
(h)

PCb

(%)
eec

(%)

1 Acetato de etila 80 16 82 >99

2 Acetato de etila 80 20 87 99

3 Acetato de etila 80 24 89 97

4 Acetato de etila 95 24 100 >99

5 Acetato de etila 95 24 60 >99

6 Acetato de etila 95 24 67 >99

Tabela 1. Conversão e enantiosseletividade (ee) obtidos nas reações de RCD com diferentes 
substratos usando 2,5% PdDOL.a

aAs reações foram realizadas em uma escala de 0,5 mmol com catalisador (0,030g), Na2CO3 (1,0 
equiv.), tolueno como solvente (3,6 mL); bConversões foram obtidas por GC/MS; cEnantiosseletividade 

foi calculada por GC quiral (coluna de β-ciclodextrina).

O uso de tempos reacionais mais prolongados de 20h e 24h  resultou em melhorias 
nos valores das conversões do material de partida  ao produto desejado (entradas 3 e 4).  A 
total conversão da (R,S)-1-feniletilamina foi obtida após 24 horas reacionais, à temperatura 
de 95 ºC e com o uso de acetato de etila como agente (entrada 4). Desta forma, não 
foi necessário utilizar tempos excessivamente prolongados, os quais podem desencadear 
reações colaterais e, consequentemente, levar à uma diminuição da seletividade [16]. 

Para se obter informações mais generalizadas sobre a reatividade das aminas 
benzílicas frente às condições estudadas, outros substratos foram utilizados. A (R,S) 
-1,2,3,4-tetrahidro- 1-naftilamina (entrada 5) com um sistema cíclico e doador de elétrons 
associado ao anel, foi convertida ao produto desejado em 60% de conversão, em condições 
reacionais idênticas às da entrada 4. Este resultado nos mostrou a que a presença do 
sistema cíclico na naftilamina levou a uma diminuição da reatividade, quando comparado 
ao primeiro substrato estudado. Já a (R, S) -1-(4-fluorofenil) etilamina (entrada 6), que 
contém um átomo de flúor na posição 4 do anel aromático, foi convertida à correspondente 
acetamida em 67% de conversão, mantendo as condições reacionais. Novamente foi 
observado um decréscimo no valor da conversão. Estes resultados estão de acordo 
com dados da literatura,[17] os quais sugerem que aminas benzílicas com grupamentos 
substituintes no anel aromático, de uma maneira geral, são menos propensas à racemizaça ̃o. 
Em todos os exemplos estudados foram obtidos excelentes excessos enantioméricos, os 
quais dependem, essencialmente, da etapa enzimática, cujo mecanismo está ilustrado na 
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figura 7.

Figura 7. Esquema de intermediários para a catálise enzimática da lipase [23]

No sítio ativo da Lipase de Candida Antarctica B são encontrados resíduos 
conservados de Serina, Histidina e Aspartato, unidos por ligações de hidrogênio, 
denominados tríades catalíticas, as quais também são encontradas em enzimas, tais como 
a Quimotripsina e Subtilisina, ambas proteases [26-27]. 

Durante a primeira etapa do mecanismo da tríade catalítica, a serina faz um ataque 
nucleofílico ao grupo carbonila do agente acilante, levando à formação do 1º intermediário 
tetraédrico. Esta etapa ocorre facilmente, uma vez que serina é capaz de atuar como 
nucleófilo graças à hiperpolarização de seu grupo OH. Estudos propõem um sistema de 
distribuição de cargas do sítio ativo, e o aspartato é fundamental, pois sua carga negativa, 
pelo sistema de distribuição de cargas, tornaria o oxigênio da serina ainda mais nucleofílico 
[27]. Na segunda etapa a ligação da carbonila é reconstituída por meio da decomposição 
do 1º intermediário tetraédrico, via catálise ácida pela histidina. Ocorre a formação do 
intermediário acil-enzima, que sofre um ataque nucleofílico pela 1-feniletilamina racêmica 
e leva ao 2º intermediário tetraédrico. A decomposição deste reconstitui a ligação da 
carbonila, com a consequente liberação da 1-feniletilacetamida e regeneração da enzima 
ativa.

Como última etapa, foi avaliada a possibilidade de reuso do catalisador 2,5% PdDOL 
após regeneração. Constatou-se que esta etapa é crucial e permite que o catalisador 
seja usado em até 5 ciclos, proporcionando a completa racemização do substrato (S)-
1-feniletilamina como mostra a figura 8. Devido à baixa quantidade inicial de catalisador 
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utilizada (0,030 g), a fase metálica ativa disponível para próximas reações diminui conforme 
novos ciclos são realizados, o que pode ser considerada uma limitação deste método. 
Porém, a possibilidade de reuso por 5 ciclos já é uma vantagem deste método, já que 
dados da literatura indicam que geralmente, o catalisador é reutilizado em até 3 ciclos como 
reportado por Parvulescu e col. [20].

Figura 8. Racemização da (S)-1-feniletilamina usando 2,5%PdDOL regenerado.

4 |  CONCLUSÕES
Pela primeira vez na literatura um catalisador de paládio suportado em dolomita foi 

utilizado para reações de RCD. O catalisador 2,5% PdDOL proporcionou boa atividade e 
seletividade para a etapa de racemização, sendo viável converter em até 100% ao produto 
desejado. Adicionalmente, o catalisador 2,5% PdDOL, quando submetido a um tratamento 
de regeneração, mostrou ser reutilizável em até 5 ciclos sem perda de atividade catalítica, 
o que demonstrou mais uma vantagem do seu uso.
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