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Resumo

A presente dissertacdo reporta a sintese de novos azobenzotiazois preparados a
partir da condensacdo de 2-nitrosobenzotiaz6is com anilinas primarias contendo grupos
electrodadores ou electroactratores como substituintes, em diferentes posigoes.

Este novo método tem a vantagem de ser uma abordagem mais ampla para a
obtencdo de azobenzotiazois do que método classico de diazotizagdo, uma vez que
permite uma maior diversificagcdo, quer das posi¢des dos substituintes no anel fenilico,
quer da sua natureza.

Todos os compostos sintetizados sdo caracterizados por espectrometria de
ressonancia magnética de protdo e carbono, de massa e espectrofotometria de
infravermelho e ultravioleta/visivel. Discutem-se os resultados obtidos, com respeito ao
método de sintese e analisa-se a relagdo entre a estrutura dos azobenzotiazois e o
respectivo espectro de visivel, no que diz respeito a influéncia dos substituintes no anel
benzotiazoélico e a dos substituintes no anel fenilico.

E igualmente feita uma pequena revisdo sobre a sintese de compostos nitrosados e

corantes azo, bem como acerca das principais aplicagdes deste tipo de corantes.
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Abstract

This thesis reports the synthesis of novel azobenzothiazole dyes prepared by
condensation of 2-nitrosobenzothiazoles with primary anilines bearing electron
withdrawing or electron donating groups at several positions.

The new method is advantageous due to its wider approach for the preparation of
azobenzothiazole dyes over the classic diazotization process since it allows a greater
diversification, either of the positions of the substituents on the phenylic ring, or its
nature.

All synthesized compounds were conveniently characterized by 'H and "C
nuclear magnetic resonance, mass, infrared and ultraviolet-visible spectrophotometry.
The observed results are discussed in respect to its synthetic method, and the relation
between the azobenzothiazole structure and its visible spectra is analysed, in regard to
the influence of the substituents in the benzothiazole ring and the substituents in the
phenylic ring.

A short revision about the synthesis of nitroso compounds and azo dyes, as well

as about the main applications of this type of dyes, is also made.
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Capitulo 1 - Introducéo



Os corantes azo sdo compostos que contém na sua estrutura uma ligagdo azo
(N=N) a qual estdo ligados, em cada um dos lados, dois 4tomos de carbono sp’. Entre a
variedade de corantes azo existentes, os compostos azo-heterociclicos e dentro destes os
derivados de tiazole, tém recebido especial atencdo devido a grande variedade de cores
obtidas a partir destes corantes e também devido as suas crescentes aplicagdes como
corantes ndo convencionais, tais como na tecnologia reprografica, terapia fotodinamica

e Optica ndo linear.

O método de preparagdo de compostos azo aromaticos que tem sido mais
utilizado, incluindo os azobenzotiazois, envolve o acoplamento de sais diazénio com
compostos aromaticos suficientemente reactivos tais como fendis e aminas aromaticas.
Alternativamente ¢ proposto neste trabalho de mestrado um método de maior
generalidade, que consiste na condensacao de 2-nitrosobenzotiazdis com anilinas com
diferentes tipos de substituintes e em diferentes posigdes. Os 2-nitrosobenzotiazdis
surgem assim como novos sintdes versateis e expeditos para a obtengdo deste tipo de

compostos azo-heterociclicos.

O presente capitulo visa fazer uma introducdo aos corantes azo, aos seus
métodos de sintese e aos métodos de sintese dos compostos nitrosados. Assim, em 1.1
faz-se uma pequena retrospectiva histérica dos corantes, em 1.2 introduzem-se os
corantes azo, destacando-se os corantes azo-heterociclicos, em 1.2.1 e dando especial
releve aos corantes derivados de (benzo)tiazole em 1.2.1.1. Em 1.2.2 referem-se os
métodos de sintese dos corantes azo e em 1.2.3 faz-se uma revisdo sobre algumas
aplicagdes dos corantes. Finalmente em 1.3 reportam-se os métodos de sintese de

compostos C-nitrosados aromaticos.



1.1 Historia geral

A Mauveina, o primeiro corante sintético a ser preparado, foi descoberta por
Perkin em 1856, tendo dado origem a toda uma indistria de corantes, podendo-se
considerar hoje em dia uma indistria bem estabelecida. Continua, no entanto, a ser uma
actividade cheia de desafios, que requer uma procura continua de novos produtos
devido as rapidas mudangas do Mundo em que vivemos.

Desde os seus primordios, a industria de corantes descobriu os principais tipos
de cromoforos presentes nos corantes. De facto, exceptuando um ou dois casos notaveis,
todos os tipos de corantes actuais foram descobertos no século XIX [1,2]. No entanto a
introducgdo de fibras sintéticas de nylon, poliésteres e poliacrilonitrilo de 1930 a 1950,
fomentou um segundo crescimento no interesse dos corantes.

A descoberta de corantes reactivos em 1954 e o seu lancamento comercial em
1956, provocou um ponto de rotura na coloragdo de algoddo e nas duas décadas
seguintes foi realizada uma investigacdo intensiva nestes tipos de corantes, que ainda
hoje prossegue [2].

A crise do petroleo, no principio da década de 70, provocou um aumento do
custo das matérias-primas para corantes, estimulando a criagdo de corantes mais
economicos, quer melhorando o processo de producdo, quer substituindo cromdforos
tintorialmente fracos, como a antraquinona, por cromo6foros tintorialmente mais fortes,
tais como os azo-heterociclos e as benzodifuranonas. Hoje em dia estes dois aspectos
continuam a ser importantes, tendo sido mais recentemente adicionadas outras
preocupagdes tais como a seguranga do produto, a qualidade e a protec¢do ambiental.
Adicionalmente, existe ainda interesse nos corantes para aplicagdes em alta tecnologia,
especialmente em electronica e na reducao do impacto da industria de impressao.

A escala de crescimento da industria de corantes ¢ indissociavel do crescimento
da industria téxtil. Assim, enquanto que em 1990 a produgdo téxtil mundial cresceu de
forma regular e continua, para as 35 x 10° t, a produgdo mundial de corantes em 1990
foi estimada em 1 x 10° t. Como as fibras téxteis mais importantes foram o algoddo, e
maioritariamente os poliésteres, os fabricantes de corantes concentraram o0s seus
esfor¢os na producdo de corantes para estas duas fibras [3].

O rapido crescimento no uso de corantes para alta tecnologia, particularmente na

impressdao “ink-jet”, faz com que estes corantes tenham cada vez mais importancia.



Ainda que o volume de corantes para alta tecnologia continue pequeno em comparagao
com o dos corantes para aplicagdes tradicionais, este valor ¢ significativo devido ao seu
alto preco.

Foi Perkin, um inglés, a trabalhar sob a orientacdo de Hoffman, um professor
alemao, que descobriu o primeiro corante sintético e talvez por esta razdo ainda hoje o
foco geografico da producdo de corantes reside na Alemanha (Basf, Dystar) e na
Inglaterra (A Vecia). A Suica (Clariant, Ciba Specialties), paises orientais tais como o
Japao, Coreia, e Taiwan, ou outros, como a India, Brasil e México sdo igualmente

grandes produtores de corantes [1].

1.2 Corantes azo

Como anteriormente referido, os corantes azo sdo caracterizados por um grupo
cromoforo —N=N-, cujos atomos de azoto estdo ligados a atomos de carbono com
hibridagio sp”. Pelo menos um destes 4tomos de carbono pertence a um carbociclo
aromatico (normalmente um derivado de benzeno ou naftaleno), ou heterociclico (por
exemplo pirazolona, tiazole), enquanto que o segundo atomo de carbono adjacente ao
grupo azo podera ser parte de um derivado alifatico enolizavel, por exemplo o acido
acetoacético. O tipo mais comum de corantes azo pode portanto ser resumido da
seguinte maneira: Aril-N=N-R, onde R poderd ser um grupo arilo, heteroarilo ou
CH=C(OH)-alquilo.

Devido a natureza simples da sua sintese, normalmente em meio aquoso, ¢ a
escolha quase ilimitada de produtos de partida, ¢ possivel a sintese de uma grande
variedade de corantes azo. O numero de combinacdes ¢ ainda aumentado pelo facto de
um corante poder conter varios grupos azo. Esta diversidade de corantes azo com baixos
custos de producao, permite encontrar um largo espectro de tonalidades e solidez de cor,
apropriado para a sua utilizagdo em varios substratos.

Sdo desconhecidos corantes azo naturais, embora alguns contendo grupos azoxi
sejam conhecidos. No entanto, os corantes azo representam o maior numero € a maior
produgdo de corantes sintéticos.

Existem mais de 10.000 nomes genéricos no Colour Index (CI), associados a
corantes comerciais, estando cerca de 4.500 ainda em uso, com mais de 50% destes a

pertencerem a classe dos corantes azo [4,5]. A produgdo de corantes nos Estados



Unidos produziu 127.000 toneladas de corantes em 1988, avaliada em 766 milhdes de
dolares. Ainda assim, este valor ¢ 4% inferior ao verificado em 1980, embora em termos
de quantidade, as vendas de corantes em 1988 tenham sido 14% maiores que em 1980.
Aproximadamente dois ter¢os dos corantes usados nos Estados Unidos, sdo aplicados na
industria téxtil em fibras naturais, ou sintéticas, sendo cerca de um sexto usado na
coloracdo de papel, sendo o resto usado principalmente na producdo de pigmentos
orgénicos e na coloragdo de couros e plasticos. Os corantes sdo vendidos como pastas,
p6 e liquidos, com concentragdes que variam entre os 6 € os 100%. A concentragdo, a

forma e a pureza de um corante sdo determinadas sobretudo pela aplica¢dao pretendida

[4].

1.2.1 Corantes azo heterociclicos

Um objectivo que se manteve desde sempre na investigacdo de corantes € o de
combinar a luminosidade e a solidez da cor dos corantes de antraquinona, com a
resisténcia e economia dos corantes azo. Este objectivo estd a ser cumprido com a
introducao dos corantes azo heterociclicos, que se dividem em dois grupos principais:
os que derivam de componentes de acoplamento heterociclicos, e os que derivam de
componentes diazo heterociclicos.

Todos os componentes de acoplamento heterociclicos que proporcionam
corantes azo comercialmente importantes, contém apenas o atomo de azoto como
heterodtomo. Como exemplos, as bases de indole 1, pirazole 2 e especialmente
piridonas 3 (Figura 1.1), que acoplados com varios substratos, fornecem cores na gama

entre o amarelo e o laranja.
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Figura 1.1 — Componentes de acoplamento heterociclicos importantes contendo azoto como heteroatomo.



Muitos corantes amarelos eram originalmente do tipo da azopirazolona, embora
estas tenham sido largamente substituidas por corantes de azopiridona. Os corantes
amarelos de azopiridona sdo mais brilhantes, mais resistentes, e geralmente tém
melhores propriedades de solidez de cor do que os de azopirazolona. Ambos os
corantes, de azopirazolona e azopiridona existem na forma tautomérica de hidrazona.
Exemplos destes corantes sdo a azopirazolona C.l. Acid Yellow 23 (4) e a azopiridona 5
(Figura 1.2).

HO3S

\
/N o} N 0
O™ N
CH,
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Figura 1.2 — Exemplos de corantes com base de azopirazolona 4, e azopiridona 5.



Em contraste com os componentes de acoplamento heterociclicos e salvo
algumas excepcdes, todos os componentes diazo heterociclicos que fornecem corantes
azo comercialmente importantes contém o atomo de enxofre, quer so, quer combinado
com um atomo de azoto. Uma notavel excepgao ¢ o sistema de triazole.

Estes corantes azo heterociclicos com S, ou S/N como heteroatomos fornecem
brilho, tonalidades resistentes e uma gama de cores que vao desde o vermelho e azul até
ao verde, complementando as cores laranja-amarelo dos corantes heterociclicos de azoto
e proporcionando uma cobertura completa desta gama de tonalidades. Dois exemplos
representativos deste tipo de corantes o vermelho tiadiazole 6 e o azul esverdeado
tiofeno 7 (Figura 1.3), ambos sdo corantes dispersos para poliésteres [6,2,7]. Estes tipos
de corantes sdo assim denominados devido a baixa solubilidade em 4gua, que na sua
forma dispersa coloidal, sendo apropriados para a coloragdo e impressdo de fibras

hidrofobicas [1].

NO,
_N
N
/L ) N\\ ‘ ) N\\
C,HsS S N N(CzHs),  O,N S N N(C,H,OCOCHj),
H3;COCHN HsC
6 7

Figura 1.3 — Exemplos de corantes heterociclicos com base de tiadizole (6) e tiofeno (7)

Os heterociclos tém encontrado bastantes aplicagdes na quimica dos corantes
dispersos, tendo sido proclamada como a primeira 4rea a adoptar a exploragdo de
aminas heteroaromaticas [8,9]. O niimero de corantes heterociclicos cresceu ao ponto
de nenhum fabricante poder produzir uma gama completa de corantes dispersos sem a
aplicacdo de corantes baseados em compostos heterociclicos.

Os corantes heterociclicos “convencionais”, orientados inicialmente para os
téxteis, encontram agora novas aplicagdes, como em terapia fotodindmica e em laseres
de tiazinas e oxazinas [10,11]. As utilizagdes nao téxteis destes compostos tém vindo a
ser crescentemente exploradas, como por exemplo na tecnologia reprografica e nas
aplicagdes como corantes funcionais. Este tipo de compostos interage com radiagdo
electromagnética, pH, electricidade, calor, pressdo e até forcas friccionais [1], sendo

explorados também em sistemas de Optica nao linear (non linear optics, NLO), que se



baseia na interac¢ao da radiacdo de um laser com uma substancia para produzir uma
nova radiacdo, que se altera na fase, frequéncia, e amplitude da radiacdo incidente [1].

Nos ultimos anos, o nivel de interesse na area dos corantes ndo téxteis tem
crescido, como ¢ patente na literatura relacionada, enquanto que a investigacdo para
aplicagdes téxteis tem vindo a diminuir. Desta forma e como seria previsto [12], os
fabricantes tém-se focado menos na procura de novas estruturas, que em décadas
anteriores, devido aos requerimentos legislativos para a legalizagdo, testes do produto e
presumivelmente também devido a relativa maturidade da darea, focando-se
preferencialmente na optimizacdo dos processos, na sua formulagcdo e nos aspectos
fisico-quimicos dos corantes existentes [13].

Apesar de ter passado mais de meio século desde o inicio da comercializacao
dos corantes azo heterociclicos, até ha cerca de 20 anos atras, a estrutura de muitos
corantes deste tipo produzidos industrialmente ndo tinha sido revelada e pouca
informacao estava disponivel acerca das suas caracteristicas. No entanto, desde entao

houve um crescimento consideravel no volume de informagao publicada [8].

1.2.1.1 Corantes derivados de (benzo)tiazole

Os derivados de 2-aminotiazole (8), e 2-aminobenzotiazole (9) (Figura 1.4) t€m
uma longa historia de uso como componentes diazo heterociclicos para corantes
dispersos [9], assim denominados devido a baixa solubilidade em agua, que na sua
forma dispersa coloidal sdo apropriados para a coloragdo e impressdo de fibras
hidrofébicas [1]. Esta tltima classe de componentes amino-heterociclos foi a primeira a
ser explorada, e tém-se tornado uma fonte de corantes vermelhos tecnicamente
importante para poliésteres, tal como o Cl Disperse Red 177 (10; X = OAc, Y = H),
enquanto que derivados monoazo de 2-amino-5-nitrotiazole chamaram a aten¢do dos
quimicos de corantes na década de 1950, tal como CI Disperse Blue 339 (11; X =Y =

H) [14], tendo sido produzidos comercialmente desde entdo [9].
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Figura 1.4 — Estruturas de tiazole, benzotiazole, e de corantes derivados destes.

A medida que a informagdo relativa a sintese de corantes azo dispersos baseados
em (benzo)tiazole se tem tornado cada vez mais disponivel, aumentou também o
volume de material relativo as propriedades e aplicacdes de corantes deste tipo.
Enquanto no passado apenas informagdo espectroscopica fragmentada estava
disponivel, presentemente tém sido amplamente publicados numerosos estudos
sistematicos acerca dos efeitos dos substituintes nos derivados de (benzo)tiazole.

Como exemplo, uma série de sistemas 2-azotiazolile 12 e derivados mono ou di-
substituidos de 2-azobenzotiazolilos 13 (X = CN), contendo uma variedade de grupos,
tais como halogénios, trifluorometilo, ciano, metilsulfonilo e grupos nitro nas posigdes
4-, 5-, e 6- foram sintetizados, estudados do ponto de vista espectroscopico e aplicados
em poliésteres [15].

Como esperado, os corantes monosubstituidos derivados de benzotiazole
apresentavam um desvio batocromico (Almax 81-102 nm) em relagdo aos seus analogos
carbociclicos, sendo esta diferenca reduzida nos casos de di-substituicio com
aceitadores de electrdes. Observou-se ainda que a orientagdo dos substituintes nas
estruturas derivadas de benzotiazole tem menos influéncia nas propriedades
espectroscopicas que nos correspondentes derivados carbociclicos. A resisténcia a

mudanga de cor por ac¢do da luz, isto é, a solidez de cor dos corantes derivados de



benzotiazole em poliésteres nao foi significativamente alterada pela introducdo de
substituintes, excepto no caso de grupos nitro nas posicdes 4 e 6. Outras investigacdes
tendem a focar-se em séries de corantes derivados de apenas um, ou poucos,
componentes diazo com modelos de substitui¢do relativamente pouco importantes [8].
No entanto, enquanto corantes vermelhos obtidos de misturas de 5,6- ¢ 6,7-
dicloro-2-aminobenzotiaz6is t€ém sido produzidos comercialmente para a coloracido de
poliésteres hd muitos anos, continuando a atrair interesse industrial [16,17,18], ndo
havia uma investigacdo sistematica publicada deste tipo de corantes até Peters publicar
uma série detalhada de artigos descrevendo a sintese e propriedades de corantes deste
tipo, € os seus componentes diazo. No primeiro artigo, foram descritos dois
procedimentos relativos a sintese de misturas de componentes diazo isoméricas
(Esquema 1.1) tendo em ambos os casos se formado quantidades aproximadamente

iguais dos dois isomeros [ 19].

NHCSNH,

NH,
+ \ N H2804/
(SCNMH_ - L >h_NH2 NH,Br
Z s
Cl Cl C
Cl

Cl

Esquema 1.1 — Duas vias para a sintese da mistura de isomeros 5,6-(6,7)dicloro-2-aminobenzotiazole.

Esta mistura foi acoplada com véarios derivados de naftilamina e anilina,
originado corantes de cores desde o laranja-vermelho até ao violeta, geralmente com
boa solidez de cor em poliésteres. As modificacdes de substituintes nos componentes de
acoplamento deram origem as mudancgas previstas no coeficiente de extingdo molar
maximo (€max) € No comprimento de onda de absorvéncia maxima (Amax). A separacao
cromatografica por coluna dos isémeros, quer antes, quer depois da sintese do corante,
revelou que a orientacao dos grupos cloro tem pouca influéncia na cor, quer em solucao,
quer nas fibras de poliésteres [20]. Além disso, verificou-se haver pouca diferenga na
solidez de cor por ac¢do da luz nos isomeros individuais de um corante particular, ou
numa mistura 1:1 de ambos, tendo-se concluido entdo que ndo havia vantagens na
separagdo dos isomeros. O alargamento do trabalho para cobrir os restantes isdémeros
possiveis (substitui¢ao em 4,5, 4,6, 4,7, e 5,7-dicloro) mostrou que as suas propriedades

espectroscopicas, e de aplicacdo eram bastante similares aos corantes 5,6-(6,7)-dicloro
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correspondentes ¢ demonstrou-se igualmente que a fabricagao destes ultimos corantes
em mistura era apenas por razdes de custo e disponibilidade de intermediarios [21].

Em investigacdes similares, isomeros mono-nitro da classe comercialmente
importante de 6-nitro-benzotiazolilazo [22,23], em conjunto com os do tipo 4,6-dinitro
e os seus isémeros 5,6 ¢ 5,7 de interesse técnico [23], foram preparados e estudados em
solugdo e na sua aplicacdo em poliésteres. Foram obtidos rendimentos razodveis através
do acoplamento de aminas diazotizadas para aminas substituidas, exceptuando o caso de
2-amino-4,6-dinitrobenzotiazole. A ordem de batocromismo encontrada para os
substituintes nitro foi 4,6> 5,6> 5,7> 6> 4> 7> 5, a0 mesmo tempo que 0s grupos nitro
nas posi¢des conjugadas 4- e 6-, originaram desvios batocrémicos maiores que os das

posicdes 5- e 7- (Tabela 1.1)

Tabela 1.1 — Propriedades espectroscopicas (Ama €m nm, €, €M 10* dm® mol™ cm’l) e a solidez de cor
(0,5% o.m.f.) de alguns derivados (di)nitro de 11 em etanol e em poliésteres, respectivamente [23].

Corante 13 4-N02 5-N02 6-N02 7-N02 4,6-N02 5,6-N02 5,7-N02
Mmax 522 511 527 512 560 537 531
Emax 4,1 4.4 4.8 4,4 4.4 43 4.8
Solidezde cor |5 5 5 5 5 6 5-6

Um efeito batocromico ligeiramente menor que o esperado no caso dos
derivados 5,6-dinitro foi atribuido a uma tensdo estereoquimica entre os grupo nitro
adjacentes. E de realcar que apesar desta aglomeracio, o componente diazo substituido
em 5,6-dinitro foi preparado por nitragdo de 2-amino-5-nitrobenzotiazole. A solidez de
cor na coloracdo de fibras de poliésteres de cada um dos quatro isomeros de uma
estrutura mono-nitro ndo variou significativamente, ainda que as di-substituicdes 5,6 e
5,7 tendessem a conferir uma foto-estabilidade ligeiramente maior que a di-substitui¢ao
4,6 (Tabela 1.1). Foi concluido que era improvavel que surgissem quaisquer vantagens
dos corantes substituidos em 5- e 7-nitro sobre o0s seus isémeros 6-nitro,
comercialmente bem sucedidos. No caso do 2-amino-5,6-dinitrobenzotiazole, este
poderia ser considerado uma boa alternativa ao seu andlogo 4,6-dinitro, apesar do
ligeiro hipsocromismo conferido pelo primeiro em comparagdo ao segundo, uma vez
que se obtiveram melhores rendimentos, e os intermediarios requeridos para a sintese
dos componentes diazo estarem amplamente disponiveis.

Os corantes 14 (Figura 1.5) derivados de dicloronitro-2-aminobenzotiaz6is

foram igualmente propostos como possiveis alternativas [24].
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Figura 1.5 — Corantes azo 14 ¢ disazo 15.

Como seria de esperar, a partir dos dados obtidos para os corantes de
nitroazobenzotiazolico acima mencionados, os derivados 6-nitro tinham um desvio
batocromico em relagdo aos isomeros 4-nitro, que por sua vez absorvem a um maior
comprimento de onda que os analogos S5-nitro. A influéncia estereoquimica foi
observada, por exemplo, no corante 14 (6-NO,-5,7-Cl) em que 0 Amax estava deslocado
hipsocromicamente em relagdao ao corante 14 (6-NO;-4,7-Cl), devido a aglomeragdo no
primeiro derivado. Foi também investigado o impedimento do grupo nitro na posi¢ao 5
pela preparagdo de 13 (5-NO»-4,6,7-Cl; X = CN) que se verificou ser menos influente.

O estudo espectroscopico dos corantes disazo, tais como 15, preparados a partir
de uma mistura de isémeros, 5,6-(6,7)-dicloro-2-aminobenzotiazole como primeiro
componente diazo [25], revelou que enquanto uma substitui¢do metilica no componente
do meio tem pouco impacto no Amax, a introdugdo de grupos metdxido ou cloro nas
posicdes X ou Y provocam desvios batocromicos de 12-16 nm. Além disso, observou-
se um efeito batocromico sinergético quando ambas as posi¢des eram ocupadas por
estes grupos.

Os benzotiazois também tém sido utilizados como componentes do meio de
corantes disazo, por exemplo 16 (Figura 1.6), que é vermelho-azulado em poliésteres,

embora ndo sejam conhecidas estruturas comerciais [26].
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Figura 1.6 — Compostos 16-19.

Foram descritos dados espectroscopicos e estruturais de corantes produzidos a
partir do acoplamento de amino(benzo)tiazois diazotizados com componentes de
acoplamento de piridona, no qual, a existéncia dos corantes 17 com Y = Bu" na forma
de hidrazona, no estado solido ou em solugdo de cloroférmio, foi confirmada e
relacionada com o seu solvatocromismo [27]. A determinacdo de estruturas cristalinas
de derivados de tiazole [28] e S5-nitrotiazolilo [29] revelou que os corantes eram
essencialmente planares, o que foi relacionado com a forma tautomérica adoptada e com
a ligacdo de hidrogénio resultante. Investigou-se ainda a dissociagdo da forma de
hidrazona do corante 17 (X = tiazole, Y = Me) na forma correspondente de anido azo, e
observou-se um valor de pK, menor do que para os analogos derivados de fenilazo [30].

A investigagdo sobre a aplicagdo de outros componentes de acoplamento
heterociclicos, N-3-metoxipropil-4-1,8-naftilamida (18) [31] e 4(5)-ciano-5(4)-

hidroximidazole (19) [32], empregando componentes diazo tipicos, baseados em tiazole
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e benzotiazole, em comparagdo com anilinas substituidas, revelou que com os primeiros
componentes de acoplamento 18 foram obtidos corantes vermelhos com boas
propriedades de solidez de cor em poliésteres. No entanto, com os corantes preparados
com 19, embora com um desvio batocrémico significativamente maior do que os
corantes correspondentes a partir de componentes de acoplamento de anilinas simples,
demonstraram ser demasiado instdveis para o uso como corantes dispersos
convencionais.

Dada a forte presenga de corantes (benzo)tiazolilazo, ndo ¢ surpreendente que
corantes deste tipo tenham crescentemente aparecido como modelo de estudo em
publicacdes respeitantes a aspectos de aplicacdes de corantes e de performance ao lado
de carbociclos, e outros derivados heterociclicos. Por exemplo, foram investigadas as
propriedades espectroscopicas e a adequabilidade para a coloragdo de microfibras de
poliésteres de alguns corantes com base de benzotiazole substituidos na posi¢ao 6 (20,

Figura 1.7) combinados com uma série de derivados de fenilazo (Tabela 1.2) [33].

N\ a, 6-OCH;, X = NHCOCH;  d, 5,6-(Cl),, X = NHCOCH;*
>*N\\ b, 6-OCH;, X = NHCOC,H; e, 6-NO,, X = NHCOC,Hj
S N NEt,  C.6-OCHs, X = CH, f, 6-NO,, X = CH,

*provavelmente em mistura
com o isdmero 6,7-

20

Figura 1.7 - Corantes com base de benzotiazole substituidos na posi¢do 6 do anel de benzotiazole.

Além dos desvios batocromicos associados a troca de um componente de
acoplamento de m-toluidina por um de m-acilaminoanilina, a planaridade refor¢ada pela
liga¢do intramolecular ao hidrogénio foi também associada a uma largura de meia banda
mais estreita (valores que raramente foram descritos para corantes heterociclicos), assim

como uma maior absor¢do pela microfibra [8].

14



Tabela 1.2 - Propriedades espectroscopicas (Amax ¢ Ar2€m nim, g, €M 10 dm® mol™! cm'l) e a solidez de

cor (2% o.m.f., poliester) dos corantes 20.

Corante 20 DMF Solidez da Cor
Amax Emax Aip
a 535 5,45 96 3
b 534 6,05 96 4
c 529 3,24 97 3
d 540 4,18 107 4
e 566 4,91 94 5
f 561 2,87 114 4

Em 2002, E. G. Tsatsaroni et al. [34,35] descreveram a sintese de corantes azo

heterociclicos através da diazotizagdo de 2-amino-6-metoxibenzotiazole, 2-amino-6-

nitrobenzotiazole, 3-amino-5-nitro[2,1]benzoisotiazole ¢ 2-amino-3,5-dinitrotiofeno e o

acoplamento

subsequentemente

com  N,N-di-B-hidroxietilanilina

e N,N-di-p-

acetoxietilanilina, discutindo a cor com respeito a natureza do anel aromadtico e dos

substituintes, no componente diazo € no componente de acoplamento, por comparagao

ao corante correspondente utilizando anilina como componente diazo.
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Figura 1.8 — Estrutura dos corantes 21-25.
2-metoxi-5-acetilamino-N,N-di-f3-

Os corantes 21b-24b  derivados de

acetoxietilanilina exibiram maximos de absorvéncia a comprimentos de onda mais altos
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que os corantes 21a-24a derivados de 3-acetilamino-N,N-B-hidroxietilanilina, ou seja, a
acetilagdo de grupos N,N-B-hidroxietilo e a introdug¢do adicional de substituintes
metoxidos electrodadores na parte fenilica dos corantes 21a-24a resultou num desvio
batocromico que vai desde 15 nm 21a,b até 52 nm 24a,b. Devido a distancia entre os
grupos acetilo e azo, o seu efeito indutivo positivo ndo afectou o desvio batocromico da
molécula. Os desvios observados nos compostos 21b-24b podem portanto ser atribuidos
ao substituinte metoxidos.

A introducdo de substituintes electroactratores no componente diazo originou
um desvio batocromico devido a uma maior extensao da deslocalizacao electronica.
Portanto, os corantes 22a,b contendo um substituinte nitro, fortemente electroatractor
tém um Ay, @ maiores comprimentos de onda que os corantes correspondentes 21a,b
com o substituinte metdxido no anel benzotiazélico (AL = 25 e 32 nm respectivamente).
Os corantes benzo[2,1]isotiazdlicos 23a,b tém desvios batocromicos maiores que 0s
analogos benzotiazolicos 21a,b ¢ 22a,b. Isto pode estar relacionado com a estrutura
invulgar dos corantes, que t€ém a configuracdo tipica de uma quinona no estado
fundamental, e a configuragao aromatica no estado de transferéncia de carga.

Os corantes 24a,b tendo o tiofeno como componente diazo, apresentam um
desvio batocromico mais elevado, sendo 24a comparavel com 23b, que tem um
substituinte metéxido no componente de acoplamento. Estes desvios batocromicos
proporcionados pelos heterociclos de cinco membros contendo enxofre t€m sido
referenciados por varios autores [36, 8, 37], indicando que estes sistemas sdo Uteis na
sintese de corantes azuis a azul-esverdeado. A origem destes grandes desvios,
caracteristicos destes sistemas heterociclicos ndo pode ser explicada apenas em termos
de uma maior estabilizagao do estado excitado, estando provavelmente correlacionada
com o aumento do caracter de dieno do heterociclo [38].

Enquanto que presenca do substituinte metdxido no componente de acoplamento
provocou desvios batocromicos nos corantes 21b-23b comparado com os corantes
correspondentes 21a-23a que sdo de ordem similar para os trés pares de corantes (AAz1a-
21p = 15 nm, Ahpza-200 = 22 nm, AAo3a-23p = 20 nm), os corantes 24a ¢ 24b mostraram um
AL = 52 nm que ¢ significativamente maior, o que demonstrou que o efeito do
subtituinte metoxido no componente de acoplamento ¢ mais forte no corante 24a que

nos corantes benzotiazolicos ¢ isotiazolicos 21a-23a (Tabela 1.3).
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Tabela 1.3 — Maximos de absorvéncia dos compostos 21-25.

Composto 2la |21b |22a |22b |23a |23b |24a |24b |25

Amsx  (CH;OH, | 529,0 | 5445 | 554,5 | 576,5 | 603,5 | 623,5 | 617,0 | 669,0 | 428,0

nm)

Mesmo sem qualquer substituinte electroatractor qualquer anel heterociclico ¢
um componente com poder electroatractor. Em particular os derivados de tiazole,
isotiazole e tiofeno, ou seja, sistemas heterociclicos que contenham enxofre como
heterodtomo, originando um componente diazo muito electronegativo, e
consequentemente um efeito batocromico forte, quando comparando com os respectivos
compostos benzoéicos [39,36]. Pela andlise da Tabela 1.3 verifica-se que o maximo de
absorvéncia do corante 25 derivado de anilina e 2-metoxi-5-acetilamino-N,N-di-[3-
acetoxietilanilina ¢ amarelo, com Ay.x = 428 nm, verificou-se que a substituicdo da
unidade fenilica por 6-nitrobenzotiazole resulta num desvio batocromico de 148,5 nm.
Ainda com o grupo metoxido como substituinte electrodador na unidade de
benzotiazole observou-se um grande desvio batocromico, de 116,5 nm.

Wang et al. [40] sintetizaram corantes azo heterociclicos (compostos 26-28,
Figura 1.9) derivados de 4-aril-2-aminotiofenos como componentes de acoplamento, e
4-nitroanilina, 5-nitro-2-aminotiazole e 6-nitro-2-aminobenzotiazole como componente

diazo, discutindo o seu espectro de absorvéncia do visivel em varios solventes.
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Figura 1.9 — Estrutura dos corantes azo heterociclicos derivados de 4-aril-2-aminotiofenos.

Os maximos de absorvéncia destes corantes sdo dados na Tabela 1.4.

Tabela 1.4 — Maximos de absorvéncia dos corantes 26-28.

Corantes | 26a 26b 26¢C 27a 27b 27¢c 28a 28b 28c

DMF 568 562 572 586 582 592 590 589 602

CH;0H | 515 514 515 534 530 537 554 549 557

Acetona | 512 506 513 528 526 531 548 543 552

CHCl3 483 464 494 523 520 527 545 535 550

As propriedades de absorvéncia electronica destes corantes hetero-arilicos
revelaram-se fortemente dependentes do solvente e variaveis em diferentes solventes.
Estes compostos apresentaram desvios batocrémicos a medida que a polaridade do

solvente aumenta pela seguinte ordem DMF>CH;OH>CH;COCH;>CHCl;s. Os dados
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espectroscopicos do corante 28a em varios solventes, encontram-se representados na
Figura 1.10. O corante 28a exibiu maximos de absorvéncia a 590 nm em DMF, 554 nm
em metanol, 548 nm em acetona e 545 nm em cloroférmio, isto ¢, verificou-se que este
corante mostra desvios batocrémicos significativamente maiores num solvente polar
mais forte (DMF), por comparacdo com solventes polares mais fracos, tal como

metanol, acetona e cloroformio.
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Figura 1.10 — Espectro de absorvéncia dos corantes 28a em varios solventes: 1 - DMF; 2 - metanol; 3 -
acetona; 4 - cloroformio.

Os mesmos resultados foram observados em vdrios solventes no maximo de
absorvéncia dos corantes 26a-c, 27a-C, e 27a-C, como se mostra na Tabela 1.4. Os
maximos de absorvéncia dos corantes 28a-C variam entre 543 e 552 nm. Verificou-se
que o corante 28C contendo um grupo electrodador (metéxido) na posigdo para do
substituinte fenilico na posicdo quatro do anel de tiofeno, de modo que 0 Anyax do
corante 28¢ exibe um ligeiro desvio batocromico de +4 nm relativamente ao corante 28a
em acetona. O corante 28b exibe um desvio hipsocrémico em comparagdo com o
corante correspondente 28a, isto deve-se ao caracter electroatractor do grupo cloro na
posi¢do para do substituinte fenilico na posi¢do quatro do anel de tiofeno. O Amax do

corante 28b ¢ -5 nm menor que o corante 28a em acetona. Tal como para as séries
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anteriores, os desvios espectrais dos corantes 26a-C e 27a-c, derivados dos componentes
4-nitro-anilina e 5-nitro-2-aminotiazole respectivamente, ¢ acoplados com os mesmos
componentes de acoplamento que 28a-c, revelaram modos de variagdo nos maximos de
absorvéncia similares a 28a-c. Os valores espectrais de 26a, 27a ¢ 28a, variam entre
512 a 548 nm. Demonstrou-se que 0 Am.,x dos corantes 26a e 27a apresentam efeitos
hipsocromicos mais significativos que os corantes 28a, devido ao facto de o anel de
tiazole e de benzeno apresentarem uma estabilizagao de ressondncia mais fraca que o
anel de benzotiazole, sendo que maximos de absorvéncia apresentam a seguinte ordem:
28a> 27a> 26a [40].

Erthan et al. publicaram em 2002 [41] e 2005 [42] a descrigdo de corantes azo
derivados de heterociclos obtidos por diazotizagao de aminas heterociclicas seguidas do
acoplamento  com  3-metil-1-(3’,5’-dipiperidino-s-triazinil)-5-pirazolona e  4-
hidroxicoumarina (Figura 1.11) respectivamente, tendo estudado as relagdes entre cor e
estrutura, a influéncia do solvente, da acidez e da temperatura no espectro de
absorvéncia do visivel destes corantes, obtendo resultados idénticos no comportamento

de ambos os conjuntos de produtos tautomeriazaveis.
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Figura 1.11 — Corantes derivados de 4-hidroxicoumarina

Num trabalho mais recente [42], os corantes de hetero-arilicos de azocoumarina
29-37 foram obtidos por acoplamento, de 4-hidroxi-2H-1-benzopirano-2-ona com
aminas heterociclicas em 4cido nitrosilsulfirico. Verificou-se que estes compostos
podem existir em quatro formas tautoméricas possiveis, nomeadamente as duas formas
azo-enol A e B, a forma hidrazona-ceto C e a forma azo-ceto D (Esquema 1.2). A

desprotonacao dos quatro tautomeros leva a formacao de um ido comum (E).
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Esquema 1.2 — Formas tautoméricas dos corantes de hetero-arilicos de azocoumarina.

Os espectros de infravermelho sugeriram que as formas hidrazona-ceto e azo-
ceto destes compostos ndo existem no estado solido. No entanto o espectro de '"H RMN
em DMSO mostrou que estes corantes podem existir como uma mistura de varias
formas tautoméricas, exceptuando os corantes 29, 35 e 37, que sdo favorecidos
predominantemente por uma forma tautomérica em DMSO.

O espectro de absorvéncia do visivel ndo mostrou uma variagao regular com o
aumento da polaridade dos solventes.

Os corantes apresentam dois ou trés Amax €m varios solventes, exceptuando os
corantes 33 e 37, que exibiram apenas um A, €m todos os solventes, o que sugeriu que
se encontravam numa Unica forma tautomérica. No entanto os outros corantes podem
existir como uma mistura de varias formas tautoméricas em varios solventes.

Fortes evidéncias da existéncia dos corantes 35-40 em equilibrio sdo fornecidas
por um ou dois pontos isosbésticos no espectro do visivel em varios solventes, como por
exemplo para o corante 30 (Figura 1.12). Este equilibrio pode existir entre as formas
tautoméricas ou entre estas ¢ a forma anidnica, o equilibrio depende da acidez dos

solventes utilizados.
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Figura 1.12 — Espectro de absorvéncia do corante 30 em varios solventes.

Ainda que os valores de Am,x dos corantes 29-37 ndo se alterem com a
concentracdo em cloroformio, acido acético, DMSO ¢ DMF, os valores de Anax de
alguns corantes em metanol e acetonitrilo, por exemplo os corantes 29, 30 e 34,
exibiram um desvio para o azul com a diminui¢ao da concentragdo. Isto indicou também
que algumas azocoumarinas-heterarilicas existiam na forma tautomérica em cloroférmio
e acido acético, na forma anidnica em DMSO e DMF e parcialmente dissociado em
metanol e acetonitrilo.

Quando as solugdes de corantes em DMSO e¢ DMF foram examinadas numa
gama de temperatura entre os 25 e 70 °C, 0 Amax dos corantes 29-37 ndo se alterou
significativamente, o que reforca a ideia que o equilibrio de dissociacdo das
azocoumarinas-heterarilicas em solventes aceitadores de protdes ndo envolve uma

mudanga na energia [42].
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1.2.2 Métodos de sintese

De todos os processos industriais de produ¢do de compostos azo, o acoplamento
com sais de diazonio ¢ sem duvida o mais importante. Todos os outros processos
industriais tém sido apenas vantajosos quando o acoplamento azo ndo pode ser
empregue, como por exemplo devido a falta de materiais de partida.

O acoplamento azo pode ser descrito como a ligagdo entre uma amina aromatica
e um componente de acoplamento nucleofilico RH na presenca de um composto
diazotizante XNO para formar um composto azo aromatico. A equagdo da reaccdo ¢ a
seguinte:

- H,0

Ar—NH, + XNO + RH Ar—N=N—R + HX

X = Cl, Br, NO, HSO,

Esquema 1.3 - Reacc¢éo de acoplamento global na sintese de compostos azo.

O Esquema 1.3, descreve a reac¢do de acoplamento global, que consiste em dois
passos principais nomeadamente a formacdo do sal de diazénio, por diazotizagdo,
seguida de acoplamento com um componente nucleofilico para formar o corante azo
[43].

Existem outros métodos para a sintese de compostos azo aromaticos em geral, e
de corantes azo em particular. No entanto, a aplicabilidade destes é em geral limitada.

O principal corante azo produzido industrialmente por outro processo que nao o
de diazotizagdo e acoplamento ¢ o do C.I. Direct Yellow 28 (39, Esquema 1.4). Este ¢
obtido pela desidrogena¢do de um derivado de benzotiazole (38, Esquema 1.4) em acido

sulfonico de di-hidrotiotoluidina com hipoclorito de sodio.
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Esquema 1.4 — Sintese do C.I. Direct Yellow 28.

Os corantes de estilbeno contendo grupos azo e/ou azéxido sdo obtidos por
condensagdo de acido 4-nitrotolueno-2-sulfonico em solugdes aquosas de NaOH, com
ou sem outros compostos aromaticos (normalmente aminas), € na presenca, ou nhdo, de
um agente redutor (glucose). O primeiro corante directo, “Sun Yellow” de J. Walther
(1883), e outros corantes similares relacionados com o C.I. Direct Yellow 11 (40),
provavelmente como uma mistura deste € com o composto azoxido correspondente, sao

fabricados deste modo.

SO;H
N N\

HO,S

40

Figura 1.13 - C.1. Direct yellow 11

O azobenzeno foi obtido pela primeira vez por E. Mitscherlich, em 1834, cerca
de um quarto de século antes da descoberta dos compostos diazo. O azobenzeno foi
obtido a partir do nitrobenzeno numa solugdo alcodlica de hidréxido de potassio. O

nitrobenzeno, nestas condigdes, ¢ reduzido a azobenzeno ou mais convenientemente por
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estanho ou ferro numa solucdo céustica alcalina em sais de glucose e estanho (II), assim
como por electrolise.

A acgdo de agentes redutores em sais de diazonio sob certas condi¢des ndo leva,
como esperado, a hidrazinas, mas a derivados de azobenzeno. Para este propdsito ¢
particularmente apropriada a accdo do 6xido de cobre amoniacal em sais diazdnio
[44,45].

Os métodos que produzem derivados assimétricos sdo mais importantes que 0s
acima mencionados para os quimicos de corantes azo.

A sintese de Suckfiil e Dittmer [46] tornou possivel a produ¢do de compostos
azo que ndo contém grupos electrodadores (OH, NH;, etc.). A sintese consiste na
reaccdo de um ido diazénio com um diazossulfonato (Esquema 1.5). No entanto a
investigacdo do mecanismo actuante mostrou que as aplicacdes preparativas desta

reacg¢ao sao limitadas [47].

N—Ar
/
H,0 Ar—N

@
Ar_N2 + AI"—NZ + NZ + H2804

Esquema 1.5 - Sintese de Suckfiil e Dittmer.

Em 1884 T. Zinke e H. Bindewald decobriram que o 4-fenilazonaft-1-ol,
produzido por acoplamento de diazobenzeno com naft-1-ol, ¢ também obtido por
reaccdo de fenil-hidrazina com 1,4-naftoquinona. Este método ¢ importante na producao
de alguns compostos hidroxi-azo que ndo sdo acessiveis via acoplamento azo, como por
exemplo o 2-fenilazonaft-1-ol, assim como para a interpretacdo do tautomerismo
hidroxiazo-cetohidrazona.

A condensacdo de compostos nitrosados com aminas permite a obtencdo de
corantes com substituintes electroatractores em ambas extremidades, assim como uma
maior escolha para a posi¢do destes, como por exemplo no caso de anilinas substituidas
nas posi¢cdes 2 e 3, ultrapassando uma limitagdo do método de diazotizacdo, onde
apenas ¢ possivel o acoplamento dos compostos diazénio com benzenos com
substituintes electrodadores, ficando o substituinte na posi¢ao para em relagao a ligagao
azo no produto.

Uma das primeiras descricdes da condensacdo de compostos nitrosados com

aminas para dar origem a corantes azo resultou da reac¢do de N-metil-N-nitroso-N’-
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nitroguanidina com a- e B-naftilamina e com os hidrocloretos respectivos destas aminas
em etanol [48].

Outro processo para a obtencdo de compostos azo através da condensagao de
aminas com compostos nitrosados foi descrito por Faessinger [49], onde em primeiro
lugar obtiveram um derivado de sodio de 2-aminopiridina através da reac¢ao de sodio
metalico com 2-aminopiridina em tolueno seco a refluxo sob uma atmosfera de azoto,
tendo-se de seguida adiciodo p-nitrosodimetilanelina para sintetizarem compostos azo-
arilicos derivados de piridina.

Uma mistura de 4cido tricloroacético e acido acético foi igualmente efectivo na
condensagdo de p-nitrosobenzoato de etilo com a p-nitroanilina [50].

A reaccdo de derivados nitrosados de piridina com varias anilinas, em
diclorometano, com quantidades cataliticas de 4cido acético forneceu os respectivos
compostos derivados de fenilazopiridina [51]. Enquanto para a sintese de
(fenilazo)alcanos utilizou-se um sistema bifdsico de agua e éter ou cloroférmio,
dissolvendo o nitrosobenzeno nos solventes organicos € os amino-alcanos em agua [52].

No entanto o meio mais utilizado para a sintese de compostos azo a partir da
condensag¢do de nitrosos com aminas ¢ em acido acético, tendo sido este meio utilizado
como exemplo, na condensacdo da 1-(4-amino-fenilo)-4-octilpiperazina com o 4-
nitrosonitrobenzeno [53] de varios nitrosobenzenos com anilinas [54,55].

A termolise de aminas com derivados de nitrobenzeno e soda caustica, de acordo
com Martynoff [56], di4 origem a compostos azo em bons rendimentos, embora o
mecanismo de reac¢do ndo seja claro.

A reacgdo de sais de diazonio aromadticos com reagentes de Grignard produz
arilazoarenos, mas ndo com bons rendimentos. Okubo et al. obtiveram arilazoxidos e
arilazoarenos a partir de reagentes de ariliminodimagnésio [ArN(MgBr);] com nitroso e
nitroarenos.

Tal como os reagentes electrofilicos podem substituir metais em compostos
organometalicos, os 10es de arenodiazonio podem reagir com compostos de arilzinco e
arilmercurio e com reagentes de Grignard levando a formagao de compostos azo [57].

No entanto sdo obtidos melhores rendimentos com uma reac¢ao tipo Wittig de

trifenilarsinearilaminas com nitrosoarenos (Esquema 1.6) [58].
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Esquema 1.6 - Reacgao tipo Wittig de trifenilarsinearilaminas com nitrosoarenos.

O acoplamento azo oxidativo, descoberto por Hiinig [59,60] tornou acessivel a

sintese de muitos derivados azo de compostos heterociclicos. As amidrazona-hidrazonas

sao convertidas oxidativamente por heterociclos aromdaticos num intermedirio

diazonio. Sendo este um electrofilo, reage com um componente de acoplamento, por

exemplo com naft-2-ol, para dar origem ao composto azo através da elimina¢do de dois

atomos de hidrogénio). Os rendimentos obtidos sdo na ordem de 90% a um pH de 9.

/ @
J T N
N = N \I?I N/ 3

I
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/ H* + componente de acoplamento
2e 26 -2H+

Esquema 1.7 - Conversdo oxidativa de amidrazona-hidrazonas por heterociclos aromaticos.
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1.2.3 Corantes azo para aplicacdes nao téxteis

Além do continuo esfor¢co no desenvolvimento de corantes para fibras téxteis,
uma quantidade significativa de tempo e dinheiro tém sido canalizados no
desenvolvimento de corantes dispersos derivados de componentes heterociclicos para
serem aplicadas numa gama diversa de aplicagdes ndo téxteis. Estas aplicacdes podem
basear-se, por exemplo, nas propriedades da absorvéncia de luz. No entanto para os
corantes utilizados em NLO, ndo se ¢ requerido que absorva luz, ¢ dentro de certos
limites a absorvéncia pode ser até indesejavel. Os corantes azo-heteroarilicos
encontraram, por exemplo, aplicacdes em tecnologia reprografica, quer para
impressoras a jacto de tinta ou toners quer como substituintes de fotocondutores
inorganicos, para os quais a cor nao ¢ importante.

A investigacdo de corantes dispersos heteroaromdticos, como corantes
funcionais, continua a ser desenvolvida para aplicagdes em indicadores de pH [61],
reagentes complexoméricos para andlises quimicas [62] e espectroscopia reforcada,

como por exemplo, corantes benzotriazolilo do tipo 41 [63] (Figura 1.14).

NO,

H, MeO
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41 42

Figura 1.14 — Corantes derivados de benzotriazolilo 41 e de tiofeno 42.

O efeito batocromico pelo qual certos corantes azo-heteroarilicos sao
reconhecidos, estimulou um interesse em tais corantes por absorverem na zona do
infravermelho préoximo. Estes corantes, podem ser aplicados no reconhecimento do
caracter Optico e seguranga de impressao que emprega lasers semicondutores de
infravermelhos. Exemplos dos sistemas propostos incluem estruturas monoazo
derivados de componentes diazo de tiofeno e componentes de acoplamento de naftalina,
tais como 42 (Figura 1.14) com Amax 830 nm em cloroférmio [64], e corantes disazo

contendo componentes tiazolilo ou tienilo entre as ligagdes azo [65]. Os corantes azo-
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heteroarilicos, ou os seus complexos metdlicos, também foram patenteados como
sensibilizadores de radiacdo laser do visivel, para discos compactos gravaveis, em
sistemas de informagao [66,67,68].

Outra aplicacdo ndo téxtil onde os corantes derivados de componentes diazo
heterociclicos receberam atengdo, ¢ a tecnologia de mostradores de cristais liquidos
(LCD) [9]. Um pré-requisito para um corante bem sucedido nesta aplicagdo ¢ a
capacidade de se solubilizar no cristal liquido receptor como muitos dos compostos
investigados sdo versdes modificadas de corantes convencionais ndo i6nicos os corantes
dispersos azo-heteroarilicos tém sido consequentemente bastante estudados [69]. Existe
algum interesse nestes corantes, como corantes monoazo ou disazo preparados a partir

de componentes diazo de tiazdis com substituintes fluoralquilicos [70] e benzotiazois

[71].

1.2.3.1 Reprografia

O campo da impressdo por transferéncia e difusdo térmica de corantes tem sido
provavelmente o mais activo da area ndo téxtil na investigagdo recente em corantes azo-
heteroarilicos. A técnica tem atraido aten¢do devido a sua capacidade em fornecer
imagens com tons continuos de alta resolucao e densidade oOptica [72]. A impressao
envolve a aplicacdo de calor localizado numa folha colorada, na qual sdo depositados
corantes amarelos, magenta e azul-ciano por revestimento com solvente, for¢ando o
corante a passar para uma folha receptora revestida num polimero através de um
processo de difusdo em estado de fusdo. O tipo de solvente e de corantes dispersos
requerem portanto uma alta estabilidade térmica e alta solidez de cor, uma vez que a

imagem tem apenas alguns micrometros de espessura.
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Figura 1.15 — Corantes derivados de isotioazole 43.

Na procura de corantes apropriados, a investigacdo na aplicacdo de derivados

azo-heteroarilicos para cada uma das trés cores ¢ “uma 4rea frutifera de investigacao”
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[73], especialmente no sector magenta, onde as propriedades dos corantes baseados em
componentes diazo de isotiazole e tiofeno sdo favoraveis. Os derivados deste tipo, tais
como o corante 4-ciano-3-metilisotiazolil-5-azo (43) e 3-alcoxicarbonil-5-ciano-4-
metiltienil-2-azo (44) apresentam boas propriedades de transferéncia e difusdo térmica,
e portanto, a investigagdo tem sido direccionada no melhoramento das suas
fotoestabilidades intrinsecas [74].

Os produtos de degradagao da fotodesalquilagdo de 43 (A = Et, B = OAc, C =
Me), por exemplo, foram isolados da camada receptora foto-desvanecida obtendo-se 43
(A = H, B = 0OAc, C = Me). Pensa-se que o processo ¢ iniciado pelo ataque de um
oxigénio singuleto foto-gerado, no atomo de azoto terminal, pelo que a reducao da
densidade electronica neste centro, por exemplo, pela adi¢do de funcionalidades
electroatractoras nas cadeias alquilicas pendentes, aumenta a solidez de cor, uma
estratégia que tém sido empregue no desenvolvimento de corantes azo para téxteis ha
Varios anos.

No entanto, observou-se também que a incorporagdo de um grupo o-metilico
numa cadeia alquilica aumenta a fotoestabilidade, como por exemplo, no caso de 43 (A
= CH(Me)C,Hs, B = Et, C = Me) quando comparado ao seu isomero 43 (A = Bu", B =
Et, C = Me). Contrariamente ao esperado, visto que o efeito indutivo da ramificagdo
deveria tender para o aumento da densidade electronica no atomo de azoto terminal. Foi
entdo proposto que a ramificagdo o inibe estereoquimicamente o ataque do oxigénio
singuleto de tal modo que quaisquer influéncias electronicas sao desprezaveis. Este
fenomeno, bem como o mecanismo, foi inicialmente verificado para corantes
carbociclicos e heterociclicos em solugdo ou aplicados em polimeros [75]. Verificou-se
que a desalquilagdo ocorre preferencialmente em cadeias ndo ramificadas, de modo que

para 43 (A = CH(Me)C,Hs, B = OAc, C = NHACc) apenas ocorre a perca do grupo

acetoetilo.
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Figura 1.16 — Corantes contendo cadeias o-ramificadas.
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O uso de componentes de acoplamento contendo cadeias o-ramificadas foi
estudado com o objectivo de melhorar a solidez de cor em corantes do tipo 44 (Figura
1.16), assim como em cromoforos aminoazo ¢ ndo-azo. A mesma aproximagao também
foi aplicada a derivados ciano disazo contendo tiofeno como componente entre as
ligacdes azo. Os derivados monoazo de tiofeno foram também explorados, tais como 45
(X = C-CN, Figura 1.16) [76]. Numerosas patentes foram registando o uso de corantes
baseados em benzoisotiazole a partir de componentes de acoplamento de acetanilido
[77], tetra-hidroquinolina [78], ou tiazole [79], assim como para corantes magenta
quando acoplandos com diaminopiridinas [80]. Os outros cromoforos estudados
incluem os obtidos pelos componentes diazo de benzotiazole [81,82], 3-cianopirazole

[83,84,85] e dicianoimidazole [86], assim como isotiazolilazotiazois [87].

46

47
Figura 1.17 — Estruturas de corantes funcionais.

Os corantes azo-heteroarilicos também possuem caracteristicas aplicaveis a
outras técnicas reprograficas como electrofotografia [9,72], onde estes corantes podem
ter uso como fotocondutores. Por exemplo, estruturas do tipo de 46 [88] e derivados
[89,90], foram patenteados como agentes geradores de carga e corantes magenta
derivados de componentes diazo de benzotiazole [91] e imidazole [92], tais como 47
sdo aplicados em toners. Complexos metalicos de azo(benzo)tiazdis foram também

descritos para utilizagdo em geradores de carga e controlo da carga de toners [93].

1.2.3.2 Optica n&o linear

O fenémeno de NLO ¢ conhecido h4d mais de um século [94], embora o seu
estudo tenha permanecido ‘“esotérico” até recentemente, quando foram visionadas
aplicacdes praticas para tais efeitos, e os sistemas de NLO foram colocados em uso
[95,96]. Estes sistemas podem ser empregues por exemplo, na geragao harmonica

secundaria (second harmonic generation, SHG) para duplicar a frequéncia da luz, ou em
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modelacdo electro-optica (electro optical modulation, EO), onde as propriedades da
radiagdo electromagnética sdo modificadas em resposta a aplicagdo de um campo
eléctrico. O primeiro modo de operagdo ¢ utilizado na armazenagem Ooptica de dados
convertendo a luz infravermelha de um laser semicondutor em radiagdo visivel,
permitindo um aumento de quatro vezes na densidade de informagao que poderia ser
gravada num sistema convencional enquanto o segundo pode ser empregue em
telecomunicagdes para codificar informacdo em ondas transmissoras de infravermelho
proximo. Ainda que as substancias inorganicas tenham atraido as primeiras atencdes,
existe actualmente uma maior aten¢do na pesquisa de materiais moleculares organicos
para aplicacdes de NLO, incluindo os baseados em corantes azo-heteroarilicos.

A actividade de NLO baseia-se na polarizagdo P induzida num material pelo
vector eléctrico E de luz incidente, ndo existindo uma relagdo linear como ¢ mostrado
pela seguinte equacao:

P=aE+BE*+yE>+ ...

O tamanho dos componentes nao-lineares sdo determinados pelos termos de
hiperpolarizabilidade 3 e y, que s3o de ordem quadratica (ou primaria) e ctibica (ou
secundaria) respectivamente. O primeiro termo ¢ altamente responsavel pelos efeitos
NLO de segunda ordem tais como SHG e o fendmeno EO, sendo portanto desejavel
trabalhar com substancias com um [3 molecular alto quando se pretende um sistema
eficiente. Além disso, a menos que o material cristalize de forma ndo
centrossimetricamente, as moléculas devem ser alinhadas para evitar o cancelamento
das suas propriedades de NLO. Isto pode ser conseguido ordenando as moléculas em
peliculas de Langmuir-Blodgett, formando um liquido cristalino “hospedeiro-hospede”
ou sistemas poliméricos, ou por co-polimerizagdo num campo eléctrico “polarizavel”.
Estando os valores de B associados a sistemas m conjugados estendidos com fungdes
dadoras e aceitadoras em cada extremidade, os corantes azo sdao uma escolha para
investigagdo, especialmente por serem facilmente modificados para se incorporarem na
configuragdo desejada, o que explica o interesse mostrado por organizagdes comerciais
e institui¢des académicas na utilizagdo de corantes azo-heteroarilicos para o fabrico de
dispositivos de NLO.

A descoberta de que o melhoramento de B ocorre quando se troca os anéis
carbociclicos por heterociclos no terminal electroatractor dos cromoéforos ndo-azo

[97,98] foi reflectida nos calculos para corantes monoazo ¢ disazo compostos de
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dadores e/ou aceitadores heteroaromaticos [99]. Verificou-se que os sistemas de tiofeno
eram especialmente eficazes devido a uma maior facilidade da conducdo de carga
associada a uma reduzida aromaticidade do anel comparando com o benzeno, e ao
batocromismo tipico dos corantes de azotiofeno, levando a um melhoramento da
ressonancia. Além disso o momento dipolar relativamente alto do estado fundamental
(ng) destas estruturas ¢ vantajoso uma vez que os corantes irdo responder mais

eficientemente ao campo eléctrico aplicado durante a polarizagao.

NO,

I Y OZNON\\ CoHs
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C
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48 49

Figura 1.18 — Corantes utilizadas em NLO.

Foi estudado o efeito da conformagao adoptada pelos grupos 2-acetoxietilo de 48
(Figura 1.18), que é um corante téxtil azul comercialmente bem sucedido, em p, €
B molecular [100]. Os calculos mostraram que ambas as propriedades eram altamente
dependentes da orientagdo dos grupos ésteres e foi sugerido que redugdes de curto
termo em sinais de SHG a partir de uma pelicula polimérica “hospedeira-hospede”
contendo 48 pode ser uma consequéncia do relaxamento conformacional intramolecular
provocada pelos conférmeros de alto i, € 3 aos de baixa actividade de NLO.

Foi estudada a performance de NLO dos sistemas poliméricos preparados a
partir de muitos outros corantes (benzo)tiazoliazo e azotienilo e comparados aos dos
corantes carbociclicos CI Dispers Red 1 (49, Figura 1.18), usado varias vezes como um
modelo de um cromo6foro NLO.

Outros sistemas azo(benzo)tiazolilicos contendo grupos polimerizaveis foram
usados para preparar polimeros NLO com este mondmero [ 101], enquanto corantes sem
tais fungdes, por exemplo o CI Disperse Blue 339 (10, X =Y = H, Figura 1.4), foram
incorporados em peliculas poliméricas por polarizagdo acima da temperatura de
transi¢do vitrea (Tg) destas.

Foram efectuadas tentativas de optimizar as propriedades de materiais NLO
através do design do cromoforo. Por exemplo, foram examinadas longas cadeias
alquilicas fluorinadas, com o objectivo de reduzir o relaxamento apos a polarizagdo em
poli(metacrilato de metilo) através do uso da geometria e rigidez das cadeias para inibir

a re-orientacdo [ 102]. Enquanto os derivados de benzotiazole 13 (6-C4Fy, CgH;7; X = H,

35



Figura 1.4) exibiram menos relaxamento que os seus analogos com cadeias fluorinadas
curtas, ou sem elas (13; 6-H, Bu", CF;; X = H, Figura 1.4), como esperado, o
alinhamento durante a polarizagdo foi suprimido pelas cadeias maiores, que tendem a
reduzir a actividade NLO, de modo que 13 (6-C4Fo; X = H, Figura 1.4) teve a melhor
relacdo entre os dois efeitos.

Outro equilibrio que deve ser encontrado ¢ entre a actividade NLO do cromdforo
e a robustez em relagdo as condi¢des requeridas no processamento de polimeros NLO.
Numa tentativa de melhorar a estabilidade térmica dos corantes de azo(benzo)tiazolilo,
assim como de carbociclos azo e estruturas ndo-azo, as cadeias alquilicas na
extremidade amino foram substituidas por grupos arilo o que se pensou que iria
aumentar as temperaturas de decomposicao a custa de actividade NLO [103]. Enquanto
o primeiro objectivo foi conseguido, em muitos casos também se verificou um aumento

do comportamento nao linear.

OAD e i
NT s \\N/<S R

50 51

Figura 1.19 — Estrutura geral dos azuleno-1-il-benzotiazol-2-ilo (51) e o diazenos correspondentes, sem a
anelagdo benzo (50).

O interesse dos derivados de (benzo)tiazole em sistemas de Optica ndo-linear
advém da possibilidade de se construirem sistemas azo de efeito “push-pull”, nos casos
em que um aceitador de electrdes substitui a segunda posi¢ao do grupo N=N. De acordo
com estudos tedricos [104], os efeitos solvatocromico e batocromico sdo aumentados
quando anéis de cinco membros aceitadores de electrdes, tais como tiofeno, furano,
pirrole ou tiazole, substituem o grupo fenilo nos diazenos, sugerindo um aumento na sua
hiperpolarizabilidade. A estrutura de diazenos azuleno-1-il-benzotiazol-2-ilo (51, Figura
1.19) [105] e algumas caracteristicas fisicas destes compostos foi comparada com os
diazenos correspondentes, sem a anelacdo benzo (50, Figura 1.19). Este estudo revelou
que esta anelagdo gera um ligeiro desvio batocromico, e os valores do efeito de
solvatocromismo sdo, em geral, similares aos dos compostos ndo anelados, ou ainda

abaixo do valor destes, exceptuando os casos dos diazenos azuleno-1-il-benzotiazol-2-
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ilo substituidos com grupos alquilo na parte de azuleno, € com o grupo nitro na posi¢ao
6 na parte de benzotiazole. Em relagdo ao interesse destes compostos como promotores
das propriedades de NLO, a baixa estabilidade de compostos como 50, tornam-os
intteis para os propostos técnicos. No entanto, a alta estabilidade dos benzodiazenos 51,

e as propriedades Opticas destes compostos pressupdem a sua aplicabilidade [105].

1.2.3.3 Terapia fotodinamica

A terapia fotodindmica (PDT) ¢ uma técnica em desenvolvimento, direccionada
para o tratamento do cancro, e outras doencas, como a degeneracdo macular associada
ao envelhecimento, que utiliza uma combinacao de um corante fotossensivel e luz laser
para obter um efeito terapéutico [106]. Existe também a necessidade absoluta de
oxigénio. Se algum destes trés componentes, fotosensibilizador, luz ou oxigénio
molecular faltar, ndo ocorre efeito bioldgico.

A aplicacdo da PDT pode ser descrita de uma forma simples. O corante
fotossensivel ¢ administrado ao paciente, que se mantém num local escuro por 48 horas,
durante este tempo o corante localiza-se preferencialmente em tecidos tumorais. Uma
quantidade de luz laser predeterminada ¢ aplicada, tipicamente durante cerca de 15 min.
Pensa-se que isto produz oxigénio singuleto altamente reactivo e/ou radicais que matam
o tumor [107].

Algumas propriedades chave do fotosensibilizador sdo uma alta eficiéncia para a
geragdo de oxigénio singuleto, forte absor¢do no vermelho, e particularmente no
infravermelho proximo (660-800 nm), afinidade preferencial pelo tumor em relagdo ao
tecido normal, e uma rapida depuracdo do corpo. Os corantes baseados em porfirinas e
ftalocianinas correspondem a estes critérios, e tem-se desenvolvido bastante trabalho

neste tipo de corantes [107].
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Figura 1.20 — Estrutura molucular da hematoporfirina

O “photofrin”, um derivado de hematoporfirina o primeiro fotossensibilizador a
ser aprovado para uso clinico. E uma mistura complexa de porfirinas monoméricas
(protoportfirina, hematoporfirina (52), e hidroxietilvinildeuteroporfirina) e e oligdbmeros
destas porfirinas [1].

Apesar da enorme versatilidade sintética dos corantes azo, estes raramente tém
sido modificados para exibirem absorvéncia na zona do infravermelho proximo [108], e
a sua utilizacdo como sensibilizadores para terapia fotodinamica (PDT) foi raramente
explorada [109]. Especialmente o caso particular dos corantes azo catidnicos com
deslocalizag@o de carga, que aparentemente até ao estudo de Salvador et al. [110], ainda
ndo tinham sido investigados tendo em vista a aplicagdo em PDT. Ainda assim, os
corantes cationiocos tém atraido grande atencdo como uma nova familia de
sensibilizadores, uma vez que se verificou que as células cancerigenas retém-nos em
maior extensdo que as células normais [111].

Salvador et al. [110] preparam varios corantes azo cationicos (57, Esquema 1.)
através da condensagdo de Knoevenagel de 2-(4-dietilaminofenilazo)tiazole-5-
carbaldeido (55, Esquema 1.8) com bases metilenicas geradas “in Situ” a partir de sais
de benzoazolio e quinolinio. Estes corantes exibiam fortes absorvéncias a cerca de 700
nm e um comportamento solvatocromico negativo. O desvio para a zona do vermelho
promovido pela unidade de tiazole foi perceptivel ao comparar a absorvéncia do
intermediario 55, tendo um Ay, em diclorometano a 549 nm, com o de 4-(4-

dimetilaminofenilazo)benzaldeido, com um A, de 472 nm no mesmo solvente [108a].
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Uma vez que estes corantes azo cationicos com carga deslocalizada sdo um caso
fronteira de corantes polimetinicos [44], vale a pena observar que o maximo de
absorvéncia dos corantes 57 ndo exibiu a mesma ordem de dependéncia na basicidade
do nucleo heteroaromatico nem do sistema conjugado m, observado nos corantes
polimetinicos, ou seja, indole < benzotiazole < benzoselenazole < quinolina < lepidina
[10]. O corante derivado de lepidina 57h, apesar da extensdo de conjugacdo em
comparacdo com o corante derivado de quinolina 579, exibiu um valor de A,y inferior

ao deste, independentemente do solvente.
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Esquema 1.8 — Sintese dos corantes cationicos 57 a partir de 2-(4-dietilaminofenilazo)tiazole-5-
carbaldeido (58).

Este trabalho mostrou, como seria de esperar, que o tamanho da cadeia alquilica
parece ter um efeito negligencidvel no A, destes corantes, e que os corantes 57
exibiam um solvatocromismo negativo quando se passou de CH,Cl, para DMSO, e
deste para um solvente ainda mais polar como MeOH. Na passagem de CH,Cl, para

MeOH o desvio hipsocrémico de Am.x observado nestes compostos variou entre 48 e 69

nm [110].
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1.3 Sintese de compostos C-nitrosados aroméaticos

Existe um numero consideravel de vias sintéticas para a preparacdo de
compostos C-nitrosados, alguns dos quais com uma utiliza¢ao regular hd mais de 100
anos [112]. No entanto apenas uma parte destes refere-se a compostos aromaticos e sao
raros os casos descritos para a sintese de compostos heterociclicos nitrosados.

Uma dificuldade significativa na quimica de compostos C-nitrosados advém da
alta reactividade destes compostos, que impde limitagdes nos métodos empregues para a

sua preparacdo, em particular nos rendimentos dos produtos desejados [112].

1.3.1 Substituicdo directa de —H por —NO.

A nitrosacdo directa de aminas aromadticas terciarias ¢ um método bem
estabelecido na preparagao de p-nitroso-N,N-anilinas di-substituidas [113].

A nitrosagdo de aminas aromaticas secundarias ocorre no atomo de azoto,
produzindo N-nitrosoaminas. No entanto, na presen¢a de acido hidrocloridrico ou
hidrobromidico, ocorre um rearranjo para dar lugar a uma p-nitroso-N-anilina primaria
[114].

A nitrosagdo directa de sistemas arilicos hetero-aroméaticos ocorre apenas em
compostos electrodadores, através de um ataque electrofilico com agentes nitrosantes,
como por exemplo: pirroles,[115,116], pirazoles [117], antipirina (2,3-dimetil-1-
fenilpirazole-5-ona) [118], imidazdis [119], benzimidazo6is fundidos[120,121,122], 1H-
pirrolo[ 1,2-a]imidazdis, [123,124] imidazo[2,1-b]tiazois [125,126,127,128],
indolizinas [129,130] indois [131,132,133,134] 8-tia-1,4-diazacicl[3,3,2]azinas [135],
e tiazolois [136]. Como exemplo, a nitrosacdo de quatro 1,1-didéxidos 3,5-diamino-2H-
1,2,6-tiadiazina com nitrito de sodio e 4cido acético numa solugcdo de DMF/agua a 0-5

°C forneceu bons rendimentos dos derivados 4-nitroso correspondentes [137].
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1.3.2 Nitrosacdo de compostos organometalicos.

A utilizagdo de reacg¢des de desmetalizacdo para a geracdo de compostos C-
nitrosados tem uma longa histéria. Em 1874, Bayer [138] preparou nitrosobenzeno a
partir da reac¢ao de brometo de nitrosilo com mercurio difenilico.

Uma gama de nitrosobenzenos com substituintes metilicos foi obtida a partir da
reaccdo de arilmercurioacetatos com cloreto de nitrosilo gerado “in situ” a partir de uma
mistura de nitrito de etilo e hidrocloreto/acido acético [139].

Vérios compostos feniltrimetilo de estanho, produziram em bons rendimentos os
nitrosos correspondentes quando as reac¢des com cloreto de nitrosilo em diclorometano
seco foram realizadas a —20 °C. Quando um substituinte halogenado esta presente, a
reac¢do ¢ muito mais lenta, inclusivamente a 0 °C [140].

A preparacao de varios compostos nitrosados arilicos, com bons rendimentos,
utilizando precursores de organotalio foi também descrita [141] e o 4-nitrosopirazole
foi preparado de modo semelhante, a partir da reac¢do de 4-trimetilsililpirazole e 3,4-
bis(trimetilsililo)pirazole com nitrito de sodio/acido trifluoracético a 0 °C, estendendo-
se o método para a preparacdo de 3(5)-nitroso-4-trimetilsililpirazole e 3(5)-

nitrosopirazole [ 142].

1.3.3 Oxidacéo de aminas aromaticas

Existe uma vasta gama de agentes oxidantes para a sintese de derivados
nitrosados a partir da oxidagdo de aminas aromadticas, em especial a partir de 1970
aumentou o numero de vias sintéticas possiveis para a preparagdo, com altos
rendimentos, de compostos nitrosados aromaticos, alifaticos e homociclicos [112].

A nitrosacdo nuclear directa de certas aminas primarias e secundarias foi
possivel quando foi utilizado, como agente nitrosante, acido nitrosilsulfurico em acido
sulftrico concentrado [143,144].

As aminas primdrias aromaticas que sdo preferencialmente nitrosadas do que
diazotizadas, sdo as que nao contém substituintes electroatractores fortes, e sdo capazes
de acoplar com sais diazdnio para formar corantes azo. As aminas primarias tipicas, que

sofrem nitrosagao de um modo mais facil sdo a m-toluidina, a p-xilidina, a m-anisidina,
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0 2-amino-4-metoxitolueno, o 3-amino-4-metoxitolueno, o m-aminofenol, a «-
naftilamina, o acido l-naftilamina-2-,-6-,-7-, e -8-monosulfénico € o 4&cido 1-

naftilamina-4-monosulfonico.

1.3.3.1 Oxidacédo de aminas com &cido de Caro.

A oxidagdo da anilina com vdrios agentes oxidantes leva a uma variedade de
produtos, normalmente materiais poliméricos altamente corados. No entanto, a reac¢ao
da anilina com acido de Caro (dcido permonossulfurico, H,SOs) produz rapidamente
nitrosoanilina [145]. Com este reagente, muitas aminas aromaticas t€ém sido oxidadas
nos correspondentes compostos nitrosos, como sdo exemplo os trés
nitronitrosobenzenos possiveis que foram preparados a partir das nitroanilinas
correspondentes [146,147]. A reaccdo ¢ levada a cabo normalmente em meio aquoso.
De facto, se a oxidacao acida for levada a cabo em solugdes de anilina em éter, forma-se
a fenil-hidroxilamina. Assume-se que este produto ¢ protegido de oxidagdes posteriores
porque o solvente reduz a possibilidade de contacto com o agente oxidante aquoso
[148].

O procedimento para o uso aquoso do acido de Caro como agente oxidante,
envolve geralmente a preparacdo de 4cido diluido a partir, quer de persulfato de
potassio, quer de persulfato de amonio [149].

Riick-Braun et al. [54] examinaram a aplicagdo de Oxone® (2KHSOs - KHSOy -
K»S04) numa mistura de agua e diclorometano para a sintese de varios nitrosobenzenos
diferentemente substituidos, obtendo uma grande variedade de compostos com altos
rendimentos e pureza apds tratamento. Os grupos funcionais substituintes tais como
acidos carboxilicos, éster, nitrilo, bromo e cadeias alquilicas foram preservados. No
entanto compostos nitrosados com grupos funcionais com alta solubilidade em agua (4-
SO;H, 4-CH,OH, 4-CH,CO;H), ou instaveis na presenca do grupo nitroso levou a
resultados ndo tdo bons. Estas substidncias podem persistir na fase aquosa e tém

tendéncia a sofrer uma oxidagao posterior, formando o composto nitro correspondente.

1.3.3.2 Oxidacéo de aminas com peréacidos

Certas aminas aromaticas, quando tratadas com quantidades equivalentes de

acido peracético, formam compostos azo na presenca de ides de cobre, € compostos
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azoxidos na auséncia dos mesmos i0es metalicos [150]. Alguns compostos nitrosados
podem, no entanto, ser preparados a partir do acido peracético.

Algumas  aminas  aromdticas  di-halogenadas  foram  convertidas
convenientemente nos compostos nitrosados correspondentes por oxidagcdo a
temperatura ambiente com acido peracético e na auséncia de quantidades cataliticas de
acido sulfurico. A reac¢do deve ser mantida em condi¢des suaves para prevenir a
conversao do grupo nitroso num composto nitro [151].

A partir de 1960, houve varios estudos publicados acerca da sintese de
compostos nitrosados a partir de acido 3-cloroperoxibenzo6ico. Um exemplo particular ¢
o da oxidagao de 3-aminobenzamida por 4cido 3-cloroperoxibenzédico em DMF a 0-5 °C
para dar 3-nitrosobenzamida [152]. Foram também publicadas as preparacdes de 6-
nitroso-1,2-benzopirona, 5-nitroso-1(2H)-isoquinolinona, 7-nitroso-1(2H)-
isoquinolinona, e 8-nitroso-1(2H)-isoquinolinona. Estes compostos arilicos nitrosados
foram preparados para testar a sua aplicacdo como agentes antitumorais [152].

O 4cido perbenzdico foi utilizado na sintese de nitrosobenzenos com
substituintes 2,6-difluoro, 2,6-dicloro, 2,6-dibromo, 2,6-dibromo-4-metilo e 2-nitro-4-
metilo [153].

Sakaue et al. [154] utilizaram peroxido de hidrogénio a 35% na presenca de
peroxotungstofosfato (H;PW,04¢) para oxidar aminas aromadticas tais como anilina ou
4-cloroanilina obtendo os compostos nitrosados respectivos. Outro catalizador para a
oxidacdo com peroxido de hidrogénio de uma amina aromadtica primaria é o
[Mo(O)(03)2(H20)(hmpa)] (hmpa = triamida Hexametilfosforica) [155], obtendo-se
altos rendimentos para uma grande variedade de nitrosobenzenos: RC¢Hs- NO (R = H,
4-Me, 4-Et, 4-tert-Bu, 4-OMe, 4-CO,Me, 4-NHCOMe, 4-F, 4-Cl, 4-Br, 3-Me, 3-Cl, 3-
OMe, 2-Me, 2-Et, 2-OMe).

Outro exemplo da oxidagdo catalitica de anilinas substituidas, 4-RCcH4sNH; (R =
H, Me, OMe, CO;-Et, COMe, F, CI, Br, CF;, e CN), para dar os correspondentes
derivados nitrosados ¢ fornecido pelo catalizador oxoperoxo(piridina-2,6-
dicarboxilato)(hmpa)molibdénio(VI) [156]. O trioxido de metilrénio também foi
utilizado como catalizador para a oxidagcdo de algumas anilinas RC¢H4NH; (R = H, 2-
Me, 3-Me, 4-Me, 4-ciclohexilo, 4-C1) [157].

O é4cido peroxidoférmico foi utilizado na oxidagdo percursores de anilinas
substituidas em diclorometano a refluxo para dar: C¢Fs-NO [158,159], 4-BrCsF4sNO
[160], 4-(HOOC)C¢F4NO [160], e 4-CF3C¢F4NO [161].

43



1.3.3.3 Oxidacgao de aminas com Oxaziridinas e sais de Oxaziridinio.

Véarios compostos nitrosados diméricos foram sintetizados com baixos
rendimentos a partir da reac¢do de 2-(fenilsulfonil)-3-oxaziridina (reagente de Davis)
com benzilamina, endo-2-norbornilmetilamina, ciclohexilamina, endo- e exo-2-
norbornilamina, tert-butilamina, 1-adamantilamina, 2-adamantilamina, e 3-
noradamantilamina [162]. Hanquet ¢ Lusinchi [163] prepararam compostos nitrosados
diméricos a partir de n-butilamina, tertbutilamina, benzilamina, e 1-fenil-2-propilamina

utilizando o tetrafluoroborato de oxaziridinio derivado de dihidroisoquinolina.

1.3.3.4 Converséo de aminas aromaticas em sulfiminas e posterior
oxidagcdo com acido m-cloroperbenzoico.

Derivados de aminopiridinas foram convertidos em nitrosopiridinas através da
reaccdo do grupo amina com dimetilsulfido e N-clorosucinimida em diclorometano,
seguida da desprotonagdo do sal sulfonio resultante com metdxido de sodio, obtendo-se
sulfiliminas. Estas sulfiliminas sdo convertidas suavemente, por oxidagdo com um
pequeno excesso de dcido m-cloroperbenzdico em diclorometano a 0 °C, nos compostos

nitrosados heterociclicos correspondentes [51].

1.3.3.5 Oxidacéo de hidroxilaminas

As hidroxilaminas substituidas no atomo de azoto sdo frequentemente obtidas a
partir da redugdo parcial de precursores nitro [112].

A utilizacdo de dicromatos acidificados para preparar nitrosobenzenos foi
empregue por varios anos, tendo este método sido estendivel a preparacdo da 3-
nitrosopiridina [ 164]. Um método idéntico utiliza triéxido de cromio para a oxidagdo de
1,3-dihidroxilamina-4,6-dinitrobenzeno no correspondente composto dinitrosado [165].

O ferrato de potassio (VI) foi também referenciado para a oxidagdo de N-fenil-

hidroxilamina em nitrosobenzeno [166].

44



1.3.4 Reducao de compostos nitro

A reducdo directa de nitrobenzeno em nitrosobenzeno tem atraido a atencao dos
quimicos desde ha cerca de 100 anos. Os primeiros exemplos sdo o da reducdo de
nitrobenzeno por 6xido de bario [167] e sodio, potassio, calcio, estroncio, bario,
magnésio, zinco € aluminio em solventes organicos secos [ 168].

Numa série de artigos, Moinet descreveu o desenvolvimento de métodos
sintéticos directos para a producdo, com altos rendimentos, de &cidos 2-
nitrosobenzoicos, € outros nitrosobenzenos substituidos a partir dos nitrobenzenos
apropriados utilizando uma célula redox. Em geral, passou-se a solucdo por dois
eléctrodos porosos em série de polaridade oposta, em primeiro lugar no c4dtodo poroso o
composto nitro ¢ reduzido a hidroxilamina, de seguida a hidroxilamina ¢ convertida no
composto nitrosado correspondente no anodo poroso [169,170,171,172].

Foram obtidos bons rendimentos por este método para os nitrosobenzenos com
varios substituintes, nomeadamente RCcH4sNO onde R = CO,H, CO,Me, CONH,,
CONHMe, CONEt,, CON(Me)Ph, CH,CO,H, CHOHCO,H ¢ NHCO;Me na posi¢ao
orto [170].

A reac¢do de mononitroarenos com reagentes de Grignard foi estudada
exaustivamente [173], tendo-se mostrado que ocorre a adi¢do de sistemas alquilicos
RMgX. Os compostos nitrosados podem ser assim obtidos para alguns biciclos
aromaticos como naftalenos, quinolinas, indéis, benzotiofenos, benzooxazodis e

benzotiazodis [174].

NO
Y 2 i 2 RMgX Y
< : - <
N il. BF3 N

58 59

NO

(X = halogénio; Y =0, S)
Esquema 1.9 — Esquema da sintese de compostos nitrosados derivados de benzotiazole e benzoxazole
com reagentes de Grignard.
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1.3.5 Reacg0Oes fotoredox

Os rearranjos intramoleculares catalizados por luz de compostos nitroaromaticos
contendo um substituinte orto no qual existe uma ligacdo C-H sdo conhecidos ha
bastante tempo [112]. Ciaminbian e Silber descobriram que o O-nitrobenzaldeido

rearranja fotoquimicamente produzindo acido 0-nitrosobenzodico [175].

NO, NO
CHO CO,H
hv
heptano
60 61

Esquema 1.10 — Rearranjo fotoquimico de 0-nitrobenzaldeido, 60, para fornecer acido 0-nitrosobenzdico
61.

Outras reac¢des fotoredox foram exemplificadas na produgdo de o-
piridilnitrosobenzeno a partir de precursores fotossensiveis como o 0-4-(1,4-
dihidropiridil)nitrobenzeno [176], na producdo de 0-nitrosofenois a partir de acidos o-
nitrofenoxiacéticos [177] e na formagdo de O-nitrosoanilinas a partir de 0-nitro-N-

alquilanilinas [178].
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Capitulo 2 — Resultados e discussao
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No presente capitulo serdo apresentados e discutidos os resultados experimentais
obtidos na preparacdo dos novos sintdes 2-nitrosobenzotiazois, bem como na sua
utilizagdo na sintese de novos azobenzotiazois.

Numa primeira parte, sdo apresentados ¢ discutidos os resultados obtidos na
sintese e caracterizacao dos 2-nitrosobenzotiazoéis, fazendo-se uma breve referéncia as
varias abordagens realizadas ao longo deste trabalho, para uma melhor compreensao da
evolucdo dos estudos feitos com vista a obtencao deste precursor chave.

Na segunda parte, sdo apresentados e discutidos os resultados obtidos na sintese
e caracterizacdo dos azobenzotiazois preparados a partir da condensagdo dos
nitrosobenzotiazdéis com varias benzilaminas, bem como a caracterizagao
espectroscopica dos nitroso- e azobenzotiazéis por IV, UV/Vis, 'H e¢ “C RMN,
espectrometria de massa alta resolucdo por HR-FAB-MS, HR-TOF-MS EI e HR-ESI-
MS. Adicionalmente, ¢ ainda apresentada a andlise da relagdo estrutural dos
azobenzotiazois com o respectivo espectro de visivel, no que diz respeito a influéncia do
substituinte nitro no anel benzotiazoélico e a dos substituintes no anel fenilico. Sao ainda,
apresentados rendimentos (1) e ponto de fusdo (p.f.) de todos os compostos

sintetizados.
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2.1 Sintese de nitrosobenzotiazois

A sintese dos nitrosobenzotiazois 2a-C teve como finalidade a sua utilizagdo
como precursores de corantes azo derivados de benzotiazole, surgindo desta forma
como novos sintdes desta classe de corantes em alternativa ao método classico via

diazotizagao.

/

R R
S NH Oxone ® S
N/; 2 Cloroférmio - H,0 o /) N=0

N
ou
H Cloroférmio - HOAc/NaOAc 0,5 M aR=H
NO, b R=NO,
OEt cR=0

1

OoTo
PPy

Esquema 2.1 - Sintese dos 2-nitrosobenzotiazdis 2 a partir da oxidagdo de 2-aminobenzotiazois 1.

De entre os varios métodos para a obten¢do de compostos nitrosados escolheu-se
a oxidacdo dos 2-aminobenzotiazois (1la-c) com Oxone®. Foram ainda testados um
conjunto de métodos alternativos que, no entanto, ndo se revelaram bem sucedidos,

noeadamente por:

- Substitui¢do directa de H por NO utilizando nitritio de s6dio e benzotiazole,
segundo o método descrito por Edgar Eisenstaedt [118], onde ndo houve reacgdo,

possivelmente devido ao caracter electroatractor do benzotiazole;

- Oxidacdo com &cido 3-cloroperbenzdico, baseado no método descrito por
Taylor et al. para sulfiliminas [51], do 2-aminobenzotiazole (1la) ¢ do 2-amino-6-
etoxibenzotiazole (1c), tendo sido abandonado devido ao baixo rendimento obtido do
composto nitrosado 2a, e a formagao de misturas complexas de produtos secundarios no

caso de 1c;

- Oxidacdo com 4cido peracético, baseado no método descrito por Holmes e
Bayer [151], do 2-amino-6-nitrobenzotiazole (1b), tendo falhado devido a formagdo de

produtos secundarios e a inexisténcia do composto nitrosado pretendido;
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A oxidagdo de 2-aminobenzotiazois por Oxone”, foi feita a partir do método
descrito por Priewisch e Riick-Braun [54] e Yu et al. [55], tendo originado os
benzotiaz6is nitrosados 2a-C puros, tendo-se melhorado significativamente o

rendimento apos a introdu¢do de um conjunto de alteragdes que a seguir se descrevem:
- Uso de metanol na solubilizacao dos 2-aminobenzotiazois 1a-C;
- Aquecimento no caso da sintese dos 2-nitrosobenzotiazdis 2a,b;

- Uso de cloroférmio cujo ponto de ebuligdo ¢ de 61 °C, em detrimento do uso
do diclorometano com um ponto de ebuli¢do de 40 °C, tendo permitido um aumento de

21 °C na temperatura de reac¢do no caso da preparagdo dos 2-nitrosobenzotiazois 2a,b;

- Aumento da quantidade de solvente organico para diminuir a extensao das

reaccoes secundarias;

- Dissolugio do Oxone®

exclusivamente em agua no caso da preparagdo do
nitrosobenzotiazole 2b (Método A), evitando-se desta forma o aumentando da

complexidade da mistura reaccional que dificulta o processo posterior de separagao.

- Uso de uma solugio tampdo a pH = 5 para a solubilizagio de Oxone”™ (método
B com 3 equivalentes de Oxone® ou método C com 10 equivalentes de Oxone™) na
sintese dos compostos 2a e 2¢, diminuindo desta forma a solubilidade das aminas 1a e

1c na fase aquosa.

A influéncia do metanol e da utilizacdo de solugdo tampdo no rendimento de

nitrosacao, pode ser facilmente visualizada através da Tabela 2.1.

Tabela 2.1 - Influéncia do metanol e da solugdo tampao no rendimento da nitrosa¢do das aminas la-cC.

Nitroso n (%) n (%) n (%) n (%)
(método A, sem MeOH) | (método A com (método B) (método C)
MeOH)
2a 4 16 44 Nao realizado
2b 15 69 35 Naio realizado
2C 0 (ndo observado) 0 19 (ata.) 27
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O uso de metanol revelou-se de grande importancia para a sintese destes
compostos. Na sintese de 2-nitroso-6-nitrobenzotiazole (2b) o rendimento aumentou de
15% para 69%, ¢ de 4% para 16% na nitrosagdo do 2-aminobenzotiazole (1a) mesmo
ainda sem a adi¢do de uma solucdo tampdo. Esta diferenca podera ser reflexo da
solubilidade do metanol tanto na fase organica, como na fase aquosa, facilitando a

interac¢do dos reagentes solubilizados nas duas fases distintas.

A necessidade de ajustar o procedimento experimental para cada um dos 2-
aminobenzotiazois utilizados pode ser explicada pelo caracter electronico distinto de
cada um deles. Desta forma enquanto que para a nitrosacdo dos 2-aminobenzotiazo6is
la,b com caracter menos nucleofilico, foi necessario o uso de aquecimento, no caso do
2-amino-6-etoxibenzotiazole 1¢ o uso de aquecimento induziu o aparecimento de outros
produtos secundarios ndo identificados e ndo se detectou o produto nitrosado 2C na

mistura reaccional.

Na sintese de 2-nitroso-6-nitrobenzotiazole 2b ndo foi necessario a adi¢do da
solu¢do tampdo a pH = 5, visto que o 2-amino-6-nitrobenzotiazole (1b) ndo ¢ tdo
solivel na fase aquosa, ainda que a pH = 1, relativamente aos restantes
aminobenzotiazdis 1a,c. De facto, o uso de uma solug¢ao tampao (pH=5) para a oxidagao
de 2-amina-6-nitrobenzotiazole (1b) reduziu o rendimento da reac¢do, de 68% para 35%
verificando-se um aumento consideravel de produtos secundérios devido a uma maior
reactividade de 2b, aumentando a complexidade da mistura reaccional e dificultando

desta forma o processo de separacao.

Por outro lado, a utilizacdo da solugdo tampao (pH=5) na oxidag¢do do 2-
aminobenzotiazole la aumentou o rendimento da sintese de 2-nitrosobenzotiazole
respectivo 2a de 16% para 44%, enquanto no caso da oxidacdo do 2-amina-6-
etoxibenzotiazole 1c a separacdo do produto nitrosado 2C apenas foi possivel apds a
alteragdo do pH da solugdo de Oxone®. Estes aumentos no rendimento da nitrosaco
podem estar ligados a menor quantidade de 2-aminobenzotiazole 1a,Cc presente na fase
aquosa a pH = 5, comparativamente com a quantidade de amina 1a,c presente a pH = 1
e consequentemente uma maior presenga destes na fase orgénica, ou a uma menor
extensdo da reac¢ao de condensagdo dos compostos nitrosados 2a,c com as aminas

correspondentes 1a,c que pode ser catalizada em meio acido [51].
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Na Tabela 2.2 encontram-se descritos os dados fisicos e espectroscopicos

obtidos na caracterizacao dos 2-nitrosobenzotiazois 2a-C.

Os espectros de IV apresentam as bandas caracteristicas aromaticas do grupo C-
nitroso a 1471 ¢ 1104 cm™ para 2a, a 1483 ¢ 1107 cm™ para 2b e a 1481 ¢ 1109 cm™
para 2¢. De referir ainda as bandas caracteristicas do grupo nitro a 1532 e 1390 cm™

para 2b e as bandas caracteristicas do grupo alcoxido aromatico a 1243 ¢ 1208 cm™ para

2C.

Os espectros de 'H RMN e >C RMN apresentam todos os sinais esperados. Nos
espectros de '"H RMN dos compostos 2b,c destacam-se o acoplamento a 4 ligagdes,
entre os protoes 5 e 7, verificando-se um dupleto para o protdo 7 com uma constante de
acoplamento de 2,00 e 2,25 Hz para os compostos 2b e 2c respectivamente, devido ao
acoplamento a longa distdncia com o protdo 5 e um duplo dupleto com constantes de

acoplamento de 2,00 e 8,50 Hz para 2b, ¢ 2,25 ¢ 8,75 Hz para 2c.

As identidades de 2a ¢ 2b foram ainda confirmadas por HR-FAB-MS, ¢ a de 2¢
por HR-ESI-MS.
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Tabela 2.2 — Caracterizagio fisica e espectroscopica dos 2-nitrosobenzotiazdis 2a-c.

N° Composto n p.f. (°C) Unmiix Moni 'H RMN BC RMN HRMS
(%) (nm)
(MeOH) G (ppm) G (ppm) (g.mol™)
(CDCL) (CDCL)
2a 44 96-97 3086 (f, C-Hy,) 384 7,80-7,91 (3H, m, ArH) 110,05 (C), 116,613 (C) HR-TOF-MS EI:
calc. para [M]"
Cristais 3068 (f, C-Ha,) 9,04-9,08 (1H, m, ArH) 126,56 (C), 127,90 (CH) | C;H,N,0S"
S verdes 164,0044;
/>—N=O 1584 (m, C-Cy,) 128,80 (CH), 135,08 (CH) | encontrado
N 164,0042
1565 (m, C-Cay) 136,49 (CH)
1471 (F, N=0O)
1104 (F, C-N
(NO))
68 97-99 3095 (f, C-Ha,) 392 8,61 (1H, dd, J = 2,00; 8,50 Hz, ArH) 108,27 (C), 120,19 (C) HR-TOF-MS EI:
3070 (f, C-Hy,) calc. para [M]"
o | OoN S Cristais | 1574 (m, C-Cy) 8,76 (1H, d, J = 2,00 Hz, ArH) 123,88 (CH), 124,03 (CH) | C;H3N;05S"
/>7N=O verdes 1532 (F, NO,) 208,9895;
N 1483 (m, N=0) 9,14 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH) 124,86 (C), 133,48 (CH) encontrado
1390 (m, NO,) 208,9894
1107 (F, C-N 159,31 (6-C)
(NO))
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Tabela 2.2 — Caracterizagio fisica e espectroscopica dos 2-nitrosobenzotiazdis 2a-c.

2c

VOC[

S

S N=0

N

27

88-90

Cristais
verdes

3093 (f, C-Hy,)
1595 (F, C-Ca,)
1481 (F, N=0)

1243 (F, Car-
OCH,)

1208 (F, Car-
OCH,)

1109 (m, C-N
(NO))

348

1,52 (3H, t, J = 7,00 Hz, CH,CHs)
4,27 (2H, q, J = 7,00 Hz, CH,CHs)
7,18 (1H, dd, J = 2,25; 8,75 Hz, ArH)
7,25 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH)

8,95 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH)

14,35 (CHs), 65,48 (CH,)
110,51 (C), 112,92 (CH)
114,54 (CH), 128,69 (CH)
138,86 (C), 159,15 (C)

165,59 (C)

HR-ESI-MS:
calc. para
[M+H]"
CoHoN,0,S"
209,03792;
encontrado
209,03830
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2.2 Corantes azobenzotiazolicos

2.2.1 Sintese

A grande maioria dos azobenzotiazbis 4a-w foi sintetizada por adaptacdo do
método usado para a condensacdo de compostos nitrosados com anilinas utilizando

apenas acido acético como solvente, descrito por Riick-Braun (Esquema 2.2) [54].

7/R2

2a-b + H2N \ /

R, —
HOAC S> NN >R
Temperatura ambiente N/ \ /

3 a Rz = H, b R2 = 2-C02 4a-w
C R2 = 2'C|, d R2 =3-Cl
e R2 = 4'C|, f R2 =4-F
g R2 = 4'|, h R2 = 4‘NOZ
i R, = 3-CH,OH; j R, = 4-NHC(CO)Me
k R, = 2-NHC(CO)Me; | R, = 4-OMe
m R, = 2-OMe; n R, = 4-SMe
0 R, = 2-SMe

Esquema 2.2 — Sintese de azobenzotiazdis 4a-w utilizando acido acético como solvente.

Este método permite obter produtos de optimo grau de pureza, uma vez que o
produto pretendido ¢ o Unico material a precipitar, de um modo muito simples e sem

necessidade de posteriores purificagdes.

A generalidade deste método permitiu a condensagdo de nitrosobenzotiazois 2a-
b com anilinas diferentemente substituidas ¢ em posi¢des distintas relativamente ao
grupo azo 3a-0. Sdo exemplos os azobenzotiazdis obtidos a partir da anilina ndo
substituida (3a), com substituintes electroatractores ou sem propriedades electrodadoras
por ressonancia, tais como grupos nitro (3i), carboxilico (3b), alcool metilico (3i), com
halogéneos (3c-g) e com substituintes com a possibilidade de electrodoacao por

ressonancia, como os grupos acetamida (3],k), metoxido (31,m) e mercapto (3n,0).

Encontra-se na Tabela 2.3, os azobenzotiazdis sintetizados possuidores de
diferentes substituintes em diferentes posi¢des 4a-w, assim como os dados relativos aos

respectivos pontos de fusdo, Amax, tempo e rendimento de cada uma das reacgdes.
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Tabela 2.3 — Ponto de fusdo, Ay, tempo e rendimento de reac¢do dos azobenzotiazois 4a-w.

Azobenzotiazole

R, R, P.F.(°C) Amax (MeOH) Tempo de n
reac¢ido (%)
(nm)
(h)

4a H H 99-100 328 48 31
4b H 2’-Cl 105-107 332 168 10
4c H 3’-CH,0OH 87-89 328 144 16
4d H | 4#-NHCOCH; 172-174 368 20 56
4e H 4’-OCH; 129-131 364 2 33
af H 2’-OCH; 82-84 376 15 27
49 H 4’-SCH; 112-114 396 24 68
4h H 2’-SCH3 155-157 420 72 59
4i NO, H 137-139 340 4 53
4j NO, 2’-CO,H 188-190 340 72 63
4k NO, 2’-Cl 194-196 340 6 58
4l NO, 3’-Cl 138-140 336 6 63
4m NO, 4-Cl 166-167 346 1 82
4n NO, 4-F 155-157 344 0,5 72
40 NO, 4-1 190-192 370 16 77
4p NO, 4’-NO, 173-175 332 72 33
4q NO, 3’-CH,0OH 127-130 340 24 43
4r NO, | 4-NHCOCH;4 211-213 400 0,33 72
4s NO, | 2’-NHCOCH; 191-193 372 0,5 60
4t NO, 4’-OCH; 162-164 396 1 57
4u NO, 2’-OCH; 168-170 404 1 54
4v NO, 4’-SCH; 153-155 424 17 65
4w NO, 2’-SCH3 184-186 456 17 57
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Os rendimentos de 10 a 82% obtidos na preparagdo dos azobenzotiazois 4a-k

representam rendimentos nao optimizados.

A andlise da tabela 2.3, permite explicar grande parte da diferenca de
rendimentos obtidos, em fungdo dos diferentes grupos presentes tanto no anel
benzotiazole como no anel derivado da anilina. Assim, e de uma maneira geral, a
presenga electroatractora do grupo nitro no 2-nitrosobenzotiazole 2b, aumenta a
reactividade do grupo nitroso, tornando-o mais electrofilico que o analogo 2a.
Consequentemente os rendimentos dos compostos 6-nitroazobenzotiazolicos 4i-w
foram, como seria de esperar, em geral superiores aos obtidos para os compostos 4a-h,
especialmente nos casos em que existe um grupo electroatractor na anilina. Exceptua-se
o caso da condesag¢do dos nitrosobenzotiazéis 2a,b com as mercaptoanilinas (3n,0),
onde os rendimentos dos compostos 49 (R; = H, R, = 2’-SMe), h (R, = H, R, = 4’-
SMe), de 68 e 59% respectivamente, foram ligeiramente superiores aos dos compostos
4v (R; = NO,, R, = 2’-SMe), w (R; = NO,, R; = 4’-SMe) com rendimentos de 65 ¢
57%, respectivamente. Tal facto podera ser devido a que os rendimentos ndo foram
optimizados e que nestes casos o grupo tioalquilo fortemente electrodador nas posi¢des

orto-para minimiza a necessidade da existéncia do grupo nitro nos nitrosobenzotiazdis.

Por outro lado, a presenga electrodadora do grupo etoxido em 2C e a consequente
falta de reactividade deste 2-nitrosobenzotiazole impediu que fosse bem sucedida
qualquer tentativa de acoplamento com todas as anilinas testadas usando este método,
inclusive com a anilina 3a, a 4-iodoanilina 3g, a 4-aminoacetanilida 3] ¢ inclusivamente
com anilinas mais electrodadoras e portanto mais reactivas como a 4-mercaptoanilina
3n e a 4-amino-N’,N’-dimetilanilina 5. Em todos estes casos, verificou-se o
desaparecimento do 2-nitrosobenzotiazole 2C e a diminui¢do da quantidade, ou mesmo
desaparecimento da anilina usada do meio reaccional, embora ndo se tenham formado
0s respectivos azobenzotiazodis, donde se pode inferir que nestes casos o grupo nitroso e
a amina encontram-se mais propensos a sofrer outro tipo de reac¢des que ndo a da

condensagdo e consequente formagao de produtos corados.

Verificou-se ainda que os substituintes presentes na anilina tém igualmente uma
grande influéncia no rendimento da reac¢do. Assim, a 4-nitroanilina (3h) com um grupo
nitro fortemente electroatractor ou as anilinas sem grupos electrodadores por

ressonancia (3a,i), ttm em geral rendimentos inferiores as reacgdes efectuadas com
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anilinas com substituintes electrodadores (3j-0) e necessitam de tempos de reacgdo
superiores. Foi excepgdo, o caso da condensag@o de 6-nitro-2-nitrosobenzotiazole (2b)
com acido antranilico (3b) com um rendimento de 63% no azobenzotiazole 4j, ¢
portanto superior ao rendimento de 4q (R, = 3’-CH,OH, 43%) ¢ 4i (R, = H, 31%),
embora tal facto possa ser igualmente devido a que os rendimentos ndo tenham sido

optimizados.

De realgar que a condensagdo da 6-nitro-2-nitrosobenzotiazole 2b com
halogenoanilinas (3c-g) originou rendimentos equiparaveis aos da condensagdo do
mesmo nitroso com anilinas com substituintes electrodadores (3j-0) e com tempos de
reaccdo semelhantes. Inclusivamente os maiores rendimentos obtidos na preparagdo dos
azobenzotiazois 4a-w foram os da condensa¢do de 6-nitro-2-nitrosobenzotiazdle 2b
com as anilinas para-substituidas com cloro 3e (n = 82%), iodo 3g (n = 77%) e fltor 3f
(M =72%). Isto poderd ser explicado pela maior disponibilidade para outro tipo de
reaccdes das anilinas com substituintes electrodadores 3j-0, nomeadamente para
reac¢des concorrentes de protonacdo, ataque nucleofilico da amina ao substituinte
electrodador [179], ou ao fendmeno de transnitrosacdo [180], diminuindo assim a

extensao da reacc¢ao de acoplamento com o grupo nitroso.

A presenca do grupo nitro no anel de benzotiazole dos azobenzotiazdis 4a-w

também influéncia os pontos de fusdo, como se pode verificar na Tabela 2. 4.
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Tabela 2. 4 — Influéncia do grupo nitro nos p.f. nos azobenzotiazois, com e sem substituinte nitro,

analogos.
R; p.f. (°C) p.f. (R; =NO,)-
p.f. (R, = H)
R;
O
H NO;
H 99-100 (4a) 137-139 (41) 38
2’-Cl 105-107 (4b) 194-196 (4k) 89
3°-CH,OH 87-89 (4c) 127-130 (4q) 40
4’-NHCOCHj 172-174 (4d) 211-213 (4r) 39
4-OCH; 129-131 (4e) 162-164 (4t) 33
2’-OCH; 82-84 (4f) 168-170 (4u) 86
4’-SCH; 112-114 (49) 153-155 (4x) 41
2°-SCH; 155-157 (4h) 184-186 (4w) 29

Os compostos com o grupo nitro tém um p.f. superior aos seus analogos sem
subtituintes no anel de benzotiazole, que varia desde os 29 °C para os azobenzotiazbis
4w e 4h, com e sem grupo nitro, respectivamente até aos 89 °C para o caso dos

azobenzotiazoéis 4K e 4b, respectivamente.

As reaccdes secundarias provocadas pela alta reactividade das anilinas com
substituintes fortemente electrodadores parecem ser uma limitagdo a este novo método
de sintese de azobenzotiazdis. De facto, tentativas de acoplamento das 2a-C com 4-
N’,N’-dimetilanilina nas condi¢cdes descritas para a sintese dos compostos 2a-w
originaram misturas complexas de compostos, de entre os quais se identificou o
composto azo 4,4'-(diazeno-1,2-di-il)bis(N,N-dimetilbenzenamina) provavelmente
originado apoOs a transnitrosagdo entre os compostos 2a-C ¢ a 4-N’,N’-dimetilanilina
formando 4-nitroso-N,N-dimetilanilina e a consequente condensacdo com outro

equivalente de 4-N’,N’-dimetilanilina. Adicionalmente, as tentativas de acoplamento de

2a,b com 4-N’,N’-dietilanilina, 2-aminopiridina e naftilamina resultaram igualmente em
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misturas complexas. Foram ainda tentadas condensa¢ao dos nitrosos 2a-c com 4-N’,N’-
dimetilanilina em diferentes condicdes experimentais baseadas na literatura,
nomeadamente utilizando varios solventes como o DMSO [54], DMF, cloroférmio [51],
metanol [48], tolueno, e misturas entre estes, € com ou sem a adi¢do de quantidades
cataliticas de acido acético na solugao de dissolugao dos 2-nitrosobenzotiazéis 2a-Cc. No
entanto, todas estas variacdes forneceram misturas de compostos, que ndo se
conseguiram separar convenientemente nem em quantidades apreciaveis ou entdo
produtos corados cuja massa molecular ndo coincidiu com a esperada por
espectroscopia de massa de alta resolugdo, nomeadamente no caso do produto obtido

por reac¢do de 2b com 4-N’,N’-dimetilanilina em tolueno a -24 °C.

Nao obstante, ¢ como nestes casos, e apenas quando os substituintes
electrodadores estdo presentes na posicdo para relativamente ao grupo azo, o0S
azobenzotiazois podem ser facilmente obtidos por diazotizagdo, esta limitacdo ndo ¢
importante. A condensacdo de aminas aromadticas com compostos nitrosados surge
assim como uma boa alternativa ou mesma unica possibilidade para a sintese de
compostos do tipo 4a-w, sendo de especial importancia a vantagem dos substituintes
poderem ocupar diferentes posi¢des no anel derivado da anilina que ndo apenas a para,
e também o facto de os substituintes poderem apresentar diferentes caracteres
electronicos que ndo apenas electrodadores, limitagdes existentes no método alternativo

por acoplamento com sais de diazonio de benzotiazodis.

:/>—NH2 + O=NOX \/< >

R

laR=H X = H:
b R =NO, = N(
¢ R = OFEt X =N(CH),

Esquema 2. 3 - Tentativa de condensagdo de 4-nitroso-N,N-dimetilanilina e nitrosobenzeno com os 2-
aminobenzotiazdis 1a-C.

Deve-se referir ainda que a tentativa de condensagdo de 4-nitroso-N,N-
dimetilanilina e nitrosobenzeno com os 2-aminobenzotiazois la-C (Esquema 2.3)
seguindo este método ndo originou qualquer composto azo, mesmo com o aumento da
temperatura de reaccdo. Este facto realca a importancia dos 2-nitrosobenzotiazdis 2a-c

como sintdes de grande utilidade sintética na obtencdo de azobenzotiazdis.
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A condensagcdo de 6-ctoxi-2-nitrosobenzotiazole 2¢ com a 4-amina-N’,N’-
dimetilanilina falhou pelo método anteriormente descrito para os nitrosobenzotiazois
2a,b, devido a maior propensdao de ambos os reagentes, nestas condigdes, seguirem
caminhos reaccionais alternativos que ndo a da condensagdo. Tal como outras tentativas
usando alternativamente outros solventes como o tolueno, cloroféormio, DMF ou

DMSO, na presenca, ou ndo, de quantidades cataliticas de acido acético.

Experimentou-se ainda o método descrito por Faessinger [49] para a
condensagdo entre o 6-ctoxi-2-nitrosobenzotiazole 2¢ onde a reactividade da 4-amina-
N’,N’-dimetilanilina ¢ aumentada, através da prévia activagdo com sdédio metalico.
Assim, a uma solucdo em tolueno a refluxo do sal de so6dio da 4-amina-N’,N’-
dimetilanilina 6 obtida in situ, juntou-se o 6-etoxi-2-nitrosobenzotiazole 2c,

continuando-se o refluxo por mais 27 horas (Esquema 2.4).

\ \
Tolueno seco
/NONHZ M T /NONHM

5 6

Tolueno seco| 2¢
110°C

Esquema 2.4 — Sintese de 4-((6-etoxibenzotiazole-2-il)diazenil)-N,N-dimetilbenzenamina (7)

Nao obstante a mistura reaccional complexa obtida, conseguiu-se separar o

azobenzotiazole 7 com um rendimento de 7%.
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2.2.2 Caracterizacdo espectroscopica dos azobenzotiazdis

Os dados relativos a caracterizagdo estrutural dos diferentes benzotiazois
sintetizados 4a-w e 7, nomeadamente no que diz respeito a espectroscopia de '"H RMN,
BC RMN, de massa e a espectroscopia de IV no que diz respeito as principais bandas
caracteristicas encontram-se resumidos na Tabela 2. 5.

A andlise dos espectros de IV dos azobenzotiazois 4a-w (Tabela 2. 5)
sintetizados revelou todas as bandas caracteristicas associadas aos distintos grupos
presentes na molécula. No entanto, as bandas associadas ao grupo azo, assim como as
bandas associadas ao grupo mercapto (azobenzotiazois 4g,h e 4v,w) como sdo fracas
[181], ndo sdo apresentadas visto ndo terem significado pratico.

Foram identificadas em todos os azobenzotiazdis, as bandas correspondentes as
ligagdes Ca,-H entre os 3050 e os 3103 cm™, assim como as correspondentes as ligacdes
C-Ca,, com valores para 4g, 4h, 40 e 4p entre os 1565 ¢ os 1606 cm™ respectivamente.

Uma das bandas relativas ao grupo NO, presente nos azobenzotiazois 4i-w varia
entre os 1522 cm’ para 4tu e 1543 cm™ para 4n, enquanto que a segunda foi
encontrada entre os 1341 e 1349 cm-1, para os 4t,v e 4] respectivamente.

Foi ainda identificada a banda larga caracteristica da ligagdo O-H em 4k a 3456
cm’™', assim como a banda forte relativa a ligagio C=0 a 1695 cm.

As bandas largas correspondentes a ligacdo O-H nos azobenzotiazdis 4C e 4q
aparecem entre 3265-3140 e 3555-3400 3105 cm™ respectivamente, enquanto a banda
relativa a ligagio C-OH encontram-se a 1037 ¢ 1024 cm™' respectivamente.

Os azobenzotiazois 4d,r-s apresentam as bandas largas caracteristicas das
ligagdes N-H (3485 a 3262 cm™) ¢ as bandas fortes caracteristicas das ligagdes C=0O

(1706 a 1671 cm™) correspondentes ao grupo acetamida.

Os azobenzotiazdis 4e,f,t-u apresentam duas bandas largas caracteristicas das ligagdes
Car-O-CHj3 (1260 a 1248 cm'l), assim como o azobenzotiazole 7 para a ligacdo Cx,-O-

CH,CH; a 1261 ¢ 1227 cm’™.
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Tabela 2. 5 - Caracterizagio espectroscopica dos azobenzotiazdis 4a-w e 7 por IV, 'H ¢ *C RMN e HRMS.

Azobenzotiazole

Estrutura

RMN 'H

Unmax (cm™) RMN "*H HRMS
(KBr) G (ppm) G (ppm) (g.mol ")
4a 3056 (f, C-Ha,) (CDCl,) (CDCly) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C3H;,N,0,S"
240,0595; encontrado 240,0591
1581 (f, C-Cay) 7,50 -7,58 (5H, m, ArH) 111,39 (C), 123,08 (2CH)
S/>7N:N4© 7,88 (1H, d, J = 8,25 Hz, ArH) 124,01 (CH), 125,00 (C)
N 7,91-7,95 (2H, m, ArH) 127,98 (CH), 128,40 (CH)
8,01 (1H, dd, J = 2,00; 7,25, ArH) 129,35 (2CH), 132,12 (CH)
132,24 (CH), 148,03 (C)
151,23 (C)
4b 3069 (f, C-Ha,) (CDCly) (CDCly) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C,3HoCIN;S*

1589 (f, C-Ca,)

1057 (m, 0-C,-Cl)

7,37 (1H, dt, J = 1,33; 7,63 Hz, ArH)
7,46 (1H, dt, J = 1,83; 7,63 Hz, ArH)
7,52-7,62 (3H, m, ArH)

7,77 (1H, dd, J = 1,75; 8,00 Hz, ArH)
7,91 (1H, dd, J = 1,93; 7,76 Hz, ArH)

8,10 (1H, dd, J=2,00; 7,50 Hz, ArH)

111,50 (C), 117,80 (CH)
123,83 (C), 126,62 (CH)
127,40 (CH), 128,15 (CH)
128,39 (CH), 131,01 (CH)
132,55 (CH), 132,87 (CH)
135,94 (C), 147,80 (C)

148,04 (C)

274,0206; encontrado 274,0218
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Tabela 2.5 - Caracterizagio espectroscopica dos azobenzotiazois 4a-w e 7 por IV, 'H e *C RMN ¢ HRMS (cont.).

Azobenzotiazole Estrutura Upmax (cm™) RMN 'H RMN "*H HRMS
(KBr) o (ppm) o (ppm) (g:mol™)
4c 3265-3140 (m, O-H) (DMSO-dg) (DMSO-dg) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;4H,N;0S"
270,0701; encontrado 270,0704
3103-3050 (f, C-Hy,) 4,63 (2H, d, J= 5,50 Hz, CH,0H, s com D,0) 63,25 (CH,), 112,80 (C)
1588 (f, C-Cay) 5,45 (1H, t, J= 5,75 Hz, CH,0H, troca com 121,33 (CH), 122,49 (CH)
HO D:0)
1037 (F, C-OH) 124,04 (C), 125,69 (CH)
7,57-7,59 (2H, m, ArH)
S 129,10 (CH), 130,31 (CH)
/>—N=N 7,65 (1H, t, J = 17,50 Hz, ArH)
N 130,61 (CH), 131,81 (CH)
7,74 (1H, t, J = 7,50 Hz, ArH)
133,80 (CH), 144,49 (C)
7,80-7,85 (2H, m, ArH)
148,56 (C), 151,47 (C)
7,90 (1H, s, ArH)
8,06 (1H, d, J= 17,50 Hz, ArH)
4d 3300 (f, N-H) (DMSO-dg) (DMSO-dg) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C,sH;35N,0S8"
297,0810; encontrado 297,0818
3262 (f, N-H) 2,11 (3H, s, CH5) 24,16 (CH3), 111,45 (C)
@) 3065 (f, C-Hy,) 7,61-7,68 (2H, m, ArH) 119,16 (2CH), 123,44 (C)
N:NONjH 1671 (F, C=0) 7,78-7,98 (6H, m, ArH) 123,76 (CH), 124,06 (2CH)
1595 (F, C-Cyp) 10,40 (1H, s, NH) 127,89 (CH), 129,12 (CH)
1543 (F, -HNCO-) 132,36 (CH), 143,53 (C)
1262 (m, C-N) 146,01 (C), 147,68 (C)
168,97 (CO)
4e 3058 (f, C-Ha,) (CDCly) (CDCly) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C,4,H;,N;0S8"

1604 (m, C-Cy,)
1584 (m, C-Cy,)
1257 (F, CO-Me)

1149 (m, Ca-OCHs)

3,91 (3H, s, CHs)

7,02 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH)
7,45-7,50 (2H, m, ArH)
7,82-7,86 (2H, m, ArH)

7,91 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH)

55,66 (CH;), 111,59 (C)
114,49 (2CH), 123,21 (CH)
124,60 (C), 125,14 (2CH)
127,80 (CH), 128,32 (CH)
131,38 (CH), 145,66 (C)

148,12 (C), 163,07 (C)

270,0701; encontrado 270,0701
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Tabela 2.5 - Caracterizagio espectroscopica dos azobenzotiazois 4a-w e 7 por IV, 'H e *C RMN ¢ HRMS (cont.).

Azobenzotiazole Estrutura Upmax (cm™) RMN 'H RMN "*H HRMS
(KBr) o (ppm) o (ppm) (g:mol™)
4f 3078 (f, C-Ha,) (CDCl5) (CDCl3) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;4H,N;0S"
270,0701; encontrado 270,0697
3061 (f, C-Ha,) 4,05 (3H, s, CH5) 56,18 (CH3), 112,45 (C)
/
@) 1595 (m, C-Cy,) 7,03 (1H, t, J= 7,63 Hz, ArH) 112,80 (CH), 116,93 (CH)
S
C[ /> N=N 1585 (m, C-Cy,) 7,12 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH) 120,76 (CH), 122,91 (C)
N 1487 (F) 7,48-7,50 (3H, m, ArH) 126,86 (CH), 128,02 (CH)
1249 (F, C5-OCH3) 7,75 (1H, d, J = 8,00 Hz, ArH) 128,10 (CH), 131,48 (CH)
7,87-7,91 (1H, m, ArH) 133,94 (CH), 140,39 (C)
8,04-8,07 (1H, m, ArH) 148,48 (C), 157,64 (C)
4q 3057 (f, C-Ha,) (CDCly) (CDCly) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C1.H2N;5S," 286,0473;
encontrado 286,0479
1585 (F, C-Cpy) 2,56 (3H, s, CH5) 15,03 (CH;) 111,43 (C)
S / 1565 (m, C-Cy,) 7,33 (2H, d, J = 8,25 Hz, ArH) 123,49 (3CH), 124,88 (C)
Y/ N=N S
N 7,46 (1H, t, J=7,25 Hz, ArH) 125,75 (2CH), 127,86 (CH)
7,51 (1H, t, J= 7,00 Hz, ArH) 128,36 (CH), 131,77 (CH)
7,85 (3H, d, J = 8,25 Hz, ArH) 145,05 (C), 148,07 (C)
7,95 (1H, d, J = 7,75 Hz, ArH) 148,47 (C)
4h 3062 (f, C-Ha,) (CDCl5) (CDCl3) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;4H,N;S," 286,0473;

1576 (f, C-Cay)

1565 (f, C-Cay)

2,54 (3H, s, CHs)

7,21 (1H, t, J = 7,50 Hz, ArH)
7,33 (1H, d, J = 8,00 Hz, ArH)
7,43-7,56 (3H, m, ArH)
7,74 (1H, d, J = 8,00 Hz, ArH)
7,87 (1H, d, J = 7,50 Hz, ArH)

8,00 (1H, d, J = 7,75 Hz, ArH)

14,81 (CH;), 111,36 (C)
118,30 (CH), 124,11 (CH + C)
124,59 (CH), 124,82 (CH)
127,85 (CH), 128,38 (CH)
132,12 (CH), 132,44 (CH)

141,53 (C), 147,99 (2C)

encontrado 286,0466
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Tabela 2.5 - Caracterizagio espectroscopica dos azobenzotiazois 4a-w e 7 por IV, 'H e *C RMN ¢ HRMS (cont.).

Azobenzotiazole Estrutura Upmax (cm™) RMN 'H RMN "*H HRMS
(KBr) 5 (ppm) o (ppm) (g.mol')
4i 3094 (f, C-Hy,) (CDCl3) (CDCly) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]™ C;3HoN,0,S"
285,0446; encontrado 285,0435
1590 (m, C-Cyp,) 7,56 - 7,65 (3H, m, ArH) 109,77 (C), 123,31 (CH)
O,N
2 S 1583 (m, C-Cyp,) 7,98 (2H, d, J = 6,50 Hz, ArH) 123,57 (CH), 123,68 (2CH)
/>7N=N
N 1525 (F, NO,) 8,13 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH) 124,15 (CH), 127,36 (C)
1345 (F, NO»), 8,33 (1H, dd, J = 1,75; 8,75 Hz, ArH) 129,61 (2CH), 133,82 (CH)
8,73 (1H, d, J= 1,50 Hz, ArH) 148,87 (C), 150,45 (C)
151,17 (C)
4j 3456 (f, O-H) (DMSO-dg) (DMSO-dg) HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]" C,4;HsN,NaO,S"
351,01585; encontrado 315,01653
3101 (f, C-Hy,) 7,65-7,87 (4H, m, ArH) 110,56 (C), 118,41 (CH)
o HO.C 1695 (F, C=0) 8,13 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH) 123,40 (CH), 124,33 (CH)
2 S
\C[ )—N=N 1593 (f, C-Car) 8,48 (1H, dd, J=2,25; 8,50 Hz, ArH) 124,63 (CH), 126,59 (C)
N
1525 (m, NO,) 8,55 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH) 129,45 (CH), 131,47 (CH)
1349 (F, NO,), 131,91 (C), 132,73 (CH)
148,96 (C), 149,36 (C)
150,07 (C), 167,88 (CO,H)
4k 3094 (f, C-Hyy) (CDCl) (CDCls) HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]" C;3H,CIN;NaO,S"

2360 (m)
2342 (m)
1583 (f, C-Cpy)
1573 (f,, C-Cay)
1525 (F, NO,)
1347 (F, NO,)

1058 (f, 0-C,-Cl)

7,42 (1H, t, J="7,25 Hz, ArH)
7,55 (1H, t, J = 7,50 Hz, ArH)
7,66 (1H, d, J= 8,00 Hz, ArH)
7,82 (1H, d, J = 8,25 Hz, ArH)
8,25 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH)
8,37 (1H, dd, J =2,25; 8,75 Hz, ArH)

8,79 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH)

109,95 (C), 117,77 (CH)
123,49 (CH), 123,60 (CH)
126,21 (C), 126,89 (CH)
127,61 (CH), 131,40 (CH)
134,46 (CH), 137,32 (C)
147,83 (C), 149,04 (C)

150,44 (C)

340,98704; encontrado 340,98720
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Tabela 2.5 - Caracterizagio espectroscopica dos azobenzotiazois 4a-w e 7 por IV, 'H e *C RMN ¢ HRMS (cont.).

Azobenzotiazole Estrutura Upmax (cm™) RMN 'H RMN "*H HRMS
(KB) o (ppm) o (ppm) (g:mol™)
41 3083 (f, C-Hyy) (CDCl) (CDCls) HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]" C;3H,CIN;NaO,S"
340,98704; encontrado 340,98547
1571 (f, C-Cay) 7,51-7,62 (2H, m, ArH) 109,43 (C), 122,49 (CH)
Cl 1525 (F, NO,) 7,89-7,94 (2H, m, ArH) 123,10 (CH), 123,46 (CH)
02N S
\(:[ /: N=N 1346 (F, NO,) 8,14 (1H, d, J= 8,75 Hz, ArH) 123,68 (CH), 124,25 (CH)
N 1061 (f, m-C,,-Cl), 8,35 (1H, dd, J = 2,25, 8,75 Hz, ArH) 127,83 (C), 130,68 (CH)
8,75 (1H, d, J=2,25 Hz, ArH) 133,38 (CH), 135,79 (C)
149,22 (C) 150,24 (C)
151,89 (C)
am 3089 (f, C-Ha,) (CDCly) (CDCly) HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]" C;3H;CIN,;NaO,S"
340,98704; encontrado 340,98632
1587 (f, C-Ca,) 7,56 (2H, d, J = 8,75 Hz, ArH) 109,50 (C), 123,43 (CH)
O2N S 1573 (f, C-Ca,) 7,94 (2H, d, J = 8,75 Hz, ArH) 123,69 (CH), 123,84 (CH)
»—N=N Cl
N 1531 (F, NO,) 8,12 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH) 124,90 (2CH), 127,75 (C)
1347 (F, NO,) 8,34 (1H, dd, J =2,25; 8,75 Hz, ArH) 130,00 (2CH), 140,17 (C)
1087 (m, p-Cx,-Cl), 8,74 (1H, d, J= 2,25 Hz, ArH) 149,07 (C), 149,63 (C)
150,39 (C)
4n 3078 (f, C-Ha,) (DMSO-dg) (DMSO-dg) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;3HsFN,0,S"
303,0352; encontrado 303,0352
1591 (F, C-Cpy) 7,53 (2H, t, J= 8,50 Hz, ArH) 110,76 (C)

1543 (m, NO,)
1346 (F, NO,)
1237 (F, CarF)

1137 (F, CarF),

8,05-8,11 (2H, m, ArH)
8,19 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH)
8,43 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH)

8,51 (1H, d, J = 1,75 Hz, ArH)

116,90 + 117,27 (2CH)
123,23 (CH), 124,40 (CH)
124,66 (CH)
125,90 + 126,06 (2CH)
126,18 (C), 147,50 (C)
147,55 (C), 148,52 (C)

150,16 (C)
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Tabela 2.5 - Caracterizagio espectroscopica dos azobenzotiazois 4a-w e 7 por IV, 'H e *C RMN ¢ HRMS (cont.).

Azobenzotiazole Estrutura Upmax (cm™) RMN 'H RMN "*H HRMS
(KBr) o (ppm) o (ppm) (gmol™)
40 3083 (f, C-Hyy) (CDCl) (CDCls) HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]" C;3H,IN,NaO,S"
432,92266; encontrado 432,92153
1576 (f, C-Cay) 7,70 (2H, d, J = 8,75 Hz, ArH) 101,69 (C), 109,51 (C)
O5N S
\@ N_NOI 1565 (f, C-Cy,) 7,95 (2H, d, J= 8,75 Hz, ArH) 123,48 (CH), 123,71 (CH)
p =
N 1523 (F, NO,) 8,13 (1H, d, J=8,75 Hz, ArH) 123,95 (CH), 124,94 (2CH)
1342 (F, NOy,), 8,34 (1H, dd, J = 2,25; 8,75 Hz, ArH) 127,77 (C), 139,05 (2CH)
1149 (f, p-Ca-D) 8,75 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH) 149,11 (C), 149,41 (C)
150,54 (C)
ap 3099 (f, C-Ha,) (DMSO-dg) (DMSO-dg) HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]" C;3H;NsNaO,S"
352,01110; encontrado 352,01253
O.N s 1606 (f, C-Cy,) 8,15 (2H, d, J = 8,50 Hz, ArH) 110,56 (C), 123,40 (CH)
2
\C[ / N:NONOZ 1526 (F, NO,) 8,25 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH) 124,22 (2CH), 124,45 (CH)
N
1347(F, NO»), 8,44-8,47 (3H, m, ArH) 125,29 (2CH), 125,54 (CH)
8,51 (1H, s, ArH) 126,98 (C), 149,11 (C)
149,63 (C), 150,05 (C)
153,44 (C)
4q 3555-3400 (m, C-OH) (DMSO-dg) (DMSO-dg) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;4H;;N,O5S"

HO

3099 (f, C-Hyy)
1599 (f, C-Ca,)
1570 (f, C-Ca,)
1519 (F, NO,)
1345 (F, NO»)

1046 (m, C-OH)

1024 (m, C-OH),

4,63 (2H, s, CH,0OH)
5,50 (1H, sl, CH,OH, troca com D,0)
7,60-7,63 (2H, m, ArH)
7,87 (1H, dd, J = 2,50; 6,50 Hz, ArH)
7,93 (1H, s, ArH)
8,22 (1H, d, J=38,75 Hz, ArH)
8,41 (1H, dd, J=2,25; 8,75, ArH)

8,50 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH)

62,18 (CH,), 111,00 (C)
120,54 (CH), 122,20 (CH)
123,18 (CH), 124,37 (CH)

125,64 (C), 125,74 (CH)
129,71 (CH), 131,95 (CH)

144,76 (C), 148,48 (C)

150,32 (C), 150,64 (C)

315,0552; encontrado 315,0552
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Tabela 2.5 - Caracterizagio espectroscopica dos azobenzotiazois 4a-w e 7 por IV, 'H e *C RMN ¢ HRMS (cont.).
Azobenzotiazole Estrutura Upmax (cm™) RMN 'H RMN "*H HRMS
(KBr) o (ppm) o (ppm) (g-mol™)
4r 3340 (f, N-H) (DMSO-dg) (DMSO-dg) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;sH;,N505S”
342,0661; encontrado 342,0658
3291 (f, N-H) 2,12 (3H, s, CH;) 24,25 (CH,), 111,06 (C)
O,N S O% 3093(f, C-Ha,) 7,86 (2H, d, J=9,00 Hz, ArH) 119,28 (2CH), 123,09 (CH)
\C[ N/>7 N:NONH 1706 (F, C=0) 8,00 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH) 124,39 (CH), 124,47 (CH)
1599 (F, C-Car) 8,17 (1H, d, J=8,75 Hz, ArH) 125,05 (2CH), 125,58 (C)
1540 (m, -HNCO-) 8,42 (1H, dd, J = 2,25; 8,75 Hz, ArH) 144,83 (C), 146,25 (C)
1526 (F, NO,) 8,53 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH) 148,11 (C), 161,09 (C)
1347(F, NO,), 10,52 (1H, s, NH) 161,74 (C), 169,29 (C)
4s 3485-3367 (f, N-H) (CDCl; + 1gota de DMSO-dg) (CDCl; + 1gota de DMSO-dg) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;sH,,N505S"
342,0661; encontrado 342,0658
3299 (m, N-H) 2,17 (3H, s, CH3) 24,37 (CHs), 108,58 (C)
>: 3094 (f, C-Ha,) 7,06 (1H, dt, J= 17,63 Hz, J= 1,17 Hz, ArH) 117,87 (CH), 121,33 (CH)
HN © 1674 (F, C=0) 7,46 (1H, dt, J=1,75; 8,75 Hz, ArH) 121,47 (CH), 122,43 (CH)
OaN \C[S 1586 (m, C-Ca,) 7,66 (1H, dd, J = 1,25; 8,25 Hz, ArH) 123,36 (2CH), 127,58 (C)
N/ e 1531 (F, NO,) 7,95 (1H, d, J=9,00 Hz, ArH) 135,04 (CH), 137,74 (C)
1344 (F, NO,) 8,21 (1H, dd, J = 2,25; 8,75 Hz, ArH) 139,43 (C), 148,23 (C)
1295 (m, C-N), 8,44 (1H, d, J = 8,00 Hz, ArH) 150,01 (C), 168,29 (C)
8,57 (1H, d, J = 2,00 Hz, ArH)
9,49 (1H, s, NH)
4t 3098 (f, C-Hy)) (CDCl) (CDCl) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C,4H,N,05S"
315,0552; encontrado 315,0555
1597 (F, C-Car) 3,94 3H, s, CH;)

CLpen O
N

1581 (m, C-Ca)
1522 (F, NO,)
1341 (F, NO,)

1260 (F, C-OCHs)

1247 (F, Co-OCHy)

7,04 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH)
7,94 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH)
8,03 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH)

8,27 (1H, dd, J =2,25; 8,75 Hz, ArH)

8,67 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH)

55,84 (CH;), 110,00 (C)
114,84 (2CH), 123,08 (CH)
123,16 (CH), 123,55 (CH)
126,14 (2CH), 126,96 (C)
145,80 (C), 148,33 (C)

150,78 (C), 164,50 (C)
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Tabela 2.5 - Caracterizagio espectroscopica dos azobenzotiazois 4a-w e 7 por IV, 'H e *C RMN ¢ HRMS (cont.).

1579 (m, C-Cay)
1525 (F, NO,)

1344 (F, NO»)

2,57 (3H, s, CHs)
7,25 (1H, t, J = 8,00 Hz, ArH)
7,37 (1H, d, J = 8,25 Hz, ArH)
7,53 (1H, t, J = 7,00 Hz, ArH)
7,81 (1H, d, J = 7,25 Hz, ArH)
8,12 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH)
8,31 (1H, dd, J=2,25; 8,75 Hz, ArH)

8,74 (1H, d, J = 2,00 Hz, ArH)

14,83 (CHs), 109,80 (C)
119,64 (CH), 123,26 (CH)
123,56 (CH), 123,97 (CH)
124,71 (CH), 125,02 (CH)

127,21 (C), 133,94 (CH)

143,13 (C), 148,02 (C)

148,76 (C), 150,55 (C)

Azobenzotiazole Estrutura Upmax (cm™) RMN 'H RMN "*H HRMS
(KBr) o (ppm) o (ppm) (g-mol™)
4u 3101 (f, C-Ha,) (CDCly) (CDCly) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C1,H;;N,05S"
315,0552; encontrado 315,0545
1592 (m, C-Ca,) 4,09 (3H, s, CH;) 56,23 (CH,), 111,15 (C)
O/ 1581 (m, C-Ca,) 7,05 (1H, t, J=7,50 Hz, ArH) 113,06 (CH), 116,93 (CH)
OyN S 1522 (F, NO,) 7,16 (1H, d, J=8,25 Hz, ArH) 120,91 (CH), 123,14 (CH)
\C[N/ N=N 1484 (F) 7,59 (1H, t, J=7,50 Hz, ArH) 123,45 (CH), 124,86 (C)
1344 (F, NO,) 7,78 (1H, d, J= 8,00 Hz, ArH) 127,61 (CH), 135,89 (CH)
1248 (F, C5~OCHs;) 8,19 (1H, d, J=8,75 Hz, ArH) 140,31 (C), 148,21 (C)
8,32 (1H, dd, J=2,00; 8,75 Hz, ArH) 150,94 (C), 158,59 (C)
8,76 (1H, d, J = 2,00 Hz, ArH)
4y 3093 (f, C-Ha,) (DMSO-dg) (CDCly) HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C14H1N4O,S,"
331,0323; encontrado 331,0332
1583 (F, C-Car) 2,60 (3H, s, CH;) 14,88 (CH,), 109,88 (C)
O,N S y 1524 (F, NO,) 7,50 (2H, d, J=8,75 Hz, ArH) 123,26 (CH), 123,38 (CH)
\C[I\%_N:NAQS 1341 (F, NO,) 7,94 (2H, d, J=8,75 Hz, ArH) 123,60 (CH), 124,16 (2CH)
8,18 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH) 125,63 (2CH), 127,23 (C)
8,41 (1H, dd, J=2,50; 8,75 Hz, ArH) 147,88 (C), 148,50 (C)
8,52 (1H, d, J=2,25 Hz, ArH) 148,57 (C), 150,73 (C)
Aw 3099 (f, C-Hy,) (CDCly) (CDCly) HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]" C,4H,,N,;NaO,S,"

353,01374; encontrado 353,01356
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Tabela 2.5 - Caracterizagio espectroscopica dos azobenzotiazois 4a-w e 7 por IV, 'H e *C RMN ¢ HRMS (cont.).

Azobenzotiazole Estrutura Upmax (cm™) RMN 'H RMN "*H HRMS
(KBr) o (ppm) o (ppm) (zmol™)
7 3083-3073 (f, C-Ha,) (CDCly) (CDCly) HR-ESI-MS: calc. para [M+H]" C;;H;9N,OS"

1599 (F, C-Ca,)
1261 (m, Ca-O-CH,)

1227 (m, C-O-CH,)

1,31 (3H, t, J = 7,00 Hz, CH,CHs)
2,98 (6H, s, N(CH;),)

3,96 (2H, g, J = 7,00 Hz, CH,CH;)
6,59 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH)
6,90 (1H, dd, J = 2,25; 9,00 Hz, ArH)
7,12 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH)
7,79 (1H, d, J = 8,75, ArH)

7,81 (2H, d, J=9,00, ArH)

14,81 (CHs), 40,28 (2CHs)
64,07 (CH,), 105,21 (CH)
111,57 (2CH), 111,72 (C)
115,91 (CH), 124,75 (CH)
127,02 (2CH), 135,72 (C)
142,91 (C), 147,34 (C)

153,84 (C), 158,00 (C)

327,12741; encontrado 327,12729
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Os azobenzotiazois clorados 4b e 4k apresentam a banda caracteristica da
ligagdo 0-Ca-Cl a 1057 e 158 cm™ respectivamente, o 4l tem a banda caracteristica da
ligagio m-Ca-Cl a 1061 e 0 4m a da ligagdo p-Car-Cl a 1087 cm™. O azobenzotiazole
40 apresenta a banda caracteristica da ligacdo p-Car-I a 1149 cm™ e 0 4n as bandas da
ligagdo Ca,-F a 1237 e 1137 cm™.

Os espectros de C RMN dos azobenzotiazois 4a-w, 7 apresentam todos os
sinais esperados, no que corresponde aos carbonos quaternarios, tercidrios e
secundarios. Apenas no caso de 4S e 4g houve sinais relativos a carbonos terciarios, a
123,49 e 123,36 ppm respectivamente, que se encontram sobrepostos, e no caso de 4h
onde um carbono tercidrio estd sobreposto a um quaterndrio a 124,11 ppm. A
sobreposi¢do em qualquer dos 3 casos ¢ visivel devido a uma maior altura destes sinais
em relacdo aos sinais homoélogos dos mesmos compostos.

Os espectros de 'H RMN dos azobenzotiazois 4a-w, 7 apresentam todos os
protdes em nimero igual ao esperado teoricamente.

Os azobenzotiaz6is 4a-h derivados do 2-nitrosobenzotiazole 2a apresentam
multipletos dificeis de identificar com os sinais correspondentes a cada protdo na parte
benzotiazolica da molécula, a semelhanca do seu precursor 2a.

Os azobenzotiazois 4i-w apresentam na maioria dos casos os sinais do
acoplamento a 4 ligagdes, entre os protdes 5 e 7, verificando-se um dupleto para o
protdo 7 com uma constante de acoplamento geralmente de 2,25 Hz, devido ao
acoplamento a larga distancia com o protao 5 e um duplo dupleto com o protdo 5, com
constantes de acoplamento geralmente a 2,25 e 8,75 Hz. A presenca do grupo nitro
desblinda estes protdes, conduzindo o desvio quimico para campos mais baixos. As
excepgdes a este padrdo acontecem no caso do azobenzotiazole 4n, onde ndo foi
possivel calcular uma das constates de acoplamento do duplo dupleto, e o
azobenzotiazole 4p, onde os sinais correspondentes aos protdes 7 € 5 aparecem como
singuleto e dupleto respectivamente.

O mesmo tipo de desblindagem ¢é encontrado no azobenzotiazole 7, com um
dupleto com uma constante de acoplamento a larga distancia de 2,25 Hz correspondente
ao protdo 7 e um duplo dupleto correspondente ao protdo 5. O azobenzotiazole 7
apresenta ainda um dupleto e um tripleto provocados pelo grupo etoxido.

Os azobenzotiazdis com substituintes na posi¢ao para 4e,g,m,o,r,t,v apresentam

dois dupletos, com integragao para 2 protdes cada, correspondentes aos protdes da parte
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fenilica. Nos azobenzotiazois 4d,p e 7, também com substituintes na posi¢do para, pelo
menos um desses sinais nao foi assinalado devido & sobreposi¢do de sinais. Uma vez
que o atomo de fluor tem o nimero de spin de %2, 0 acoplamento de HF e HH obedecem
as mesmas regras de multiplicidade, pelo que o azobenzotiazole 4n, com o substituinte
fltior na posic¢ao para, o sinal dos protdes equivalentes 3’ € 5’ apresentam-se como um
tripleto.

Os azobenzotiaz6éis com substituintes CH,OH na posicdo meta 4c e 4q
apresentam o singuleto correspondente ao protdo da posi¢do 2’. Estes azobenzotiazois
apresentam ainda o sinal correspondente a ligagdo OH, que aparece na forma de tripleto
no composto 4c, e na forma de singuleto largo no composto 4q, com ambos os sinais a
desaparecem apos a adi¢do de D,O na amostra de "H RMN. No composto 4l, com o
substituinte cloro na posicdo meta, o singuleto ndo foi indentificado devido a
sobreposi¢do de sinais.

Os azobenzotiazoéis derivados de 2a com substituintes na posigdo orto 4a,b.f,h,
apresentam dupletos e tripletos em concordancia com o esperado para estes compostos.
No entanto a existéncia de multipletos, e a coincidéncia da multiplicidade de sinais
esperados serem iguais na parte benzotiazolica e na parte fenilica ndo permite uma
atribui¢ao inequivoca destes.

Os azobenzotiazois derivados de 6-nitro-2-nitrosobenzotiazole 4k,u,w com
substituintes orto apresentam o padrdo de dois dupletos e dois tripletos correspondentes
aos sinais dos protdes 3’-5’. O azobenzotiazole 4S apresenta desdobramento de um
desses dulpetos ¢ um dos tripletos. Para o azobenzotiazole 4j ndo foi possivel a
atribuicdo de protdes nesta parte da molécula devido a sobreposicao de sinais.

Os azobenzotiazois 4d,r,s derivados de acetanilida (3i,]) apresentam o singuleto
correspondente ao sinal de NH entre 9,49 ¢ 10,52 ppm, e o singuleto correspondente ao
sinal do grupo metilo entre 2,11 e 2,17 ppm.

Os azobenzotiazois 4e,f,t,u com o substituinte metoxido apresentam o singuleto
correspondente ao sinal do grupo metilo entre 3,91 e 4,09 ppm, enquanto os
azobenzotiaz6is 4g,h,v,w com o substituinte mercapto apresentam o singuleto
correspondente ao sinal do grupo metilo entre 2,54 ¢ 2,60 ppm.

O azobenzotiazole 7 apresenta o sinal correspondente ao grupo dimetilamina a

2,98 ppm.
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De referir ainda que a massa molecular de todos os azobenzotiazois foi
confirmada por HR-TOF-MS EI, HR-FAB-MS ou HR-ESI-MS, onde o valor
apresentado corresponde a M, [M+H]" ou [M+Na]".

2.2.3 Anédlise darelacéo estrutura-espectro visivel

A partir dos valores de absorc¢ao dos diferentes benzotiazois sintetizados foi feita
uma andlise da rela¢do entre a influéncia de substituintes, tanto no anel benzotiazole
como no anel fenilico derivado da anilina respectiva, no valor de absortividade maxima

retirada a partir do espectro do visivel em metanol e que sdo constantes da tabela 2.3.

A influéncia de grupos electroatractores na parte benzotiazolica dos
azobenzotiazois estd normalmente associada a um efeito batocroOmico no Amax do
espectro do visivel dos azobenzotiazdis, como ¢ exemplo representativo o caso do grupo
nitro, devido a uma maior extensdo da deslocalizagdo electronica [35] e pela diferenga
de electronegatividade entre o componente benzotiazélico, normalmente electroatractor,
e o componente fenilico, normalmente electrodador, através da ponte formada pelo

grupo azo, genericamente designado pelo efeito “push-pull” [182].

De facto, e pela analise da Tabela 2. 6, verifica-se que os azobenzotiazdis com o
grupo nitro na posi¢ao 6 (R; = NO;) e com substituintes electrodadores no anel fenilico
(4r,t-w) exibiam um desvio batocromico em relagdo aos analogos com R; = H (4d-h),
com valores desde 0s Al de 28 nm para o caso dos azobenzotiazoéis 4f e 4u (R, = 2’-

OCHs), até aos 36 nm para os azobenzotiazois 4h e 4w (R, = 2’-SCH3).
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Tabela 2. 6 — Influéncia do grupo nitro no A, nos azobenzotiazdis analogos, com e sem substituinte
nitro. A listagem ¢ feita por ordem crescente de A,:x dos compostos derivados de 2a.

R, Amax (NmM) AAmax
Ry (nm)
H NO,

3-CH,OH 328 (4c) 340 (49) +12
H 328 (4a) 340 (4i) +12
2-Cl 332 (4b) 340 (4Kk) +8
4-OCH; 364 (4e) 396 (4t) +32
4-NHCOCH; 368 (4d) 400 (4r) +32
2-OCH; 376 (4f) 404 (4u) +28
4-SCHj 396 (49) 424 (4x) +28
2-SCH; 420 (4h) 456 (4w) +36

No entanto este desvio ¢ menor quando o substituinte do anel fenilico ndo tem a
capacidade de electrodoagdo por ressondncia, como por exemplo para o caso dos
azobenzotiazbis 4c versus 4q (R, =3’-CH,OH) e 4a versus 4i (R, =H), com um desvio
batocromico Almax de 12 nm ¢ no caso dos azobenzotiazois 4b versus 4k (R, = 2°-Cl),
com um desvio batocrémico Al de apenas 8 nm, o que pode ser explicado, em ambos
0s casos, com a menor contribuicdo electronica destes substituintes na extensao de

deslocalizagdo electronica provocada pelo grupo nitro.

De referir ainda que a ordem de batocromismo provocada pelos substituintes do
anel fenilico dos azobenzotiazdis com Aps; acima dos 340 nm para os o0s
azobenzotiaz6is com o grupo nitro na posi¢ao 6 (R; = NO,) (4t, 4r, 4u, 4x, 4w) ¢ a
mesma que se verifica nos analogos com Ry = H (4h, 4g, 4f, 4d, 4e), e é crescente na

seguinte ordem de Amsx: 2’-SCH3 < 4’-SCH3 < 2’-OCH3 < 4’-NHCOCH;3 < 4’-OCHs.
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No que diz respeito a influéncia dos substituintes presentes na parte fenilica dos
azobenzotiazobis, foi apenas feita a analise comparativa entre os nitroazobenzotiazois 4i-
W (tabelas 2.3 e 2.6), eliminando deste modo desvios que poderiam ser provocados por
diferengas devido a presenga ou ndo do grupo nitro no anel benzotiazole e também por a
gama de compostos sintetizados ser mais variada e extensa que para os azobenzotiazois

ndo substituidos com o grupo nitro 4a-h e 7.

Assim, verifica-se que a influéncia dos substituintes na parte fenilica dos
azobenzotiazois tem um efeito contdrio ao observado na parte benzotiazoélica, isto €, o

desvio batocromico aumenta com o caracter electrodador dos substituintes [25,35].

Assim os azobenzotiaz6is com maior valor de Ay.x S30, como seria de esperar,
os substituidos com grupos substituintes (456 ¢ 424 nm, para as posi¢des 2’ e 4’
respectivamente), seguidos dos azobenzotiazdis com substituintes metoxido (404 e 396
nm, para as posi¢des 2’ e 4’ respectivamente), apresentando estes ultimos valores
aproximados aos possuidores do grupo 4’- acetamida. Pelo mesmo raciocinio, os
azobenzotiazois com substituintes electrodadores por ressondncia apresentam maiores
valores de Amax que os possuidores de substituintes halogenados 4k-0 (R, =F, Cl, I) e
que os com substituintes sem capacidade de electrodadoagdo por ressonancia 4i (R, =
H) e 49 (R, = 3°-CH,0H) ou que com os grupos electroatractores por ressonancia 4j (R,
=2’-CO,H) e 4p (R, = 4’- NOy). O azobenzotiazole 40 (R, = 4’-I) com um maximo de
absor¢do a 370 nm, apresenta-se como uma excepcdo, visto apresentar um valor
aproximado ao benzotiazole 4S com um substituinte acetamida (372 nm), e superior aos
restantes azobenzotiazois halogenados (4k-n). Isto podera ser explicado pela maior
densidade electronica do iodo e a sua menor electronegatividade, conferindo-lhe um

maior caracter electrodador quando comparado com os restantes halogéneos.
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Tabela 2. 7 — Lista de corantes azo-6-nitrobenzotiazolicos, por ordem crescente de Ayax.

4p 4’- NO; 332 40 4’-1 370
41 3’-Cl 336 4s 2’-NHCOCH; 372
4k 2’-Cl 340 4t 4’-OCH;3 396
4i H 340 4r 4’-NHCOCH; 400
4j 2’-COH 340 4u 2’-OCH3 404
4q 3’-CH,OH 340 4v 4’-SCH3 424
4m 4-Cl 344 4w 2’-SCH; 456
4n 4’-F 344

Ainda, como seria de esperar, o dinitrobenzotiazole 4p apresenta o valor de Amax

mais baixo, devido a um efeito “push-push” indutor de desvios hipsocrémicos.

Por outro lado, os azobenzotiazois com substituintes cloro ou fluor 4k-n, com
substituintes sem capacidade de electrodadoagdo por ressonancia como 4i, com R, = H
e 4q com R, = 3’-CH,0H e inclusivamente o azobenzotiazole 4] com R, = 2’-CO,H
com o grupo electroatractor por ressonancia, apresentam um Amax que varia apenas entre
os 336 nm para o caso do azobenzotiazole com cloro na posi¢do 3’, e os 344 nm para os
azobenzotiazo6is com cloro e flior na posigdo 4’. Verificando-se ainda que os compostos
sem capacidade de electrodadoagdo por ressonancia 4i, com R, = H e 49 com R, = 3°-
CH,OH tém um Ay coincidente com o do azobenzotiazole 4j, com o grupo
electroatractor por ressonancia R, = 2’-CO,H. Estas pequenas variacdes estdo de acordo
com o esperado, visto que a extensdo da deslocalizagdo ¢ minima nos compostos sem
capacidade electrodadora por ressonancia [182] (4i, 49 ¢ 4)) e pelo facto de no caso dos
halogénios cloro (4k, 4m) ¢ fltor (4n) a capacidade electrodadora por ressonancia ser

atenuada pela sua elevada electronegatividade.

Na Tabela 2.8 encontram-se os valores de Am,x para 0s compostos cujos

isomeros de posi¢ao foram sintetizados.
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Tabela 2.8- Comparagdo do A, dos azobenzotiazdis com isdbmeros nas posigdes 2’ € 4.

Substituintes Posicao de R, Al max
R R, 2 4 (Amax (27)-Amax
(4")
H OCHj3 376 (4f) 364 (4e) 12
H SCH; 420 (4h) 396 (49) 24
NO, Cl 340 (4k) 344 (4m) -4
NO, NHCOCH; 372 (4s) 400 (4r) -28
NO, OCHj3 404 (4u) 396 (41) 8
NO, SCH;3 456 (4w) 424 (4v) 34

Verifica-se que os compostos com os substituintes OCH; e SCHs, grupos
electrodadores por ressondncia, mas ndo suficientemente electronegativos no efeito
indutivo e portanto menos susceptiveis a predominidncia do impedimento
estereoquimico, na posi¢ao Orto apresentam um desvio batocromico Aly.x €m relagdo
aos seus isomeros na posi¢do para que vai desde os 8 nm até aos 34 nm. Isto podera ser
provocado por um aumento da densidade electronica naquela regido da molécula,
provocando um maior efeito electrodador na direccdo da parte benzotiazolica da

molécula (“push”), e por consequéncia um desvio batocromico.

No caso do substituinte cloro o corante com substituinte orto (4k) apresenta um
desvio hispocrémico em relagdo a posicao para (4m), sendo o cloro electroatractor,
podera existir um efeito inverso ao anterior, ou seja, a proximidade do 4tomo de cloro
em relacdo a ligacdo azo em conjunto com a electronegatividade do cloro podera
provocar uma diminui¢do da extensdo da conjugagdo, acentuada por um aumento
desfavoravel de obstrugdo espacial. Comparando estes dois azobenzotiaz6is com o da
posicdo meta (4l) verifica-se ainda que a posicdo meta apresenta um desvio

hipsocémico em relacdo a ambos, o que estard relacionado com a impossibilidade do
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atomo de cloro nesta posi¢dao contribuir por ressonancia na deslocaliza¢ao electrénica
[182].

No entanto, no caso benzotiazole 4S com o grupo acetamida na posicdo Orto
apresenta um desvio hipsocrémico ainda maior em relagcdo ao analogo 4r substituido na
posi¢do para, o que podera estar relacionado com a partilha do 4&tomo de hidrogénio da
acetamida com os electrdes ndo ligantes dos atomos da ligacdo azo, a semelhanca do
que acontece com o fenilazofen-2-ol [182], estabilizando o estado fundamental da
molécula 4s e consequentemente aumentando a quantidade de energia necessaria para a

excitacdo, sendo portanto o seu Az inferior ao seu isomero 4r.
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2.3 Conclusodes

As principais conclusdes a retirar dos resultados descritos no presente trabalho
sdo as seguintes:

1 - Quando os 2-aminobenzotiazodis sdo tratados com Oxone® sofrem uma
oxidagdo parcial, dando origem a 2-nitrosobenzotiazdis.

2 — A condensagdo dos 2-nitrosobenzotiazdis com varias anilinas d4 origem a
corantes azobenzotiazoélicos.

3 — A utilizagdo de 2-nitrosobenzotiaz6éis como precursores de corantes
azobenzotiazolicos permite uma maior diversificagdo de componentes benzilicos nestas
moléculas que o método cléssico de diazotizag@o utilizado na sua sintese, quer no que
respeita a posi¢do dos substituintes fenilicos, quer no que respeita a sua natureza. Desta
forma os nitrosobenzotiaz6is aparecem como um novo e versatil sintdo para a sintese de
azobenzotiazois, especialmente nos casos em que a molécula-alvo ndo contenha grupos
fortemente electrodadores na posigdo para.

4 — A presenga do grupo nitro no anel benzotiazolico dos azobenzotiazo6is desvia
batocromicamente o maximo de absor¢do dos azobenzotiazdis, especialmente nos casos
em que a parte fenilica contém grupos fortemente electrodadores, diminuindo
drasticamente esta influéncia quando os substituintes ndo tém propriedades de
electrodoagao.

5 — O Amax dos azobenzotiaz6dis sofre desvios batocrémicos a medida que
aumenta a capacidade de electrodoacdo dos substituintes na parte fenilica. Quando nao
existe capacidade de electrodoacdo destes substituintes, 0 Amsx Sofre apenas pequenos

desvios, ou mantém-se inalterado.
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Capitulo 3 - Parte Experimental
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3.1 - Reagentes e equipamento

Todos os reagentes e solventes utilizados eram analiticamente puros e foram,

sempre que necessario, secos e purificados por métodos padronizados [183].
Na secagem dos extractos organicos foi utilizado sulfato de sédio anidro.

A evolugao das reacgoes foi seguida por cromatografia em camada fina (c.c.f.)
usando para tal, placas de silica Merck Kieselgel GFjs4, ou Macherey-Nagel
ALUGRAM® G/UV3s4, com 0,2 mm de espessura. O eluente ¢ referido em cada caso,

mencionando-se a propor¢ao volumétrica dos varios componentes dos eluentes mistos.

ApoOs eluicdo das placas, os compostos separados foram visualizados a luz

ultravioleta, de comprimento de onda de 254 ou 366 nm.

O pH foi determinado com fitas medidoras de pH pH-FIX 0-14 Macherey-
Nagel.

Os p.f. foram determinados em tubos capilares abertos, num aparelho de ponto

de fusdo Biichi 530. Os p.f. ndo foram corrigidos.

Os espectros de UV/Vis foram realizados em espectrofotometro Perkin-Elmer

Lambda 6, utilizando cubas de 1 cm de espessura e metanol como solvente.

Os espectros de IV foram registados num espectrofotometro FT-IR, Mattson
5000 FTS. Sao indicadas apenas as bandas mais intensas e/ou caracteristicas. Na
descri¢cao dos compostos, os dados obtidos sdo indicados pela seguinte ordem: estado
fisico da amostra [KBr (em pastilha de brometo de potéssio)]; frequéncia do maximo de
uma banda de absor¢io (Uma em cm’™); tipo de banda [F (forte), m (média) ou f (fraca)]

e atribui¢do a um grupo de 4&tomos na molécula no caso das bandas caracteristicas.

Os espectros de RMN 'H e RMN "°C foram efectuados num espectrometro
Briikker AC-250-P (250,13 e 62,90 MHz, respectivamente), usando os solventes
deuterados como padrio interno e dimetilsulféxido (DMSO-ds), cloroformio deuterado
(CDCls) como solventes. Na realizagio da maior parte dos espectros de RMN °C usou-
se a técnica DEPT (Distortionless Enhancement by Polarisation Transfer). Na descri¢cdo

dos compostos, os dados obtidos sdo indicados pela seguinte ordem: para RMN 'H -

82



solvente; desvio quimico (6, em ppm); intensidade relativa (nH, como nimero de
protdes); multiplicidade do sinal [s (singuleto), sl (singuleto largo), d (dupleto), dd
(duplo dupleto), t (tripleto), dt (duplo tripleto), q (quarteto) ou m (multipleto)];
constante de acoplamento (J, em MHz); atribui¢do do protdo na molécula; para RMN

1C - solvente; desvio quimico (8, em ppm).

Os espectros de HR-FAB-MS foram realizados num espectrometro Micromass
AutoSpec M. (70 eV), usando uma matriz de alcool 3-nitrobenzilico. Os espectros de
HR-TOF-MS EI foram determinados num espectrometro Waters Micromass GCT, a
operar em EI a 70 eV e os espectros de HR-ESI-MS foram determinados num
espectrometro de ressonancia ciclotronica de ides BRUKER APEXIII FT-MS. Na
descricdo dos compostos, os dados obtidos sdo indicados pela seguinte ordem: formula

molecular calculada, massa calculada; massa obtida.
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3.2 - Sintese de Compostos Nitrosados

2-Nitrosobenzotiazole (2a)

A uma solucdo de 2-aminobenzotiazole 1a (1,78g, 11,88 mmol) em

S
metanol/cloroférmio (1/5; 400 ml), adicionou-se Oxone® (21,91 g; C[ />_ N=0
N

35,64 mmol) dissolvido numa solug@o tampao de acido acético/acetato

de sédio 0,5 M (150 ml) a pH = 5 e em NaOH 5% (45 ml), ap6s o qual se adicionou

novamente, sob agitacdo, a solucao de tampao de acido acético/acetato de s6dio 0,5 M a
pH = 5, até a redissolu¢do de algum do precipitado ocorrido durante a primeira adicao.
Colocou-se a mistura reaccional sob forte agitacdo e refluxo, durante 8 horas, seguindo
a reaccao por c.c.f. (silica; cloroféormio). O produto foi isolado através do método geral
de seguida descrito, utilizando diclorometano como eluente cromatografico. Obteve-se
o 2-nitrosobenzotiazole (2a) na forma de agulhas verdes, com um rendimento de 44%;
p.f. 96-97 °C; Vis (MeOH) Amax (nm): 384; RMN 'H & (CDCls) 7,80-7,91 (3H, m, ArH),
9,04-9,08 (1H, m, ArH) ppm; RMN "°C & (CDCls) 110,05 (C), 116,613 (C), 126,56 (C),
127,90 (CH), 128,80 (CH), 135,08 (CH), 136,49 (CH) ppm; IV vma. (KBr) 3086 (f, C-
Har), 3068 (f, C-Ha;), 1584 (m, C-Cp), 1565 (m, C-Cyu,), 1471 (F, N=0), 1443 (m)
1398 (m), 1320 (m), 1263 (m), 1179 (F), 1167 (F), 1104 (F, C-N (NO)), 764 (F) cm’’;
HR-TOF-MS EI: calc. para [M]Jr C,H4N,0S" 164,0044; encontrado 164,0042.

6-Nitro-2-nitrosobenzotiazole (2b)

A uma solugdo de 2-amino-6-nitrobenzotiazole 1b (2,39 g;

O,N S
11,88 mmol) em metanol/cloroformio (1/5; 673 ml), \C[ />—N:O
N

adicionou-se uma solugdo de Oxone® (21,91 g; 35,64 mmol)

em agua (210 ml). Colocou-se a mistura reaccional sob forte agitacdo e refluxo, durante
24 horas, seguindo-se a reaccdo por c.c.f. (silica; cloroféormio). O produto foi isolado
através do método geral de seguida descrito, utilizando diclorometano como eluente
cromatografico. Obteve-se o 6-nitro-2-nitrosobenzotiazole (2b) na forma de agulhas
verdes, com um rendimento de 68%; p.f. 97-99 °C; Vis (MeOH) Amax (nm): 392; RMN
'H § (CDCls) 8,61 (1H, dd, J = 2,00; 8,50 Hz, ArH), 8,76 (1H, d, J = 2,00 Hz, ArH),
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9,14 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH) ppm; RMN °C & (CDCls) 108,27 (C), 120,19 (C),
123,88 (CH), 124,03 (CH), 124,86 (C), 133,48 (CH), 159,31 (6-C) ppm; IV Uy, (KBr)
3095 (f, C-Ha,), 3070 (f, C-Hy,), 1602 (m), 1574 (m, C-Cyy), 1532 (F, NO,), 1483 (m,
N=0), 1390 (m, NO,), 1353 (F), 1248 (m), 1165 (F), 1151 (m), 1107 (F, C-N (NO)),
897 (m), 846 (m), 829 (F), 743 (m) cm™'; HR-TOF-MS EI: calc. para [M]~ C;H3N30;S"
208,9895; encontrado 208,9894.

6-Etoxi-2-nitrosobenzotiazole (2c)

A uma solucdo do 2-amino-6-etoxibenzotiazole 1c (3,89 g;

\/O S
20,0 mmol) em metanol/cloroféormio (1/5; 500 ml), \C[ />—N:O
N

adicionou-se Oxone® (122,96 g; 0,200 mol) dissolvido numa
solucao tampao de acido acético/acetato de so6dio 0,5 M (400 ml) a pH = 5 e em NaOH
5% (200 ml), ap6s o qual se adicionou novamente, sob agitagdo, a solucdo de tampao de
acido acético/acetato de sodio 0,5 M a pH = 5, até a redissolugdo de algum do
precipitado ocorrido durante a primeira adi¢do. Colocou-se a mistura reaccional sob
forte agitacdo a temperatura ambiente, durante 17 horas seguindo a reac¢do por c.c.f.
(silica; cloroférmio ou cloroférmio/éter petroleo 50%). O produto foi isolado através do
método geral de seguida descrito, utilizando cloroférmio/éter petrdleo 50% como
eluente cromatografico. Obteve-se o 6-etoxi-2-nitrosobenzotiazole (2C) na forma de
agulhas verdes, com um rendimento de 27%; p.f. 88-90 °C; Vis (MeOH) Amax (nm):
348; RMN 'H & (CDCls) 1,52 (3H, t, J = 7,00 Hz, CH,CH3), 4,27 (2H, q, J = 7,00 Hz,
CH,CHs3), 7,18 (1H, dd, J = 2,25; 8,75 Hz, ArH), 7,25 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH), 8,95
(1H, d, J = 8,75 Hz, ArH) ppm; RMN "°C & (CDCls) 14,35 (CH3), 65,48 (CH,),
110,51 (C), 112,92 (CH), 114,54 (CH), 128,69 (CH), 138,86 (C), 159,15 (C),
165,59 (C) ppm; IV vmax. (KBr) 3093 (f, C-Ha,), 1595 (F, C-Ca,), 1574 (m), 1552 (m),
1481 (F, N=0), 1461 (m), 1395 (f), 1381 (f), 1341 (f), 1320 (f), 1289 (F), 1243 (F, Ca,-
OCH,), 1208 (F, CA-OCHy), 1127 (F), 1109 (m, C-N (NO)), 1045 (F), 1035 (m), 857
(m), 821 (f), 812 (f), 749 (f) cm™; HR-ESI-MS: calc. para [M+H]" CoHoN,0,S"
209,03792; encontrado 209,03830.
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Me¢étodo geral de isolamento dos nitrosobenzotiazois

O isolamento dos 2-nitrosobenzotiazdis 2 obtidos foi realizado a partir da
mistura reaccional a temperatura ambiente. Recolheu-se a fase organica, lavou-se com
uma solucao saturada de cloreto de sédio, secou-se sobre sulfato de s6dio anidro e o
solvente foi removido a pressdo reduzida. O residuo obtido foi redissolvido em
diclorometano ou cloroféormio, e eluido numa coluna cromatografica em suporte de
silica, utilizando diclorometano ou cloroformio/éter petréleo 50% como eluente. Apds a
separacao evaporou-se o solvente, tendo-se obtido, na forma de agulhas verdes, os 2-

nitrosobenzotiaz6is 2 seguintes:

3.3. Sintese de azobenzotiazois

3.3.1 - Processo Geral

Dissolveu-se a anilina apropriada 3a-0 (1,0 mmol), em acido acético glacial
(0,5-3,0 ml) a temperatura ambiente, e colocou-se a solucio sob agitagdo apds o qual se
adicionou, gota a gota, uma solugdo do 2-nitrosobenzotiazole apropriado, 2a,b (1,0
mmol), em acido acético glacial (1,5 ml) preparada num banho de ultra-sons a 40 °C. A
reaccdo foi seguida por c.c.f. (silica; cloroférmio ou cloroférmio/hexano 50%), tendo-se

completado de 20 minutos a 7 dias.

Filtrou-se o precipitado resultante sob pressdo reduzida e lavou-se com éter
etilico ou de petroleo. Amostras analiticas foram obtidas apods recristalizagdo de

metanol/diclorometano, tendo-se obtido os seguintes compostos:

2-(Fenildiazenil)benzotiazole (4a), obtido a partir da

reac¢do do 2-nitrosobenzotiazole (2a) e da anilina (3a), S
apos 48 h de reacgdo, com um rendimento de 31%; C[N/>_ N:N@

cristais amarelos; p.f. 99-100 °C; Vis (MeOH) Apmax (nm):

328; RMN 'H (250,13 MHz, CDCls) &: 7,50 -7,58 (5H, m, ArH), 7,88 (1H, d, J = 8,25
Hz, ArH), 7,91-7,95 (2H, m, ArH), 8,01 (1H, dd, J = 2,00; 7,25, ArH) ppm; RMN "*C
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(62,90 MHz, CDCls) &: 111,39 (C), 123,08 (2CH), 124,01 (CH), 125,00 (C), 127,98
(CH), 128,40 (CH), 129,35 (2CH), 132,12 (CH), 132,24 (CH), 148,03 (C), 151,23 (C)
ppm; IV vnax (KBr) 3461 (f), 3056 (f, C-Ha,), 2148 (f), 1581 (f, C-Car), 1560 (f), 1474
(f), 1452 (m), 1300 (f), 1269 (f), 1299 (f), 1061 (f), 1033 (f), 920 (f), 767 (F), 711 (m),
683 (F), 623 (f), 502 (f); HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;3H;(N40,S" 240,0595;
encontrado 240,0591.

2-((2-Clorofenil)diazenil)benzotiazole (4b), obtido a

Cl
partir da reac¢do do 2-nitrosobenzotiazole (2a) e da 2- S>_
N=N
cloroanilina (3c), ap6s 7 dias de reac¢ao, com um rendimento N/

de 10%; cristais amarelos; p.f. 105-107 °C; Vis (MeOH) Amax
(nm): 332. RMN 'H (250,13 MHz, CDCl3) &: 7,37 (1H, dt, J = 1,33; 7,63 Hz, ArH),
7,46 (1H, dt, J = 1,83; 7,63 Hz, ArH), 7,52-7,62 (3H, m, ArH), 7,77 (1H, dd, J =
1,75; 8,00 Hz, ArH), 7,91 (1H, dd, J = 1,93; 7,76 Hz, ArH), 8,10 (1H, dd, J =
2,00; 7,50 Hz, ArH) ppm; RMN *C (62,90 MHz, CDCl;) &: 111,50 (C), 117,80 (CH),
123,83 (C), 126,62 (CH), 127,40 (CH), 128,15 (CH), 128,39 (CH), 131,01 (CH), 132,55
(CH), 132,87 (CH), 135,94 (C), 147,80 (C), 148,04 (C) ppm; IV vmax. (KBr) 3069 (f, C-
Har), 1589 (f, C-Ca,), 1562 (f), 1466 (f), 1441 (m), 1228 (f), 1120 (f), 1057 (m, o-
Car-Cl), 955 (f), 762 (F), 723 (F), 636 (f), 575 (f), 554 (f), 466 (f); HR-FAB-MS:
calc. para [M+H]" C13HoCIN3S" 274,0206; encontrado 274,0218.

(3-(Benzotiazol-2-ildiazenil)fenil)metanol (4c), obtido a

partir da reac¢ao do 2-nitrosobenzotiazole (2a) e do 3-

S
aminofenilmetanol (3i), apds 6 dias de reac¢do, com um | N />—N=N
Z N

rendimento de 16%; cristais amarelos; p.f. 87-89 °C; Vis

HO

V-

(MeOH) Amax (nm): 328. RMN 'H (250,13 MHz, DMSO-d) &: 4,63 (2H, d, J = 5,50
Hz, CH,OH, s com D,0), 5,45 (1H, t, J = 5,75 Hz, CH,OH, troca com D;0), 7,57-7,59
(2H, m, ArH), 7,65 (1H, t, J = 7,50 Hz, ArH), 7,74 (1H, t, ] = 7,50 Hz, ArH), 7,80-7,85
(2H, m, ArH), 7,90 (1H, s, ArH), 8,06 (1H, d, J = 7,50 Hz, ArH) ppm; RMN "*C (62,90
MHz, DMSO-dg) 8: 63,25 (CH,), 112,80 (C), 121,33 (CH), 122,49 (CH), 124,04 (C),
125,69 (CH), 129,10 (CH), 130,31 (CH), 130,61 (CH), 131,81 (CH), 133,80 (CH),
144,49 (C), 148,56 (C), 151,47 (C) ppm; IV Lma. (KBr) 3265-3140 (m, O-H), 3103-
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3050 (f, C-Hay), 2916 (f), 2853 (f), 2156 (m), 1729 (f), 1725 (f), 1588 (f, C-Ca,), 1480
(m), 1444 (F), 1368 (f), 1304 (f), 1241 (m), 1200 (f), 1129 (f), 1037 (F, C-OH), 786 (F),
765 (F), 715 (F), 681 (F), 511 (F); HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;4H;;N;0S"
270,0701; encontrado 270,0704.

N-(4-(Benzotiazol-2-ildiazenil)fenil)acetamida

(4d), obtido a partir da reac¢do do 2- S O>_
nitrosobenzotiazole (2a) e da 4-aminoacetanilida @[ />—N=N4®7NH
(3j), ap6s 20 h de reacgdo, com um rendimento de N
56%; cristais amarelos; p.f. 172-174 °C; Vis (MeOH) Amax (nm): 368. RMN 'H (250,13
MHz, DMSO-d¢) &: 2,11 (3H, s, CHs), 7,61-7,68 (2H, m, ArH), 7,78-7,98 (6H, m,
ArH), 10,40 (1H, s, NH) ppm; RMN *C (62,90 MHz, DMSO-dy) &: 24,16 (CHs),
111,45 (C), 119,16 (2CH), 123,44 (C), 123,76 (CH), 124,06 (2CH), 127,89 (CH),
129,12 (CH), 132,36 (CH), 143,53 (C), 146,01 (C), 147,68 (C), 168,97 (CO) ppm; IV
vmax. (KBr) 3300 (f, N-H), 3262 (f, N-H), 3065 (f, C-Ha,), 1671 (F, C=0), 1595 (F, C-
Car), 1543 (F, -HNCO-), 1502 (F), 1406 (m), 1370 (m), 1319 (m), 1307 (m), 1262 (m,
C-N), 1147 (m); HR-FAB-MS: calc. para [MJrH]+ C1sH13N40S" 297,0810; encontrado
297,0818.

2-((4-Metoxifenil)diazenil)benzotiazole  (4e), S Y
obtido a partir da reaccao do 2-nitrosobenzotiazole (2a) C[ />_ N:NO;J
e da p-anisidina (3l), apos 2 horas de reacgdo, com um N
rendimento de 33%; cristais laranjas; p.f. 129-131 °C; Vis (MeOH) Amax (nm): 364.
RMN 'H (250,13 MHz, CDCl5) &: 3,91 (3H, s, CH;), 7,02 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH),
7,45-7,50 (2H, m, ArH), 7,82-7,86 (2H, m, ArH), 7,91 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH) ppm;
RMN *C (62,90 MHz, CDCl5) &: 55,66 (CH3), 111,59 (C), 114,49 (2CH), 123,21 (CH),
124,60 (C), 125,14 (2CH), 127,80 (CH), 128,32 (CH), 131,38 (CH), 145,66 (C), 148,12
(C), 163,07 (C) ppm; IV vmax. (KBr) 3058 (f, C-Ha,), 1604 (m, C-Ca,), 1584 (m, C-Cy,),
1503 (m), 1257 (F, COMe), 1149 (m, Ca~O-CHj3), 1025 (m), 835 (m), 757 (m); HR-
FAB-MS: calc. para [M+H]+ C14H2N508" 270,0701; encontrado 270,0701.
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2-((2-Metoxifenil)diazenil)benzotiazole (4f), obtido a 5

partir da reac¢do do 2-nitrosobenzotiazole (2a) e da o- s

anisidina (3m), apdés 15 horas de reacgdo, com um C[ />_ NZN@
rendimento de 27%; cristais amarelos; p.f. 82-84 °C; Vis §
(MeOH) Amax (nm): 376. RMN 'H (250,13 MHz, CDCls) 8: 4,05 (3H, s, CH;), 7,03
(1H,t,J=7,63 Hz, ArH), 7,12 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH), 7,48-7,50 (3H, m, ArH), 7,75
(1H, d, J = 8,00 Hz, ArH), 7,87-7,91 (1H, m, ArH), 8,04-8,07 (1H, m, ArH) ppm; RMN
PC (62,90 MHz, CDCl3) &: 56,18 (CH3), 112,45 (C), 112,80 (CH), 116,93 (CH),
120,76 (CH), 122,91 (C), 126,86 (CH), 128,02 (CH), 128,10 (CH), 131,48 (CH),
133,94 (CH), 140,39 (C), 148,48 (C), 157,64 (C) ppm; IV vma. (KBr) 3078 (f, C-
Har), 3061 (f, C-Ha,), 3011 (f), 2978 (f), 2943 (f), 2840 (f), 2148 (m), 1595 (m, C-
Car), 1585 (m, C-Cy,), 1487 (F), 1460 (m), 1440 (m), 1316 (f), 1306 (f), 1282
(m), 1268 (f), 1249 (F, Ca,-O-CHj3), 1231 (m), 1184 (m), 1154 (f), 1109 (m), 1045
(1), 1024 (m), 939 (f), 781 (f), 763 (F), 753 (F), 711 (f), 630 (f), 571 (f), 537 (f),
502 (m), 488 (f); HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C4H2N30S" 270,0701; encontrado
270,0697.

2-((4-(Metiltio)fenil)diazenil)benzotiazole

S /
(4g), obtido a partir da reaccdo do 2- C[ />—N=N4©78
N

nitrosobenzotiazole (2a) e da 4-

(metilmercapto)anilina (3n), apos 24 horas de reac¢cdo, com um rendimento de 68%;
cristais amarelos; p.f. 112 - 114 °C; Vis (MeOH) Amax (nm): 396. RMN 'H (250,13
MHz, CDCly) &: 2,56 (3H, s, CH3), 7,33 (2H, d, J = 8,25 Hz, ArH), 7,46 (1H, t, J =
7,25 Hz, ArH), 7,51 (1H, t, J = 7,00 Hz, ArH), 7,85 (3H, d, J = 8,25 Hz, ArH), 7,95
(1H, d, J = 7,75 Hz, ArH) ppm; RMN *C (62,90 MHz, CDCls) &: 15,03 (CH3) 111,43
(C), 123,49 (3CH), 124,88 (C), 125,75 (2CH), 127,86 (CH), 128,36 (CH), 131,77 (CH),
145,05 (C), 148,07 (C), 148,47 (C) ppm; IV vms. (KBr) 3057 (f, C-Ha,), 2914 (),
2156 (m), 1585 (F, C-Ca;), 1565 (m, C-Ca,), 1512 (f), 1482 (m), 1457 (f), 1433
(1), 1422 (), 1397 (m), 1256 (), 1235 (f), 1150 (m), 1089 (F), 825 (m), 814 (1),
766 (F), 748 (m), 721 (m); HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;4H2N3S," 286,0473;
encontrado 286,0479.
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2-((2-(Metiltio)fenil)diazenil)benzotiazole  (4h),

/
S
obtido a partir da reaccdo do e 2-nitrosobenzotiazole s
(2a) e da 2-(metilmercapto)anilina (30), apds 3 dias C[ />_ N=N
N

de reac¢do, com um rendimento de 59%; cristais

amarelos; p.f. 155 — 157 °C; Vis (MeOH) Amax (nm): 420. RMN 'H (250,13 MHz,
CDCls) 8: 2,54 (3H, s, CH3), 7,21 (1H, t, J = 7,50 Hz, ArH), 7,33 (1H, d, J = 8,00 Hz,
ArH), 7,43-7,56 (3H, m, ArH), 7,74 (1H, d, J = 8,00 Hz, ArH), 7,87 (1H, d, J = 7,50
Hz, ArH), 8,00 (1H, d, J = 7,75 Hz, ArH) ppm; RMN "C (62,90 MHz, CDCl;) &:
14,81 (CH3), 111,36 (C), 118,30 (CH), 124,11 (CH + C), 124,59 (CH), 124,82 (CH),
127,85 (CH), 128,38 (CH), 132,12 (CH), 132,44 (CH), 141,53 (C), 147,99 (2C) ppm;
IV Umsx. (KBr) 3062 (f, C-Ha,), 2976 (£), 2916 (f), 2151 (m), 1576 (f, C-Ca,), 1565 (f,
C-Car), 1460 (m), 1438 (m), 1254 (f), 1224 (), 1070 (f), 1056 (f), 1040 (f), 1029 (f),
955 (f), 760 (F), 747 (m), 723 (F), 553 (f), 506 (F), 497 (m); HR-FAB-MS: calc. para
[M+H]" C14H,N3S, " 286,0473; encontrado 286,0466.

2-(Fenildiazenil)-6-nitrobenzotiazole (4i), obtido a [O,N S

partir da reacgdo do 6-nitro-2-nitrosobenzotiazole \C[ />_ N:N@
(2b) e da anilina (3a), apds 4 h de reac¢do, com um N
rendimento de 53%; cristais laranja; p.f. 137-139 °C; Vis (MeOH) Amax (nm): 340. RMN
'H (250,13 MHz, CDCl3) 8: 7,56 - 7,65 (3H, m, ArH), 7,98 (2H, d, J = 6,50 Hz, ArH),
8,13 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH), 8,33 (1H, dd, J = 1,75; 8,75 Hz, ArH), 8,73 (1H, d, J =
1,50 Hz, ArH) ppm; RMN "°C (62,90 MHz, CDCl;) &: 109,77 (C), 123,31 (CH), 123,57
(CH), 123,68 (2CH), 124,15 (CH), 127,36 (C), 129,61 (2CH), 133,82 (CH), 148,87 (C),
150,45 (C), 151,17 (C) ppm; IV vmax. (KBr) 3094 (f, C-Ha,), 1590 (m, C-Cha,), 1583 (m,
C-Car) 1525 (F, NOy), 1485 (m), 1469 (m), 1442 (m), 1345 (F, NOy), 1319 (m), 1310
(m), 882, (m), 774 (m), 708 (m), 683 (m); HR-FAB-MS: calc. para [M+H]"
C13HoN40,S" 285,0446; encontrado 285,0435.
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Acido 2-((6-nitrobenzotiazol-2- HO,C

. . O,N
ildiazenil)benzéico (4j), obtido a partir da reacgio | - S
/>—N=N
N

do 6-nitro-2-nitrosobenzotiazole (2b) e¢ do acido

antranilico (3b), apos 3 dias de reac¢do, com um
rendimento de 63%; cristais laranja; p.f. 188-190 °C; Vis (MeOH) Anax (nm): 340. RMN
'H (250,13 MHz, DMSO-dg) &: 7,65-7,87 (4H, m, ArH), 8,13 (1H, d, J = 8,50 Hz,
ArH), 8,48 (1H, dd, J =2,25; 8,50 Hz, ArH), 8,55 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH) ppm; RMN
BC (62,90 MHz, DMSO-dy) &: 110,56 (C), 118,41 (CH), 123,40 (CH), 124,33 (CH),
124,63 (CH), 126,59 (C), 129,45 (CH), 131,47 (CH), 131,91 (C), 132,73 (CH), 148,96
(C), 149,36 (C), 150,07 (C), 167,88 (CO,H) ppm; IV v (KBr) 3456 (f, O-H), 3101
(f, C-Har), 1695 (F, C=0), 1593 (f, C-Ca,), 1525 (m, NO,), 1485 (1), 1426 (f) 1349 (F,
NO,), 1310 (m), 1295 (m), 887 (f), 760 (f); HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]"
C14HgN4NaO4S" 351,01585; encontrado 315,01653.

2-((2-Clorofenil)diazenil)-6-nitrobenzotiazole

Cl
. . . . OaN S
(4k), obtido a partir da reaccdo do 6-nitro-2- \C[ />—N=N
N

nitrosobenzotiazole (2b) e da 2-cloroanilina (3c),

apods 6 h de reac¢do, com um rendimento de 58%; cristais laranja; p.f. 194-196 °C; Vis
(MeOH) Amax (nm): 340. RMN 'H (250,13 MHz, CDCls) &: 7,42 (1H, t, J = 7,25 Hz,
ArH), 7,55 (1H, t, J = 7,50 Hz, ArH), 7,66 (1H, d, J = 8,00 Hz, ArH), 7,82 (1H, d, J =
8,25 Hz, ArH), 8,25 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,37 (1H, dd, J = 2,25; 8,75 Hz, ArH),
8,79 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH) ppm; RMN "°C (62,90 MHz, CDCls) &: 109,95 (C),
117,77 (CH), 123,49 (CH), 123,60 (CH), 126,21 (C), 126,89 (CH), 127,61 (CH), 131,40
(CH), 134,46 (CH), 137,32 (C), 147,83 (C), 149,04 (C), 150,44 (C) ppm; IV vmsx. (KBr)
3094 (f, C-Ha,), 2360 (m), 2342 (m), 1583 (f, C-Ca,), 1573 (f, C-Car), 1525 (F, NO,),
1347 (F, NOy), 1058 (f, 0-Ca-Cl), 888 (f), 761 (f); HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]"
C13H7CINsNaO,S" 340,98704; encontrado 340,98720.

91



nitrosobenzotiazole (2b) e da 3-cloroanilina (3d),

2-((3-Clorofenil)diazenil)-6-nitrobenzotiazole ON cl
) ) . ) 2 S

(4), obtido a partir da reaccdo do 6-nitro-2- \C[ )_N:NO
N

apods 6 h de reacgdo, com um rendimento de 63%; cristais laranja; p.f. 138-140 °C; Vis
(MeOH) Amax (nm): 336; RMN 'H (250,13 MHz, CDCl3) &: 7,51-7,62 (2H, m, ArH),
7,89-7,94 (2H, m, ArH), 8,14 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,35 (1H, dd, J = 2,25; 8,75
Hz, ArH), 8,75 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH) ppm; RMN "°C (62,90 MHz, CDCl;) &:
109,43 (C), 122,49 (CH), 123,10 (CH), 123,46 (CH), 123,68 (CH), 124,25 (CH), 127,83
(C), 130,68 (CH), 133,38 (CH), 135,79 (C), 149,22 (C) 150,24 (C), 151,89 (C) ppm; IV
Umax. (KBr) 3083 (f, C-Ha,), 1571 (f, C-Cay), 1525 (F, NO,), 1346 (F, NO,), 1061 (f, m-
Ca-Cl), 894 (f); HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]" C;3H;CIN4NaO,S™ 340,98704;
encontrado 340,98547.

2-((4-Clorofenil)diazenil)-6-nitrobenzotiazole

O,N S
(4m), obtido a partir da reaccdo do 6-nitro-2- \C[ />—N:N4©7CI
N

nitrosobenzotiazole (2b) e da 4-cloroanilina (3e),

apods 1 h de reac¢do, com um rendimento de 82%; cristais laranja; p.f. 166-167 °C; Vis
(MeOH) Amax (nm): 344; RMN 'H (250,13 MHz, CDCl3) &: 7,56 (2H, d, J = 8,75 Hz,
ArH), 7,94 (2H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,12 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,34 (1H, dd, J =
2,25; 8,75 Hz, ArH), 8,74 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH) ppm; RMN "C (62,90 MHz,
CDCls) &: 109,50 (C), 123,43 (CH), 123,69 (CH), 123,84 (CH), 124,90 (2CH), 127,75
(C), 130,00 (2CH), 140,17 (C), 149,07 (C), 149,63 (C), 150,39 (C) ppm; IV vmsx. (KBr)
3089 (f, C-Hay), 1587 (f, C-Car), 1573 (f, C-Car), 1531 (F, NO,), 1483 (m), 1347 (F,
NO,), 1315 (m), 1087 (m, p-Ca,-Cl), 846 (m); HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]"
C13H;CINsNaO,S" 340,98704; encontrado 340,98632.

2-((4-Fluorofenil)diazenil)-6-nitrobenzotiazole | o,N s
(4n), obtido a partir da reaccdo do 6-nitro-2- \C[ />—N:N4©7F
N

nitrosobenzotiazole (2b) e da 4-fluoranilina (3f),

apos 30 min de reacgdo, com um rendimento de 72%; cristais laranja; p.f. 155-157 °C,

Vis (MeOH) Amax (nm): 344. RMN 'H (250,13 MHz, DMSO-d¢) &: 7,53 2H, t, J =
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8,50 Hz, ArH), 8,05-8,11 (2H, m, ArH), 8,19 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH), 8,43 (1H, d, J
= 8,50 Hz, ArH), 8,51 (1H, d, J = 1,75 Hz, ArH) ppm; RMN "*C (62,90 MHz, DMSO-
de) 8: 110,76 (C), 116,90 + 117,27 (2CH), 123,23 (CH), 124,40 (CH), 124,66 (CH),
125,90 + 126,06 (2CH), 126,18 (C), 147,50 (C), 147,55 (C), 148,52 (C), 150,16 (C)
ppm; IV Vs (KBr) 3479-3380 (f), 3078 (f, C-Hyy), 2360 (f), 2342 (f), 2164 (f), 1591
(F, C-Cay), 1543 (m, NO,), 1495 (m), 1449 (f), 1433 (f), 1410 (f), 1393 (f), 1346 (F,
NO,), 1313 (m), 1237 (F, Ca-F), 1172 (f), 1137 (F, Ca-F), 1095 (f), 1047 (£), 899 (),
884 (f), 851 (m), 836 (f), 746 (f), 720 (f), 544 (f); HR-FAB-MS: calc. para [M+H]"
C13HgFN40,S" 303,0352; encontrado 303,0352.

2-((4-lodofenil)diazenil)-6-nitrobenzotiazole O,N S
(40), obtido a partir da reaccdo do 6-nitro-2- \C[ />—N=N4©7I
N

nitrosobenzotiazole (2b) e da 4-iodoanilina (3g),

apo6s 16 h de reaccao, com um rendimento de 77%; cristais laranja; p.f. 190-192 °C; Vis
(MeOH) Amax (nm): 370; RMN 'H (250,13 MHz, CDCl3) &: 7,70 (2H, d, J = 8,75 Hz,
ArH), 7,95 (2H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,13 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,34 (1H, dd, J =
2,25; 8,75 Hz, ArH), 8,75 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH) ppm; RMN "“°C (62,90 MHz,
CDCly) 6: 101,69 (C), 109,51 (C), 123,48 (CH), 123,71 (CH), 123,95 (CH), 124,94
(2CH), 127,77 (C), 139,05 (2CH), 149,11 (C), 149,41 (C), 150,54 (C) ppm; IV Lmsx.
(KBr) 3083 (f, C-Ha,), 1576 (f, C-Ca,), 1565 (f, C-Ca,), 1523 (F, NO,), 1478 (f), 1342
(F, NOy), 1315 (f), 1304 (f), 1149 (£, p-Ca-1), 1005 (f), 842 (f); HR-ESI-MS: calc. para
[M+Na]" C;3H7IN4sNaO,S" 432,92266; encontrado 432,92153.

6-Nitro-2-((4-nitrofenil)diazenil)benzotiazole
(4p), obtido a partir da reac¢do do 6-nitro-2- [O2N S

nitrosobenzotiazole (2b) e da 4-nitroanilina \C[N% N:NONOZ
(3h), apos 3 dias de reac¢do, com um
rendimento de 33%; cristais laranja; p.f. 173-175 °C; Vis (MeOH) Amax (nm): 332. RMN
'H (250,13 MHz, DMSO-de) &: 8,15 (2H, d, J = 8,50 Hz, ArH), 8,25 (1H, d, J = 8,50
Hz, ArH), 8,44-8,47 (3H, m, ArH), 8,51 (1H, s, ArH) ppm; RMN *C (62,90 MHz,
DMSO-dg) 8: 110,56 (C), 123,40 (CH), 124,22 (2CH), 124,45 (CH), 125,29 (2CH),

125,54 (CH), 126,98 (C), 149,11 (C), 149,63 (C), 150,05 (C), 153,44 (C) ppm; IV Lpax.
(KBr) 3099 (f, C-Ca,), 1606 (f, C-Cay), 1526 (F, NO,), 1347 (F, NO,), 1312 (), 884 (D),
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867 (f), 812 (f); HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]  C;3H;NsNaO,S™ 352,01110;
encontrado 352,01253.

(3-((6-Nitrobenzotiazol-2-

HO
il)diazenil)fenil)metanol (4q), obtido a partir da O,N S
reac¢do do 6-nitro-2-nitrosobenzotiazole (2b) e do \C[ />—N:N
N

3-aminofenilmetanol (3i), apds 24 h de reacgdo,

com um rendimento de 43%; cristais laranja; p.f. 127-130 °C; Vis (MeOH) Amax (nm):
340. RMN 'H (250,13 MHz, DMSO-dg) 8: 4,63 (2H, s, CH,OH), 5,50 (1H, sl, CH,0OH,
troca com D,0), 7,60-7,63 (2H, m, ArH), 7,87 (1H, dd, J = 2,50; 6,50 Hz, ArH), 7,93
(1H, s, ArH), 8,22 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,41 (1H, dd, J = 2,25; 8,75, ArH), 8,50
(1H, d, J = 2,25 Hz, ArH) ppm; RMN "C (62,90 MHz, DMSO-d) &: 62,18 (CH,),
111,00 (C), 120,54 (CH), 122,20 (CH), 123,18 (CH), 124,37 (CH), 125,64 (C), 125,74
(CH), 129,71 (CH), 131,95 (CH), 144,76 (C), 148,48 (C), 150,32 (C), 150,64 (C) ppm;
IV Umax. (KBr) 3555-3400 (m, O-H), 3099 (f, C-Ha,), 2927 (1), 2877 (f), 2360 (f), 2341
(), 2149 (f), 1599 (f, C-Car), 1570 (f, C-Car), 1519 (F, NO»), 1487 (f), 1474 (f), 1444
(m), 1345 (F, NO»), 1311 (m), 1260 (f), 1241 (m), 1191 (f), 1133 (f), 1120 (m), 1046
(m, C-OH), 1024 (m, C-OH), 889 (m), 853 (f), 839 (m), 808 (f), 800 (f), 745 (m), 709
(m), 686 (m); HR-FAB-MS: calc. para [MJrH]+ C14H,1N4O5S" 315,0552; encontrado
315,0552.

N-(4-((6-Nitrobenzotiazol-2-

(@]
N e : . O2N S —
ildiazenil)fenil)acetamida (4r) obtido a \C[ />—N=N4®7NH
da do  6-nitro-2- N

partir reac¢ao

nitrosobenzotiazole (2b) e da 4-aminoacetanilida (3]), apos 20 min de reac¢do, com um
rendimento de 72%; cristais laranja; p.f. 211-213 °C; Vis (MeOH) Ama (nm): 400.
RMN 'H (250,13 MHz, DMSO-dg) &: 2,12 (3H, s, CHs), 7,86 (2H, d, J = 9,00 Hz,
ArH), 8,00 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH), 8,17 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,42 (1H, dd, J =
2,25; 8,75 Hz, ArH), 8,53 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH), 10,52 (1H, s, NH) ppm; RMN "C
(62,90 MHz, DMSO-d¢) &: 24,25 (CH3), 111,06 (C), 119,28 (2CH), 123,09 (CH),
124,39 (CH), 124,47 (CH), 125,05 (2CH), 125,58 (C), 144,83 (C), 146,25 (C), 148,11
(C), 161,09 (C), 161,74 (C), 169,29 (C) ppm; IV vmsx. (KBr) 3340 (f, N-H), 3291 (f, N-
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H), 3093 (f, C-Ha,), 2360 (m), 2342 (f), 2171 (f), 1706 (F, C=0), 1599 (F, C-Ca,) 1540
(m, -HNCO-), 1526 (F, NO,), 1501 (f), 1438 (f), 1427 (f), 1405 (f), 1367 (f), 1347 (F,
NO,), 1312 (f), 1268-1259 (m, C-N), 1150 (m), 884 (f), 867 (f), 812 (f); HR-FAB-MS:
calc. para [M+H]" C;5sH2N503S" 342,0661; encontrado 342,0658.

N-(2-((6-Nitrobenzotiazol-2- t o

iNdiazenil)fenil)acetamida (4s), obtido a HN

partir da reaccao do 6-nitro-2- | O2N S>_ @
N=N
nitrosobenzotiazole (2b) e da 2- N/ /=

aminoacetanilida (3k), apds 30 minutos de reac¢do, com um rendimento de 60%;

cristais laranja; p.f. 191-193 °C; Vis (MeOH) Amax (nm): 372. RMN 'H (250,13 MHz,

CDCl; + 1gota de DMSO-d) 8: 2,17 (3H, s, CH3), 7,06 (1H, dt, J = 7,63 Hz, J = 1,17
Hz, ArH), 7,46 (1H, dt, J = 1,75; 8,75 Hz, ArH), 7,66 (1H, dd, J = 1,25; 8,25 Hz, ArH),
7,95 (1H, d, J = 9,00 Hz, ArH), 8,21 (1H, dd, J = 2,25; 8,75 Hz, ArH), 8,44 (1H, d, J =
8,00 Hz, ArH), 8,57 (1H, d, J = 2,00 Hz, ArH), 9,49 (1H, s, NH) ppm; RMN "*C (62,90
MHz, CDCl; + 1gota de DMSO-dg) 8: 24,37 (CH3), 108,58 (C), 117,87 (CH), 121,33
(CH), 121,47 (CH), 122,43 (CH), 123,36 (2CH), 127,58 (C), 135,04 (CH), 137,74 (C),
139,43 (C), 148,23 (C), 150,01 (C), 168,29 (C) ppm; IV Lmax. (KBr) 3485-3367 (f, N-
H), 3299 (m, N-H), 3094 (f, C-Ha,), 2360-2332 (%), 2162 (f), 1674 (F, C=0), 1645
(1), 1638 (f), 1586 (m, C-Cy,), 1531 (F, NO»), 1520 (F), 1476 (m), 1462 (m), 1432
(m) 1392 (f), 1369 (f), 1344 (F, NO,), 1314 (m), 1295 (m, C-N), 1251 (m), 1231
(m), 1176 (f), 1154 (m), 1125 (f), 1117 (f) 1051 (f), 890 (f), 883 (f), 767 (m), 740
(), 731 (), 667 (), 659 (f), 647 (f); HR-FAB-MS: calc. para [M+H]" C;5sH;,N50;S"
342,0661; encontrado 342,0658.

2-((4-Metoxifenil)diazenil)-6-

O,N s y
nitrobenzotiazole (4t), obtido a partir da \C[ />—N=N4©70
N

reac¢do do 6-nitro-2-nitrosobenzotiazole (2b) e

da p-anisidina (3l), ap6s 1 h de reacgdo, com um rendimento de 57%; cristais laranja;
p.f. 162-164 °C; Vis (MeOH) Amax (nm): 396. RMN 'H (250,13 MHz, CDCl3) &: 3,94
(3H, s, CH3), 7,04 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH), 7,94 (2H, d, J = 9,00 Hz, ArH), 8,03 (1H,
d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,27 (1H, dd, J = 2,25; 8,75 Hz, ArH), 8,67 (1H, d, J = 2,25 Hz,
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ArH) ppm; RMN "°C (62,90 MHz, CDCl;) &: 55,84 (CH3), 110,00 (C), 114,84 (2CH),
123,08 (CH), 123,16 (CH), 123,55 (CH), 126,14 (2CH), 126,96 (C), 145,80 (C), 148,33
(C), 150,78 (C), 164,50 (C) ppm; IV Lmsx. (KBr) 3098 (f, C-Hy,), 3075 (f), 1597 (F, C-
Car), 1581 (m, C-Cyy), 1522 (F, NO,), 1501 (m), 1341 (F, NO,), 1313 (m), 1260 (F,
Car-O-CHj3), 1247 (F, COMe), 1151 (m), 1139 (F), 1117 (m), 1023 (m), 845 (m); HR-
FAB-MS: calc. para [MJrH]+ C14H1N405S " 315,0552; encontrado 315,0555.

2-((2-Metoxifenil)diazenil)-6-nitrobenzotiazole o/

(4u), obtido a partir da reac¢do do 6-nitro-2- | O,N s
nitrosobenzotiazole (2b) e da o0-anisidina (3m), apds \C[ />_ NN‘CA
1 h de reac¢do, com um rendimento de 54%; cristais N
laranja; p.f. 168-170 °C; Vis (MeOH) Amay (nm): 404. RMN 'H (250,13 MHz, CDCl3) &:
4,09 (3H, s, CH3), 7,05 (1H, t, J = 7,50 Hz, ArH), 7,16 (1H, d, J = 8,25 Hz, ArH), 7,59
(1H, t, J = 7,50 Hz, ArH), 7,78 (1H, d, J = 8,00 Hz, ArH), 8,19 (1H, d, J = 8,75 Hz,
ArH), 8,32 (1H, dd, J =2,00; 8,75 Hz, ArH), 8,76 (1H, d, J = 2,00 Hz, ArH) ppm; RMN
C (62,90 MHz, CDCl;) 8: 56,23 (CH3), 111,15 (C), 113,06 (CH), 116,93 (CH), 120,91
(CH), 123,14 (CH), 123,45 (CH), 124,86 (C), 127,61 (CH), 135,89 (CH), 140,31 (C),
148,21 (C), 150,94 (C), 158,59 (C) ppm; IV vmsx. (KBr) 3101 (f, C-Ha,), 2942 (f),
2842 (f), 2146 (1), 1592 (m, C-Cy,), 1581 (m, C-Cy,), 1522 (F, NO,), 1484 (F),
1456 (f), 1437 (f), 1411 (f), 1344 (F, NO,), 1312 (m), 1285 (m), 1248 (F, Ca-
OCHs;), 1184 (f), 1177 (f), 1157 (F), 1121 (f), 1108 (f), 1057 (f), 1039 (f), 1022
(m), 885 (m), 841 (m), 830 (m), 758 (F), 734 (m), 726 (f); HR-FAB-MS: calc. para
[M+H]" C14H,1N4O05S" 315,0552; encontrado 315,0545.

2-((4-(Metiltio)fenil)diazenil)-6-

O,N S p
nitrobenzotiazole (4v), obtido a partir da \C[ />—N=N4©78
N

reac¢do do 6-nitro-2-nitrosobenzotiazole (2b) e

da 4-(metilmercapto)anilina (3n), apés 17 h de reac¢do, com um rendimento de 65%;
cristais laranja-vermelho; p.f. 153-155 °C; Vis (MeOH) Apnax (nm): 424. RMN 'H
(250,13 MHz, DMSO-de) 8: 2,60 (3H, s, CH3), 7,50 (2H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 7,94
(2H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,18 (1H, d, J = 8,50 Hz, ArH), 8,41 (1H, dd, J =2,50; 8,75
Hz, ArH), 8,52 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH) ppm; RMN "°C (62,90 MHz, CDCl;) &: 14,88
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(CH3), 109,88 (C), 123,26 (CH), 123,38 (CH), 123,60 (CH), 124,16 (2CH), 125,63
(2CH), 127,23 (C), 147,88 (C), 148,50 (C), 148,57 (C), 150,73 (C) ppm; IV Ly, (KBr)
3466-3378 (f), 3093 (f, C-Ha,), 3080 (), 3006 (f), 2926 (f), 2152 (f), 1583 (F, C-
Car), 1558 (), 1524 (F, NO,), 1483 (m), 1433 (m), 1399 (f), 1383 (f), 1341 (F,
NO,), 1246 (f), 1152 (m), 1119 (f), 1087 (F), 883 (m), 837 (m); HR-FAB-MS:
calc. para [M+H]" C14H;;N40,S," 331,0323; encontrado 331,0332.

2-((2-(Metiltio)fenil)diazenil)-6-nitrobenzotiazole

/
. : . ) S
(4w), obtido a partir da reac¢do do 6-nitro-2- O,N s
nitrosobenzotiazole (2b) e da 2- \C[ />—N:N
N

(metilmercapto)anilina (30), apés 17 h de reacgdo,
com um rendimento de 57%; cristais laranja-vermelho; p.f. 184-186 °C; Vis (MeOH)
Amax (Nm): 456. RMN 'H (250,13 MHz, CDCls) &: 2,57 (3H, s, CHs), 7,25 (1H, t, J =
8,00 Hz, ArH), 7,37 (1H, d, J = 8,25 Hz, ArH), 7,53 (1H, t, J = 7,00 Hz, ArH), 7,81
(1H, d, J = 7,25 Hz, ArH), 8,12 (1H, d, J = 8,75 Hz, ArH), 8,31 (1H, dd, J = 2,25; 8,75
Hz, ArH), 8,74 (1H, d, J = 2,00 Hz, ArH) ppm; RMN "*C (62,90 MHz, CDCl;) &: 14,83
(CH3), 109,80 (C), 119,64 (CH), 123,26 (CH), 123,56 (CH), 123,97 (CH), 124,71 (CH),
125,02 (CH), 127,21 (C), 133,94 (CH), 143,13 (C), 148,02 (C), 148,76 (C), 150,55 (C)
ppm; IV vmax (KBr) 3456 (f), 3419 (f), 3099 (f, C-Ha,), 2923 (1), 2160 (f), 1579 (m, C-
Car), 1525 (F, NO»), 1465 (m), 1434 (m), 1425 (m), 1390 (m), 1344 (F, NO,) 1258 (m),
1318 (m), 1304 (m), 1258 (), 1178 (), 1117 (m), 1108 (m), 1070 (f), 1047 (f), 883
(m), 766 (m), 719 (m); HR-ESI-MS: calc. para [M+Na]" C4H;oN4NaO,S,"
353,01374; encontrado 353,01356.

3.3.2. - 4-((6-etoxibenzotiazole-2-il)diazenil)-N,N-dimetilbenzenamina

(),

A uma solugdo de 4-amino-N,N-

\/O S /
dimetilanilina (5) (0,137 g, 1,00 mmol) em \C[ />—N=N4®7N\
N

tolueno (1,5 ml) foram adicionadas 0,022 g

(0,97 mmol) de s6dio metalico tendo-se colocado a mistura sob agitacdo e refluxo a 110

°C. Apo6s 1 hora adicionaram-se 0,296 g (1,42 mmol) de 6-etoxi-2-nitrosobenzotiazole
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(2c) directamente a mistura, e continuou-se a agitacao e refluxo a 110 °C durante mais
27 horas, seguindo a reac¢do por c.c.f. (silica; cloroformio/éter petroleo 50%).

Filtrou-se a mistura reaccional a quente e sob vacuo. O material precipitado foi
lavado 3 vezes com cloroformio e a solugdo obtida desta lavagem adicionou-se a
solucdo mae, e evaporou-se a secura sob pressao reduzida. O residuo obtido foi
redissolvido em cloroformio e o produto separado numa coluna cromatografica em
suporte de silica, utilizando uma mistura de cloroféormio/éter petrdleo 50% como
eluente. Apds a separagdo evaporou-se o solvente e obteve-se 0,022 g (0,066 mmol) do
azobenzotiazole 6 que corresponde a um rendimento de 7%; p.f. 196-198 °C; Vis
(MeOH) Amay (nm): 500. RMN 'H (250,13 MHz, CDCl3) &: 1,31 (3H, t, J = 7,00 Hz,
CH,CHj3), 2,98 (6H, s, N(CHs)»), 3,96 (2H, q, J = 7,00 Hz, CH,CH,), 6,59 (2H, d, J =
9,00 Hz, ArH), 6,90 (1H, dd, J = 2,25; 9,00 Hz, ArH), 7,12 (1H, d, J = 2,25 Hz, ArH),
7,79 (1H, d, J = 8,75, ArH), 7,81 (2H, d, J = 9,00, ArH) ppm; RMN "*C (62,90 MHz,
CDCl;) &: 14,81 (CHs), 40,28 (2CH3), 64,07 (CH»), 105,21 (CH), 111,57 (2CH), 111,72
(C), 115,91 (CH), 124,75 (CH), 127,02 (2CH), 135,72 (C), 142,91 (C), 147,34 (C),
153,84 (C), 158,00 (C) ppm; IV vmsx. (KBr) 3083-3073 (f, C-Ha,), 3063 (f), 2972 (),
2924 (f), 2868 (1), 2854 (1), 1599 (F, C-Ca,), 1554 (f), 1517 (m), 1492 (m), 1474 (f),
1455 (m), 1443 (m), 1359 (m), 1337 (m), 1311 (m), 1261 (m, Ca,~-OCH3), 1227 (m, Ca,-
OCH,), 1148 (F), 1121 (m), 1056 (f), 942 (f), 822 (f); HR-ESI-MS: calc. para
[M+H]+ C17HsN4OS" 327,12741; encontrado 327,12729.
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TETRAHEDRON
LETTERS

2-Nitrosobenzothiazoles: useful synthons for new
azobenzothiazole dyes

Hélio Faustino,” Reda M. El-Shishtawy,* Lucinda V. Reis,” Paulo F. Santos” and Paulo
Almeida®

“Departamento de Quimica and Unidade de I & D de Materiais Téxteis e Papeleiros, Universidade da Beira Interior, 6201-001 Covilhd,

Portugal

Departamento de Quimica and Centro de Quimica - Vila Real, Universidade de Trds-os-Montes e Alto Douro, 5001-801 Vila Real,

Portugal

Abstract— Novel azobenzothiazole dyes have been synthesized by condensation of 2-nitrosobenzothiazole and 6-nitro-2-
nitrosobenzothiazole with aniline, anthranilic acid, 3-hydroxymethylaniline, 2-, 3- and 4-chloroaniline, 4-fluoraniline, 4-iodoaniline or 4-
nitroaniline. The new synthetic approach described is advantageous over the classic diazotization process commonly used for the
preparation of related disperse dyes, since the presence of an electron donating group at the para position, or equivalent, of the coupling
component is no more a pre-requisite for the success of the condensation reaction. © 2008 Elsevier Science. All rights reserved

Azo compounds constitute the largest class of compounds
amongst all known families of dyes. The structural
versatility inherent to the methodology of preparation and
the application in a variety of fields, being the use as
textile fiber dyestuff the most prominent one, are
undoubtedly on the basis of their popularity. Despite the
endless number of patents and papers describing the
synthesis and dyeing properties of this group of dyes that
can be found in the literature, the diazotization of an
aromatic or heteroaromatic primary amine, followed by
coupling with an electron donating aromatic compound
are the two steps by which practically almost all azo dyes
are prepared.'

Azo dyes based on heterocyclic amines, in particular,
have found great success due to their higher tinctorial
strength and brighter dyeing in relation to diazo dyes
based uniquely on aniline.” Most disperse heterylazo and
disazo dyes of technical interest for application to textiles
are constituted by five-member rings containing one
sulphur atom and a diazotable amino group. Additionally,
this heterocyclic ring may possess one or two nitrogen
atoms and be fused to an aromatic ring. Systems of this
type, with emphasis on thiazoles, benzothiazoles,
isothiazoles, benzoisothiazoles, thiadiazoles and
thiophenes, have been well reviewed by Towns.

Keywords: Disperse dyes, Benzothiazole, Azo, Nitroso condensation

Benzothiazole-based disperse dyes are considered to be
the first example of the successful commercial
exploitation of heterocyclic amines, by using the 2-
aminobenzothiazole nucleus as diazonium component in
the production of red dyes.* Due to their cheapness,
brightness and dyeing performance, this type of dyes have
become economically important, motivating a substantial
research effort, both in industry and in academia.” Aside
from the continuous interest on benzothiazole disperse
dyes for textiles dying, a diverse range of non-textile
applications have also emerged. As an example, thiazole
and azobenzothiazole dyes have found application in
liquid crystal technology,® reprography’ and non-linear
optics (NLO),® and more recently have been investigated
as potential sensitizers for photodynamic therapy (PDT).”
Nevertheless, the majority of the developments
concerning azobenzothiazole dyes have tended to focus
on series of compounds where the substitution pattern was
varied and the color-structure relationship, as well as the
effect of the solvent, temperature and acidity in the visible
spectrum, were studied.

Some significant azobenzothiazole derivatives hitherto
described are alcoxy,**' alkyl,**!" (di and tri)chloro,**""
dialkylamino, ' (di)nitro, ¥ !0t ac 3

methylsulphonyl,''®  thiocyanates'>  and

compounds

" Corresponding author. Tel.: +351-275-319-761; fax: +351-275-319-730; e-mail: paulo.almeida@ubi.pt..
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bearing multlfl combinations of  different
substituents,*'"™® in addition to the unsubstituted
one.ﬂ”ga"10‘1’°’f’12’13b Of this group of dyes, molecules
produced by the coupling of diazotized 2-
aminobenzothiazole to aniline derivatives, are by far the
most explored case. Other suitably substituted couplers
less frequently used are alcoxybenzenes,6 azulenes,™
benzopyranones *  imidazoles, " naphtalenes,'**"*
naphthahmldes pyrazoles,'® pyrazolones,'®
pyridones'® and thiophenes.'**

Invariably, azo- and disazobenzothiazole disperse dyes
have been prepared by diazotization of an
aminobenzothiazole, followed by coupling with an
electron donating aromatic molecule. Consequently, the
presence of an electron donating group or equivalent in
the aromatic coupler is always a precondition for the
success of the coupling reaction, being the location of the
new bound limited to the para-position in relation to the
donating group. To extend the access to new
azobenzothioazole dyes, especially to those bearing
electron withdrawing groups at the coupling component,
we have envisioning an alternative synthetic route to this
family of dyes based on the condensation of a reactive 2-
nitrosobenzothiazole with an aromatic amine, for which a
strong electron donating capability is dispensable.

Amongst the wide variety of available synthetic
procedures for the oxidation of an aromatic primary
amine to the nitroso group,” the use of a Caro’s acid
related oxidant, commercially available as Oxone®,'® has
revealed to be the most effective one. Other common
oxidation reagents, such as peracetic acid'® or meta-
chloroperbenzoic acid,” have failed due to a lack of
efficiency or to the production of very complex reaction
mixtures. Therefore, the 2-nitrosobenzothiazoles 2a,b
were prepared by oxidation of the corresponding 2-
aminobenzothiazoles 1a,b with Oxone®, in a aqueous-
organic system (H,O/MeOH/CHCI; - 1/1/5)." In these
conditions, the success of the reaction was found to
critically depend on the solubility of the aniline in water,
since the reaction occurs in the organic phase. In fact, 6-
nitro-2-nitrosobenzothiazole (2b) was prepared in a much
higher yield than the parent unsubstituted 2a, due to the
less solubility of 2-amino-6-nitrobenzothiazole (1b) in
water when compared to that of 1a. A large volume of
organic solvents was also used to avoid undesirable
condensation reactions.

R; R;
> Oxone ® >
\@ NHy 5 Meorr, crct H,0:MeOH: CHCI;\©[ / N=0
(1:1:5), 65° C

la R, =H 2a R, =H (16%)
bR, =NO, b R, = NO, (68%)

Scheme 1. Synthesis of 2-nitrosobenzothiazoles 2a,b.

To assess the generality of our methodology both 2-
nitrosobenzothiazoles 2a,b were condensed with aniline

(3a), anthranilic acid (3b), 2-chloroaniline (3¢), 3-
chloroaniline (3d), 3-hydroxymethylaniline (3e), 4-
chloroaniline (3f), 4-fluoraniline (3g), 4-iodoaniline (3h)
or 4-nitroaniline (3i) (Scheme 2).** The condensation
reaction was carried out at room temperature in glacial
acetic acid for 0.5h to 3 days. The azobenzothiazole dyes
4a-m precipitated from the reaction mixture and could be
readily isolated by simple filtration in 8 to 82% non-
optimized yield (Table 1).

2a-b  + HZN@ %
R,

3a-i
R; S
TG
N Ry
4a-1

Scheme 2. Synthesis of azobenzothiazoles 4a-1.

Table 1. Yields, melting points and Ama, of azobenzothiazole dyes 4a-1.

Dye Yield M.p. Amax (NM)

R, R, (%) (4] (MeOH)
4a H H 30 99-100 328
4b H 2-Cl 10 105-107 332
4c H 3-CH,OH 16 87-89 328
4d NO, H 53 137-139 340
4e NO, 2-CO.H 63 188-190 340
4f NO, 2-Cl 58 194-196 340
4g NO, 3-Cl 63 138-140 336
4h NO, 3-CH,OH 43 127-130 340
4i NO, 4-F 72 155-156 344
4j NO, 4-Cl1 82 166-167 346
4k NO, 4-1 77 190-192 370
41 NO, 4-NO, 33 173-175 332

As expected, the presence of the powerful electron
withdrawing nitro substituent in the heteroaryl coupler has
shown to increase the reactivity of the 2-nitroso group
towards anilines. In fact, whereas 2-nitroso-6-
nitrobenzothiazole (2b) afforded the corresponding
azobenzothiazole dyes 4d-l in 33-82% yield, being the
lower yield obtained for the compound bearing the two
push-pull nitro groups in both aromatic moieties, its
unsubstituted analogue 2a was only able to condense with
the less electron withdrawing anilines 3a,d,e in 10-30%
yield. The corresponding azo dyes 4a-c were obtained in
poor yields, being compound 4a, resulting from the
coupling with the weakest electron withdrawing aniline,
the one isolated with the higher yield.

The influence of the substitution pattern of
azobenzothiazole disperse dyes possessing an aromatic
amine coupler with typical push-groups on their
absorption spectrum, based on conventional donor-
acceptor interactions, is well documented.® However, the
effect of substitution in the benzene ring acting as
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coupling component, as in dyes 4a-l, to the best of our
knowledge has never been studied.

All the synthetized azobenzothiazole dyes displayed large
absorption bands, with A,,x within the range 328-370 nm
(Table 1). As expected, the presence of a nitro group in
the benzothiazole moiety leads to a bathochromic shift
due to the extension of conjugation. Accordingly,
nitrobenzothiazoles 4d,f h have shown AX 8-12 nm with
respect to their parent non substituted analogues 4a-c.

The influence of the substitution pattern of the aniline
coupling moiety of the dyes in their visible absorption
spectra seems to depend on a balance between the
bathochromic electronic donating and hipsochromic
electron withdrawing effects. Hence, while dyes 4c,h,
bearing the benzene ring substituted with alkyl-type
groups, have A, identical to those of the correspondent
non substituted counter-parts 4a,d. The presence of a
second strong electron withdrawing nitro group in 41
induces an hipsochromic shift of 8 nm. Halogen
substitution revealed to have a net bathochromic effect,
resulting from the electron donating outcome by
resonance, attenuated by the opposite inductive electron
withdrawal. Thus, the halogen para-substituted dyes 4i-k
revealed AX ranging from 4 to 30 nm, being the larger
shift displayed by 4k, which holds the less electronegative
halogen atom, with the higher -electronic density.
Consistently, the absorption of 2- and 4-chloro dyes 4f.j,
which hold the halogen atom in a position directly
conjugated with the pulling azobenzothiazole moiety, is
more red-shifted than that of the 3-substituted parent 4g.
The crowding effect over the chlorine atom of the 2-
substituted dye 4f, being superior to that in the 4-
substituted compound 4j, probably explains the larger red
shift of the later.

In conclusion, it can be claimed that 2-
nitrosobenzothiazole (2a) and 6-nitro-2-
nitrosobenzothiazole (2b), whose synthesis is disclosed
herein, are useful synthons for the preparation of new
azobenzothiazole dyes, extending the access to molecules
possessing electron withdrawing groups in different
positions of the aromatic coupler ring. This synthetic
methodology presents the advantage of being a more
general approach to the preparation of this class of
azoheterocyclic dyes than the classic diazotization process
used for the preparation of azo disperse dyes, since the
presence of an activating electron donating group suitably
located in the coupling component is no longer crucial.
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Abstract

Novel azobenzothiazole dyes derived from the condensation between 2-
nitrosobenzothiazoles with several anilines possessing different electronic types of
substituents in different positions, have been synthesized and fully characterized by 'H and
BC NMR, FTIR and Visible Spectroscopy and HRMS. Of special interest, ortho-
substituted azobenzothiazole dyes with electron donor substituents were herein described.
The relationship between the structures of the azobenzothiazoles in relation to the

maximum absorption is briefly discussed.
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1. Introduction

Azo compounds are by far the most important class of coloured compounds,
accounting for over 50% of all commercial dyes, and having been studied more than any
other class due to their most popular application as textile fiber dyestuff. Despite a few
exceptions, azo dyes are made by diazotization of a primary aromatic amine followed by
coupling of the resultant diazonium salt with an electron-rich nucleophile [1,2].

Within azo dyes, (benzo)thiazole-based disperse dyes have gained importance and
have been the first example of the successful textile commercial exploitation of
heterocyclic amines, by using the 2-aminobenzothiazole nucleus as diazonium component
in the production of red dyes [3]. Recently, azobenzothiazole dyes have found a new
interest as so-called functional dyes. Emerging examples of applications found recently in
the literature are in liquid crystal technology, reprography, non-linear optics and as
potential sensitizers for photodynamic therapy [4,5].

Most of the azobenzothiazole derivatives hitherto described result from the
condensation of the benzothiazole diazonium salt with anilines bearing multiple
combinations of different substituents. Other not so common substituted couplers are
alcoxybenzenes, azulenes, benzopyranones, imidazoles, naphtalenes, naphthalimides,
pyrazoles, pyrazolones, pyridines and thiophenes [4,5]. Nevertheless, with the
azobenzothiazole dye, examples found are intrinsically limited to couplers with
electrodonating groups in a para position or their equivalent in relation to the azo group.

To access new azobenzothioazole dyes, especially to those bearing electron
withdrawing groups at the coupling component or to substituted ones in any other position
than just the para, we have recently described an alternative synthetic route to this family

of dyes [5]. This method is based on the condensation of new synthons 2-



nitrosobenzothiazoles with an aromatic amine, for which a strong electron donating
capability is dispensable. Herein, in addition to the full spectroscopic description of the
examples previously provided, we extend the generality of this method with several
azobenzothiazole dyes possessing the electrodonating hydroxylmethyl, thiomethyl and N-
acetamide in both ortho and para position as second coupler. Of special interest are the
ortho-substituted dyes with electron dononating substituents that provided new push-pull

systems.

2. Experimental
2.1. General

All reagents were of the highest purity available, purchased from Sigma-Aldrich,
and used as received. Solvents were of analytical grade.

All reactions were monitored by thin-layer chromatography (tlc) on aluminum
plates precoated with Merck silica gel 60 Fs4 (0.25mm) using chloroform or chloroform/
petroleum ether (1:1) and the spots have been examined under 254 nm UV light.

'H and C NMR spectra were recorded in DMSO-ds or CDCl; solutions on a
Briicker ACP 250 (250.13 and 62.90 MHz) spectrometer. Chemical shifts are reported in
ppm relative to residual solvent signals or Me4Si and coupling constants (J) are given in
Hz.

Infrared spectra (IR) were performed on a Mattson 5000-FTS FTIR spectrometer.
All samples were prepared by mixing FTIR-grade KBr with 1% (w/w) compound and
grinding to a fine powder. Spectra were recorded over the 400-4000 cm™ range without

baseline corrections. More intensive and/or characteristics bands are given in cm™.



Visible spectra (Vis) were recorded on a Perkin-Elmer Lambda 6
spectrophotometer using methanol as solvent. Wavelength of maximum absorption is
reported in nm.

Fast Atom Bombardment High Resolution Mass Spectra (FABHRMS) were
determined on a Micromass AutoSpec M spectrometer, operating at 70 eV, using a matrix
of 3-nitrobenzyl alcohol (3-NBA). Time-of-Flight High Resolution Mass Spectra
(TOFHRMS) were recorded in a Waters Micromass GCT spectrometer, operating in EI at
70 eV. Electrospray Ionisation High Resolution Mass Spectra (ESIMSHR) were
determined on an ions ciclotropic resonance BRUKER APEXIII FT-MS. All new dyes
were determined to be >95% pure by '"H NMR.

Melting points were determined in open capillary tubes in a Biichi 530 melting

point apparatus and are uncorrected.

2.2. Synthesis of 2-nitrosobenzothiazoles 1la-b

2.2.1. 2-Nitrosobenzothiazole (1a). Modified procedure [5]

A solution of Oxone® (21.91 g, 35.64 mmol) in an acid acetic/ sodium acetate buffer
(0.5 M) pH=5 (150 mL) to which was further added a 5% aqueous solution of sodium
hydroxide (45 mL), was added to a solution of 2-aminobenzothiazole 1b (1.78g, 11.88
mmol) in MeOH/CHCI; (1/5) (400 mL) followed by the addition of the acetic acid/sodium
acetate (0.5 M) until the total dissolution of the precipitated material, and the resulting
mixture was heated under reflux for 8 h. After cooling, the reaction mixture was filtrated

under reduced pressure to remove the insoluble material. The organic layer was separated



by decantation, washed with brine, dried over anhydrous Na,SO, and evaporated to
dryness. The residue was subjected to c.c. (silica gel, CH,Cl,) to afford 1a as green needles.
Yield: 44 %. M.p. 96-97 °C. '"H NMR (250.13 MHz, CDCls) & (ppm): 7.80-7.91 (3H, m,
ArH), 9.04-9.08 (1H, m, ArH). >C NMR (62.90 MHz, CDCls) & (ppm): 110.05 (C),
116.61 (C), 126.56 (C), 127.90 (CH), 128.80 (CH), 135.08 (CH), 136.49 (CH). IR
(KBr) v (cm™): 3086 (W, C-Hgrom), 3068 (W, C-Hyrom), 1584 (m, C-Cirom), 1565 (m, C-
Carom), 1471 (s, N=0), 1443 (m) 1398 (m), 1320 (m), 1263 (m), 1179 (s), 1167 (s),
1104 (s, C-N (NO)), 764 (s). Vis (MeOH): 384 nm. TOFHRMS ([M]", C;H4N,0S"):

Calc: 164.0044; found: 164.0042.

2.2.1. 6-Nitro-2-Nitrosobenzothiazole (1b).
Prepared by oxidation of the corresponding 2-amino-6-nitrobenzothiazole with

Oxone®, according to our previous communication [5].

2.3. Synthesis of azobenzothiazoles dyes 3a-x
All azobenzothiazole dyes were prepared by the condensation of 2-nitroso- and 6-
nitro-2-nitrosobenzothiazole 1a,b with the appropriated anilines according to our previous

communication [5].

S
- - (Lo ~0)
2.3.1. Benzothiazol-2-yl-phenyldiazene 3a N

Obtained as yellow crystals after 48 h of reaction. Yield: 31 %. M.p. 99-100 °C. 'H
NMR (250.13 MHz, CDCl3) 6 (ppm): 7.50 -7.58 (5H, m, ArH), 7.88 (1H, d, J = 8.25 Hz,

ArH), 7.91-7.95 (2H, m, ArH), 8.01 (1H, dd, J = 2.00; 7.25. ArH). *C NMR (62.90 MHz,



CDCl) & (ppm): 111.39 (C), 123.08 (2CH), 124.01 (CH), 125.00 (C), 127.98 (CH), 128.40
(CH), 129.35 (2CH), 132.12 (CH), 132.24 (CH), 148.03 (C), 151.23 (C). IR (KBr) v (cm™):
3461 (W), 3056 (W, C-Harom), 2148 (W), 1581 (W, C-Carom), 1560 (w), 1474 (w), 1452 (m),
1300 (w), 1269 (w), 1299 (w), 1061 (w), 1033 (w), 920 (w), 767 (s), 711 (m), 683 (s), 623
(w), 502 (w). Vis (MeOH): 328 nm. FABHRMS ([M+H]", C13H;(N40,S"): Calc: 240.0595;

found: 240.0591.

Cl

S
- - (LD
2.3.2. Benzothiazol-2-yl-(2-chlorophenyl)diazene 3b N

Obtained as yellow crystals after 7 days of reaction. Yield: 10 %. M.p. 105-107 °C.
'H NMR (250.13 MHz, CDCl3) & (ppm): 7.37 (1H, dt, J = 1.33; 7.63 Hz, ArH), 7.46 (1H,
dt, J = 1.83; 7.63 Hz, ArH), 7.52-7.62 (3H, m, ArH), 7.77 (1H, dd, J = 1.75; 8.00 Hz,
ArH), 7.91 (1H, dd, J = 1.93; 7.76 Hz, ArH), 8.10 (1H, dd, J = 2.00; 7.50 Hz, ArH). "*C
NMR (62.90 MHz, CDCls) & (ppm): 111.50 (C), 117.80 (CH), 123.83 (C), 126.62 (CH),
127.40 (CH), 128.15 (CH), 128.39 (CH), 131.01 (CH), 132.55 (CH), 132.87 (CH), 135.94
(C), 147.80 (C), 148.04 (C). IR (KBr) v (cm™): 3069 (W, C-Harom), 1589 (W, C-Carom), 1562
(W), 1466 (w), 1441 (m), 1228 (w), 1120 (w), 1057 (m, 0-Carom-Cl), 955 (w), 762 (s), 723
(s), 636 (W), 575 (w), 554 (w), 466 (w). Vis (MeOH): 332 nm. FABHRMS ([M+H]",

C13H9C1N3S+): Calc: 274.0206; found: 274.0218.
HO

S

2.3.3. [3-(Benzothiazol-2-ylazo)phenyl]methanol 3c C[N%NN
Obtained as yellow crystals after 6 days of reaction. Yield: 16 %. M.p. 87-89 °C.
'"H NMR (250.13 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 4.63 (2H, d, J = 5.50 Hz, CH,OH, s in the

presence of D,0), 5.45 (1H, t, J = 5.75 Hz, CH,OH, changed with D,0), 7.57-7.59 (2H, m,



ArH), 7.65 (1H, t, ] = 7.50 Hz, ArH), 7.74 (1H, t, ] = 7.50 Hz, ArH), 7.80-7.85 (2H, m,
ArH), 7.90 (1H, s, ArH), 8.06 (1H, d, J = 7.50 Hz, ArH). >C NMR (62.90 MHz, DMSO-
de) 8 (ppm): 63.25 (CH,), 112.80 (C), 121.33 (CH), 122.49 (CH), 124.04 (C), 125.69 (CH),
129.10 (CH), 130.31 (CH), 130.61 (CH), 131.81 (CH), 133.80 (CH), 144.49 (C), 148.56
(C), 151.47 (C). IR (KBr) v (cm™): 3265-3140 (m, O-H), 3103-3050 (w, C-Harom), 2916
(W), 2853 (w), 2156 (m), 1729 (w), 1725 (w), 1588 (W, C-Carom), 1480 (m), 1444 (s), 1368
(W), 1304 (w), 1241 (m), 1200 (w), 1129 (w), 1037 (s, C-OH), 786 (s), 765 (s), 715 (s), 681
(s), 511 (s). Vis (MeOH): 328 nm. FABHRMS ([M+H]", C4H;2N30S"): Calc: 270.0701;
found: 270.0704.

: S

2.3.5. N-[4-(Benzothiazol-2-ylazo)phenyl]acetamide 3d C[N%NN@NH
Obtained as yellow crystals after 20 h of reaction. Yield: 56 %. M.p. 172-174 °C.
'H NMR (250.13 MHz, DMSO-dg) 5 (ppm): 2.11 (3H, s, CHs), 7.61-7.68 (2H, m, ArH),
7.78-7.98 (6H, m, ArH), 10.40 (1H, s, NH). *C NMR (62.90 MHz, DMSO-dq) & (ppm):
24.16 (CH3), 111.45 (C), 119.16 (2CH), 123.44 (C), 123.76 (CH), 124.06 (2CH), 127.89
(CH), 129.12 (CH), 132.36 (CH), 143.53 (C), 146.01 (C), 147.68 (C), 168.97 (CO). IR
(KBr) v (em™): 3300 (w, N-H), 3262 (w, N-H), 3065 (W, C-Harom), 1671 (s, C=0), 1595 (s,
C-Carom), 1543 (s, -HNCO-), 1502 (s), 1406 (m), 1370 (m), 1319 (m), 1307 (m), 1262 (m,
C-N), 1147 (m). Vis (MeOH): 368 nm. FABHRMS ([M+H]", C;sH;3N;0S"): Calc:

297.0810; found: 297.0818.

/
o}

S
2.3.6. Benzothiazol-2-yl-(2-methoxyphenyl)diazene 3e @[N%NN@



Obtained as yellow crystals after 15 h of reaction. Yield: 27 %. M.p. 82-84 °C. 'H
NMR (250.13 MHz, CDCl3) & (ppm): 4.05 (3H, s, CHs), 7.03 (1H, t, J = 7.63 Hz, ArH),
7.12 (1H, d, J = 8.50 Hz, ArH), 7.48-7.50 (3H, m, ArH), 7.75 (1H, d, J = 8.00 Hz, ArH),
7.87-7.91 (1H, m, ArH), 8.04-8.07 (1H, m, ArH). °*C NMR (62.90 MHz, CDCl) & (ppm):
56.18 (CH3), 112.45 (C), 112.80 (CH), 116.93 (CH), 120.76 (CH), 122.91 (C),
126.86 (CH), 128.02 (CH), 128.10 (CH), 131.48 (CH), 133.94 (CH), 140.39 (C),
148.48 (C), 157.64 (C). IR (KBr) v (cm™): 3078 (W, C-Hyon), 3061 (W, C-Hyon), 3011
(W), 2978 (w), 2943 (w), 2840 (w), 2148 (m), 1595 (m, C-Cyon), 1585 (M, C-Corom),
1487 (s), 1460 (m), 1440 (m), 1316 (w), 1306 (w), 1282 (m), 1268 (w), 1249 (s,
Carom-O-CH3), 1231 (m), 1184 (m),1154 (w), 1109 (m), 1045 (w), 1024 (m), 939 (w), 781
(W), 763 (s), 753 (s), 711 (w), 630 (W), 571 (W), 537 (W), 502 (m), 488 (w). Vis (MeOH):

376 nm. FABHRMS ([M+H]", C14H;2N30S"): Calc: 270.0701; found: 270.0697.

S /
2.3.7. Benzothiazol-2-yl-(4-methoxyphenyl)diazene 3f CEN%NNOO

Obtained as orange crystals after 2 h of reaction. Yield: 33 %. M.p. 129-131 °C. 'H
NMR (250.13 MHz, CDCls) 6 (ppm): 3.91 (3H, s, CH3), 7.02 (2H, d, J = 9.00 Hz, ArH),
7.45-7.50 (2H, m, ArH), 7.82-7.86 (2H, m, ArH), 7.91 (2H, d, J = 9.00 Hz, ArH). °C NMR
(62.90 MHz, CDCl3) & (ppm): 55.66 (CHs), 111.59 (C), 114.49 (2CH), 123.21 (CH),
124.60 (C), 125.14 (2CH), 127.80 (CH), 128.32 (CH), 131.38 (CH), 145.66 (C), 148.12
(C), 163.07 (C). IR (KBr) v (cm™): 3058 (W, C-Harom), 1604 (m, C-Cyrom), 1584 (m, C-
Carom), 1503 (m), 1257 (s, C-OCHs), 1149 (m, Carom-O-CHz), 1025 (m), 835 (m), 757 (m).
Vis (MeOH): 364 nm. FABHRMS ([M+H]+, C14H12N3OS+)§ Calc: 270.0701; found:

270.0701.
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2.3.8. Benzothiazol-2-yl-(2-methylsulfanylphenyl)diazene 3g CEN%NN@

Obtained as yellow crystals after 3 days of reaction. Yield: 59 %. M.p. 155-157 °C.
'H NMR (250.13 MHz, CDCl3) & (ppm): 2.54 (3H, s, CH3), 7.21 (1H, t, J = 7.50 Hz,
ArH), 7.33 (1H, d, J = 8.00 Hz, ArH), 7.43-7.56 (3H, m, ArH), 7.74 (1H, d, J = 8.00 Hz,
ArH), 7.87 (1H, d, J = 7.50 Hz, ArH), 8.00 (1H, d, J = 7.75 Hz, ArH). >C NMR (62.90
MHz, CDCl;) & (ppm): 14.81 (CH;), 111.36 (C), 118.30 (CH), 124.11 (CH + C), 124.59
(CH), 124.82 (CH), 127.85 (CH), 128.38 (CH), 132.12 (CH), 132.44 (CH), 141.53 (C),
147.99 (2C). IR (KBr) v (cm™): 3062 (W, C-Hyrom), 2976 (W), 2916 (w), 2151 (m), 1576 (w,
C-Carom), 1565 (W, C-Carom), 1460 (m), 1438 (m), 1254 (w), 1224 (w), 1070 (w), 1056 (w),
1040 (w), 1029 (w), 955 (w), 760 (s), 747 (m), 723 (s), 553 (w), 506 (s), 497 (m). Vis

(MeOH): 420 nm. FABHRMS (IM+H]", C14H2N3S,"): Calc: 286.0473; found: 286.0466.

S /
2.3.9. Benzothiazol-2-yl-(4-methylsulfanylphenyl)diazene 3h C[N%NNOS

Obtained as yellow crystals after 24 h of reaction. Yield: 68 %. M.p. 112-114 °C.
'H NMR (250.13 MHz, CDCl3) & (ppm): 22.56 (3H, s, CH3) 7.33 (2H, d, J = 8.25 Hz,
ArH), 7.46 (1H, t, J = 7.25 Hz, ArH), 7.51 (1H, t, J = 7.00 Hz, ArH), 7.85 3H, d, J = 8.25
Hz, ArH), 7.95 (1H, d, J = 7.75 Hz, ArH). *C NMR (62.90 MHz, CDCl5) & (ppm): 15.03
(CHs) 111.43 (C), 123.49 (3CH), 124.88 (C), 125.75 (2CH), 127.86 (CH), 128.36 (CH),
131.77 (CH), 145.05 (C), 148.07 (C), 148.47 (C). IR (KBr) v (cm™): 3057 (w, C-Hyon), 2914
(W), 2156 (m), 1585 (s, C-Cuom), 1565 (M, C-Cyrom), 1512 (W), 1482 (m), 1457 (w), 1433

(w), 1422 (w), 1397 (m), 1256 (w), 1235 (w), 1150 (m), 1089 (s), 825 (m), 814 (W),



766 (s), 748 (m), 721 (m). Vis (MeOH): 396 nm. FABHRMS ([M+H]", C14H;2N3S,"):

Calc: 286.0473; found: 286.0479.

O,N
2.3.10. (6-Nitrobenzothiazol-2-yl)phenyldiazene 3i \C[S%NN@
N

Yield: 53 %. M.p. 137-139 °C [1].

HO,C
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2.3.11. 2-(6-Nitrobenzothiazol-2-ylazo)benzoic acid 3] N

Obtained as orange crystals after 3 days of reaction. Yield: 63 %. M.p. 188-190 °C.
'H NMR (250.13 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 7.65-7.87 (4H, m, ArH), 8.13 (1H, d, J = 8.50
Hz, ArH), 8.48 (1H, dd, J = 2.25; 8.50 Hz, ArH), 8.55 (1H, d, J = 2.25 Hz, ArH). >C NMR
(62.90 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 110.56 (C), 118.41 (CH), 123.40 (CH), 124.33 (CH),
124.63 (CH), 126.59 (C), 129.45 (CH), 131.47 (CH), 131.91 (C), 132.73 (CH), 148.96 (C),
149.36 (C), 150.07 (C), 167.88 (CO). IR (KBr) v (cm™): 3456 (w, COO-H), 3101 (w, C-
Harom), 1695 (s, C=0), 1593 (w, C-Cyom), 1525 (m, NO,), 1485 (w), 1426 (w) 1349
(s, NO,), 1310 (m), 1295 (m), 887 (w), 760 (w). Vis (MeOH): 340 nm. ESIMSHR

(IM+Na]", C14HgNsNaO,S"): Calc: 351.01585; found: 315.01653.

cl
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2.3.12. (2-Chlorophenyl)-(6-nitrobenzothiazol-2-yl)diazene 3k \C[N%NN
Obtained as orange crystals after 6 h of reaction. Yield: 58 %. M.p. 194-196 °C. 'H
NMR (250.13 MHz, CDCls) & (ppm): 7.42 (1H, t, J = 7.25 Hz, ArH), 7.55 (1H, t, J = 7.50
Hz, ArH), 7.66 (1H, d, J = 8.00 Hz, ArH), 7.82 (1H, d, J = 8.25 Hz, ArH), 8.25 (1H, d, J =
8.75 Hz, ArH), 8.37 (1H, dd, J = 2.25; 8.75 Hz, ArH), 8.79 (1H, d, J = 2.25 Hz, ArH). °C

NMR (62.90 MHz, CDCly) & (ppm): 109.95 (C), 117.77 (CH), 123.49 (CH), 123.60 (CH),



126.21 (C), 126.89 (CH), 127.61 (CH), 131.40 (CH), 134.46 (CH), 137.32 (C), 147.83 (C),
149.04 (C), 150.44 (C). IR (KBr) v (cm™): 3094 (w, C-Hgom), 2360 (m), 2342 (m),
1583 (w, C-Cyom), 1573 (W, C-Cyrom), 1525 (s, NO,), 1347 (s, NO,), 1058 (w, O-
Caom-Cl), 888 (w), 761 (w). Vis (MeOH): 340 nm. ESIMSHR ([M+Na],
C13H7C1N4NaOZS+): Calc: 340.98704; found: 340.98720.

Cl

O,N s
2.3.13. (3-Chlorophenyl)-(6-nitrobenzothiazol-2-yl)diazene 3l \C[ %NNO
N

Obtained as orange crystals after 6 h of reaction. Yield: 63 %. M.p. 138-140 °C. 'H
NMR (250.13 MHz, CDCl;) & (ppm): 7.51-7.62 (2H, m, ArH), 7.89-7.94 (2H, m, ArH),
8.14 (1H, d, J = 8.75 Hz, ArH), 8.35 (1H, dd, J = 2.25; 8.75 Hz, ArH), 8.75 (1H, d, J = 2.25
Hz, ArH). *C NMR (62.90 MHz, CDCl3) & (ppm): 109.43 (C), 122.49 (CH), 123.10 (CH),
123.46 (CH), 123.68 (CH), 124.25 (CH), 127.83 (C), 130.68 (CH), 133.38 (CH), 135.79
(C), 149.22 (C) 150.24 (C), 151.89 (C). IR (KBr) v (cm™): 3083 (W, C-Hyrom), 1571 (W,
C-Carom), 1525 (s, NO,), 1346 (s, NO,), 1061 (W, M-Crom-Cl), 894 (W). Vis (MeOH):

336 nm. ESIMSHR ([M+Na]", C;3H,CIN;NaO,S"): Calc: 340.98704; found: 340.98547.

O,N s
2.3.14. (4-Chlorophenyl)-(6-nitrobenzothiazol-2-yl)diazene 3m N

Obtained as orange crystals after 1 h of reaction. Yield: 82 %. M.p. 166-167 °C. 'H
NMR (250.13 MHz, CDCIl;) & (ppm): 7.56 (2H, d, J = 8.75 Hz, ArH), 7.94 (2H, d, J=8.75
Hz, ArH), 8.12 (1H, d, J = 8.75 Hz, ArH), 8.34 (1H, dd, J = 2.25; 8.75 Hz, ArH), 8.74 (1H,
d, J =2.25 Hz, ArH). >C NMR (62.90 MHz, CDCl;) & (ppm): 109.50 (C), 123.43 (CH),
123.69 (CH), 123.84 (CH), 124.90 (2CH), 127.75 (C), 130.00 (2CH), 140.17 (C), 149.07

(C), 149.63 (C), 150.39 (C). IR (KBr) v (cm™): 3089 (W, C-Harom), 1587 (W, C-Carom),



1573 (W, C-Cyrom), 1531 (s, NO»), 1483 (m), 1347 (s, NO,), 1315 (m), 1087 (m, p-
Carom-Cl), 846 (m). Vis (MeOH): 344 nm. ESIMSHR ([M+Na]’, C;3H;CIN;NaO,S"):

Calc: 340.98704; found: 340.98632.

O,N s
2.3.15. (4-Fluorophenyl)-(6-nitrobenzothiazol-2-yl)diazene 3n \C[N%NNOF

Obtained as orange crystals after 30 min of reaction. Yield: 72 %. M.p. 155-157 °C.
'H NMR (250.13 MHz, DMSO-d¢) & (ppm): 7.53 (2H, t, J = 8.50 Hz, ArH), 8.05-8.11
(2H, m, ArH), 8.19 (1H, d, J = 8.50 Hz, ArH), 8.43 (1H, d, J = 8.50 Hz, ArH), 8.51 (1H, d,
J = 1.75 Hz, ArH). °C NMR (62.90 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 110.76 (C), 116.90 +
117.27 (2CH), 123.23 (CH), 124.40 (CH), 124.66 (CH), 125.90 + 126.06 (2CH), 126.18
(C), 147.50 (C), 147.55 (C), 148.52 (C), 150.16 (C). IR (KBr) v (cm™): 3479-3380 (w),
3078 (w, C-Hyrom), 2360 (W), 2342 (w), 2164 (W), 1591 (s, C-Cyrom), 1543 (m, NO,),
1495 (m), 1449 (w), 1433 (w), 1410 (w), 1393 (w), 1346 (s, NO,), 1313 (m), 1237
(8, Carom-F), 1172 (w), 1137 (s, Cyrom-F), 1095 (w), 1047 (w), 899 (w), 884 (w), 851
(m), 836 (w), 746 (w), 720 (W), 544 (w). Vis (MeOH): 344 nm. FABHRMS ([M+H]",

C3HsFN40,S"): Calc: 303.0352; found: 303.0352.

O,N S
2.3.16. (4-lodophenyl)-(6-nitrobenzothiazol-2-yl)diazene 30 \C[N%NNO'

Obtained as orange crystals after 16 h of reaction. Yield: 77 %. M.p. 190-192 °C.
"H NMR (250.13 MHz, CDCl3) & (ppm): 7.70 (2H, d, J = 8.75 Hz, ArH), 7.95 (2H, d, J =
8.75 Hz, ArH), 8.13 (1H, d, J = 8.75 Hz, ArH), 8.34 (1H, dd, J = 2.25; 8.75 Hz, ArH), 8.75

(1H, d, J = 2.25 Hz, ArH). >*C NMR (62.90 MHz, CDCl;) & (ppm): 101.69 (C), 109.51



(C), 123.48 (CH), 123.71 (CH), 123.95 (CH), 124.94 (2CH), 127.77 (C), 139.05 (2CH),
149.11 (C), 149.41 (C), 150.54 (C). IR (KBr) v (cm™): 3083 (W, C-Hyom), 1576 (w, C-
Carom), 1565 (W, C-Cyrom), 1523 (s, NO,), 1478 (w), 1342 (s, NO,), 1315 (w), 1304
(W), 1149 (W, p-Caron-1), 1005 (w), 842 (w). Vis (MeOH): 370 nm. ESIMSHR

(IM+Na]", C13H7IN4Na0,S"): Calc: 432.92266; found: 432.92153.

O,N IS
2.3.17. (6-Nitrobenzothiazol-2-yl)-(4-Nitrophenyl)diazene 3p N

Obtained as orange crystals after 3 days of reaction. Yield: 33 %. M.p. 173-175 °C.
'"H NMR (250.13 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 8.15 (2H, d, J = 8.50 Hz, ArH), 8.25 (1H, d, J
— 8.50 Hz, ArH), 8.44-8.47 (3H, m, ArH), 8.51 (1H, s, ArH). °C NMR (62.90 MHz,
DMSO-dg) § (ppm): 110.56 (C), 123.40 (CH), 124.22 (2CH), 124.45 (CH), 125.29 (2CH),
125.54 (CH), 126.98 (C), 149.11 (C), 149.63 (C), 150.05 (C), 153.44 (C). IR (KBr) v (cmn
: 3099 (W, C-Carom), 1606 (W, C-Cyrom), 1526 (s, NO,), 1347 (s, NO,), 1312 (w),
884 (w), 867 (w), 812 (w). Vis (MeOH): 332 nm. ESIMSHR ([M+Na],

C13H7N5NaO4S+): Calc: 352.01110; found: 352.01253.
HO
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2.3.18. [3-(6-Nitrobenzothiazol-2-ylazo)phenyl]methanol 3q \C[N% NN{;

Obtained as orange crystals after 24 h of reaction. Yield: 43 %. M.p. 127-130 °C.
'H NMR (250.13 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 4.63 (2H, s, CH,OH), 5.50 (1H, sl, CH,OH,
change with D,0), 7.60-7.63 (2H, m, ArH), 7.87 (1H, dd, J = 2.50; 6.50 Hz, ArH), 7.93
(1H, s, ArH), 8.22 (1H, d, J = 8.75 Hz, ArH), 8.41 (1H, dd, J = 2.25; 8.75. ArH), 8.50 (1H,
d, J = 2.25 Hz, ArH). *C NMR (62.90 MHz, DMSO-d¢) & (ppm): 62.18 (CH,), 111.00

(C), 120.54 (CH), 122.20 (CH), 123.18 (CH), 124.37 (CH), 125.64 (C), 125.74 (CH),



129.71 (CH), 131.95 (CH), 144.76 (C), 148.48 (C), 150.32 (C), 150.64 (C). IR (KBr) v
(em™): 3555-3400 (m, O-H), 3099 (W, C-Harom), 2927 (W), 2877 (W), 2360 (w), 2341 (w),
2149 (w), 1599 (w, C-Carom), 1570 (W, C-Carom), 1519 (s, NO,), 1487 (w), 1474 (w), 1444
(m), 1345 (s, NO,), 1311 (m), 1260 (w), 1241 (m), 1191 (w), 1133 (w), 1120 (m), 1046 (m,
C-OH), 1024 (m, C-OH), 889 (m), 853 (w), 839 (m), 808 (w), 800 (w), 745 (m), 709 (m),
686 (m). Vis (MeOH): 340 nm. FABHRMS ([M+H]’, Ci4H;1N403S"): Calc: 315.0552;

found: 315.0552.

2.3.19. N-[2-(6-Nitrobenzothiazol-2-ylazo)phenyl]acetamide 3r

Obtained as orange crystals after 30 min of reaction. Yield: 60 %. M.p. 191-193 °C.
'H NMR (250.13 MHz, CDCl; + drop of DMSO-dg) & (ppm): 2.17 (3H, s, CH3), 7.06
(1H, dt, J =7.63 Hz, J = 1.17 Hz, ArH), 7.46 (1H, dt, J = 1.75; 8.75 Hz, ArH), 7.66 (1H,
dd, J = 1.25; 8.25 Hz, ArH), 7.95 (1H, d, J = 9.00 Hz, ArH), 8.21 (1H, dd, J = 2.25; 8.75
Hz, ArH), 8.44 (1H, d, J = 8.00 Hz, ArH), 8.57 (1H, d, J = 2.00 Hz, ArH), 9.49 (1H, s,
NH). °C NMR (62.90 MHz, CDCI; + drop of DMSO-dg) & (ppm): 24.37 (CH3), 108.58
(C), 117.87 (CH), 121.33 (CH), 121.47 (CH), 122.43 (CH), 123.36 (2CH), 127.58 (C),
135.04 (CH), 137.74 (C), 139.43 (C), 148.23 (C), 150.01 (C), 168.29 (C). IR (KBr) v (cm’
": 3485-3367 (w, N-H), 3299 (m, N-H), 3094 (w, C-Harom), 2360-2332 (W), 2162 (w), 1674
(s, C=0), 1645 (w), 1638 (w), 1586 (m, C-Carom), 1531 (s, NO3), 1520 (s), 1476 (m), 1462
(m), 1432 (m) 1392 (w), 1369 (w), 1344 (s, NO,), 1314 (m), 1295 (m, C-N), 1251 (m),
1231 (m), 1176 (w), 1154 (m), 1125 (w), 1117 (w) 1051 (w), 890 (w), 883 (w), 767 (m),
740 (w), 731 (W), 667 (W), 659 (w), 647 (w). Vis (MeOH): 372 nm. FABHRMS ([M+H]",

C15sH12N503S"): Calc: 342.0661; found: 342.0658.
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2.3.20. N-[4-(6-Nitrobenzothiazol-2-ylazo)phenyl]acetamide 3s \C[ %NNONH
N

Obtained as orange crystals after 20 min of reaction. Yield: 72 %. M.p. 211-213 °C.
'H NMR (250.13 MHz, DMSO-d) & (ppm): 2.12 (3H, s, CH3), 7.86 (2H, d, J = 9.00 Hz,
ArH), 8.00 (2H, d, J = 9.00 Hz, ArH), 8.17 (1H, d, J = 8.75 Hz, ArH), 8.42 (1H, dd, J =
2.25; 8.75 Hz, ArH), 8.53 (1H, d, J = 2.25 Hz, ArH), 10.52 (1H, s, NH). *C NMR (62.90
MHz, DMSO-dg) & (ppm): 24.25 (CH3), 111.06 (C), 119.28 (2CH), 123.09 (CH), 124.39
(CH), 124.47 (CH), 125.05 (2CH), 125.58 (C), 144.83 (C), 146.25 (C), 148.11 (C), 161.09
(C), 161.74 (C), 169.29 (C). IR (KBr) v (cm™): 3340 (w, N-H), 3291 (w, N-H), 3093 (w, C-
Harom), 2360 (m), 2342 (w), 2171 (w), 1706 (s, C=0), 1599 (s, C-Carom) 1540 (m, -HNCO-),
1526 (s, NOy), 1501 (w), 1438 (w), 1427 (w), 1405 (w), 1367 (w), 1347 (s, NO»), 1312 (w),
1268-1259 (m, C-N), 1150 (m), 884 (w), 867 (w), 812 (w). Vis (MeOH): 400 nm.

FABHRMS ([M+H]", C;5sH;2N505S"): Calc: 342.0661; found: 342.0658.
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2.3.21. (6-Nitrobenzothiazol-2-yl)-(2-methoxyphenyl)diazene 3t N

Obtained as orange crystals after 1 h of reaction. Yield: 54 %. M.p. 168-170 °C. '"H NMR
(250.13 MHz, CDCl;) & (ppm): 4.09 (3H, s, CH3), 7.05 (1H, t, J = 7.50 Hz, ArH), 7.16
(1H, d, J = 8.25 Hz, ArH), 7.59 (1H, t, J = 7.50 Hz, ArH), 7.78 (1H, d, J = 8.00 Hz, ArH),
8.19 (1H, d, J=8.75 Hz, ArH), 8.32 (1H, dd, J = 2.00; 8.75 Hz, ArH), 8.76 (1H, d, J = 2.00
Hz, ArH). °C NMR (62.90 MHz, CDCl5) § (ppm): 56.23 (CH3), 111.15 (C), 113.06 (CH),
116.93 (CH), 120.91 (CH), 123.14 (CH), 123.45 (CH), 124.86 (C), 127.61 (CH), 135.89
(CH), 140.31 (C), 148.21 (C), 150.94 (C), 158.59 (C). IR (KBr) v (cm™): 3101 (w, C-

Harom), 2942 (W), 2842 (w), 2146 (w), 1592 (m, C-Cyrom), 1581 (m, C-Cyrom), 1522 (s, NO»),



1484 (s), 1456 (w), 1437 (w), 1411 (w), 1344 (s, NO), 1312 (m), 1285 (m), 1248 (s, Carom-
OCH3), 1184 (w), 1177 (w), 1157 (s), 1121 (w), 1108 (w), 1057 (w), 1039 (w), 1022 (m),
885 (m), 841 (m), 830 (m), 758 (s), 734 (m), 726 (w). Vis (MeOH): 404 nm. FABHRMS

([M+H]", C14H;1N405S"): Calc: 315.0552; found: 315.0545.
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R | U)o
2.3.22. (6-Nitrobenzothiazol-2-yl)-(4-methoxyphenyl)diazene 3u N

Obtained as orange crystals after 1 h of reaction. Yield: 57 %. M.p. 162-164 °C. '"H NMR
(250.13 MHz, CDCl5) & (ppm): 3.94 (3H, s, CH3), 7.04 (2H, d, J = 9.00 Hz, ArH), 7.94
(2H, d, J=9.00 Hz, ArH), 8.03 (1H, d, J = 8.75 Hz, ArH), 8.27 (1H, dd, J = 2.25; 8.75 Hz,
ArH), 8.67 (1H, d, J = 2.25 Hz, ArH). >C NMR (62.90 MHz, CDCl;) & (ppm): 55.84
(CHs3), 110.00 (C), 114.84 (2CH), 123.08 (CH), 123.16 (CH), 123.55 (CH), 126.14 (2CH),
126.96 (C), 145.80 (C), 148.33 (C), 150.78 (C), 164.50 (C). IR (KBr) v (cm™): 3098 (w, C-
Harom), 3075 (w), 1597 (s, C-Carom), 1581 (m, C-Carom), 1522 (s, NOy), 1501 (m), 1341 (s,
NOy), 1313 (m), 1260 (s, Caom-O-CHj3), 1247 (s, COMe), 1151 (m), 1139 (s), 1117 (m),
1023 (m), 845 (m). Vis (MeOH): 396 nm. FABHRMS ([M+H]", C;4H;N403S"): Calc:
315.0552; found: 315.0555.
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2.3.23. (6-Nitrobenzothiazol-2-yl)-(2-methylsulfanylphenyl)diazene 3v i \C[S%NN@
N

Obtained as reddish-orange crystals after 17 h of reaction. Yield: 57 %. M.p. 184-
186 °C. "H NMR (250.13 MHz, CDCl3) & (ppm): 2.57 (3H, s, CHs), 7.25 (1H, t, J = 8.00
Hz, ArH), 7.37 (1H, d, J = 8.25 Hz, ArH), 7.53 (1H, t, J = 7.00 Hz, ArH), 7.81 (1H, d, J =
7.25 Hz, ArH), 8.12 (1H, d, J = 8.75 Hz, ArH), 8.31 (1H, dd, J = 2.25; 8.75 Hz, ArH), 8.74

(1H, d, J = 2.00 Hz, ArH). >C NMR (62.90 MHz, CDCl;) § (ppm): 14.83 (CHs), 109.80



(C), 119.64 (CH), 123.26 (CH), 123.56 (CH), 123.97 (CH), 124.71 (CH), 125.02 (CH),
127.21 (C), 133.94 (CH), 143.13 (C), 148.02 (C), 148.76 (C), 150.55 (C). IR (KBr) v (cm’
": 3456 (w), 3419 (W), 3099 (W, C-Harom), 2923 (W), 2160 (w), 1579 (m, C-Carom), 1525 (s,
NO»), 1465 (m), 1434 (m), 1425 (m), 1390 (m), 1344 (s, NO;) 1258 (m), 1318 (m), 1304
(m), 1258 (w), 1178 (w), 1117 (m), 1108 (m), 1070 (w), 1047 (w), 883 (m), 766 (m), 719
(m). Vis (MeOH): 456 nm. ESIMSHR ([M+Na]’, C4H;)N4NaO,S,"): Calc: 353.01374;

found: 353.01356.

S /
2.3.24. (6-Nitrobenzothiazol-2-yl)-(4-methylsulfanylphenyl)diazene 3x \C[N%NNOS

Obtained as reddish-orange crystals after 17 h of reaction. Yield: 57 %. M.p. 153-155
°C. "H NMR (250.13 MHz, CDCl3) § (ppm): 2.60 (3H, s, CHs), 7.50 (2H, d, J = 8.75 Hz,
ArH), 7.94 (2H, d, J = 8.75 Hz, ArH), 8.18 (1H, d, J = 8.50 Hz, ArH), 8.41 (1H, dd, J =
2.50; 8.75 Hz, ArH), 8.52 (1H, d, J = 2.25 Hz, ArH. *C NMR (62.90 MHz, CDCl;) &
(ppm): 14.88 (CH;), 109.88 (C), 123.26 (CH), 123.38 (CH), 123.60 (CH), 124.16 (2CH),
125.63 (2CH), 127.23 (C), 147.88 (C), 148.50 (C), 148.57 (C), 150.73 (C). IR (KBr) v (cm’
1): 3466-3378 (W), 3093 (W, C-Harom), 3080 (W), 3006 (W), 2926 (w), 2152 (w), 1583 (s, C-
Curom), 1558 (W), 1524 (s, NOy), 1483 (m), 1433 (m), 1399 (w), 1383 (w), 1341 (s, NO»),
1246 (w), 1152 (m), 1119 (w), 1087 (s), 883 (m), 837 (m). Vis (MeOH): 424 nm.

FABHRMS ([M+H]', C14H1N40,S,"): Calc: 331.0323; found: 331.0332.

3. Results and discussion
Azobenzothiazole dyes 3a-X were synthesized from the condensation of 2-nitroso-

and 6-nitro-2-nitrosobenzothiazole la,b with several anilines 2a-0 following the new



synthetic route previously developed (Scheme 1) [5]. In addition to the non-substituted
anilines or substituted anilines with different types of electronic groups in the ortho-, meta-
or para- positions, azobenzothiazole dyes with an electron donating hydroxylmethyl,
thiomethyl and acetamide in both ortho and para positions in the phenyl moiety of the dye
in relation to the azo group are also presented here.

(Scheme 1)

The condensation reaction was carried out at room temperature in glacial acetic acid
for 0.5h to 6 days. The azobenzothiazole dyes 4a-x precipitated from the reaction mixture
and could be readily isolated by simple filtration in 10 to 82% non-optimized yield (Table
1). The presence of more powerful electron donating hydroxylmethyl, thiomethyl or
acetamide groups has shown to increase the reactivity of the coupling anilines, increasing
the yields from 10-30% for azobenzothiazoles 3a-C to 27-68%. As previously observed, the
additional presence of the electron withdrawing nitro group in 2-nitrosobenzothiazoles also
increases the reactivity in relation to those without subtituents, but no so dramatically as the

presence of electron donating groups in the aniline coupler mentioned above.

(Table 1)

Apart from 6-nitro-2-nitrosobenzothiazole 1b and the azobenzothiazole 3i, the
nitroso precursor 1la and remaining all dyes haven’t hitherto been fully spectroscopically
characterized. Therefore, our preliminary communication [5] was completed with all left
over spectroscopic data, namely 'H and *C NMR, FTIR and Visible Spectroscopy and
HRMS (FAB, ESI or TOF).

The influence of the substitution pattern in azobenzothiazole disperse dyes
possessing an aromatic amine coupler with typical push-groups on their absorption

spectrum, based on conventional donor-acceptor interactions, is well documented [2,4]



Recently, the influence of the substitution pattern of the aniline coupling moiety of the dyes
in their visible absorption spectra was also described, in cases where the aniline is
substituted with several types of electronic substituents and in different positions besides
the para position in relation to the azo group. [5] In these cases the value of the absorption
maximum seems to depend on a balance between the bathochromic electronic donating and
hipsochromic electron withdrawing effects [2,5].

The new electron donating hydroxylmethyl, thiomethyl or acetamide benzothiazoles
both in ortho and para position in relation to the azo group, to the best of our knowledge,
allow for the first time, comparison of the difference of the maximum absorbance between
azobenzothiazoles with pull groups in these two positions in a conventional donor-acceptor
interactions electronic transitions pattern.

As expected, in both cases, the presence of a nitro group in the benzothiazole moiety
leads to a bathochromic shift due to the extension of conjugation [6]. Accordingly,
nitrobenzothiazoles 3s-X have show AL 28-36 nm with respect to their parent non-
substituted analogues 3d-h (table 1), a substantially more significant variation than the AA
8-12 nm observed for non push-pull azobenzothiazoles dye analogues [5]. However, and
contrary to what we would have expected with regards to the crowding effect [2], the para-
substituted hydroxylmethyl- and thiomethylazobenzothiazoles have shown a hipsochromic
effect of AL 8-32 nm in relation to the ortho-substituted, this effect being more prominent
with the thiomethyl substitution. However, the acetamide group in the para position induces
a bathochromic shift of AA 28 nm in relation to the ortho one, due to the well documented
effect resulting from the acetamide hydrogen atom share with the non bound electron of the

azo group which removes the electronic delocalization capacity of this group [2].



4. Conclusions

The use of new 2-nitrosobenzothiazoles synthons to access new azobenzothioazole
dyes by condensation with aromatic amines, especially to those bearing electron
withdrawing groups at the coupling component or to substitute ones in any other position
other than the para, was extended here successfully. Therefore, six new azobenzothiazole
dyes possessing the electrodonating hydroxylmethyl, thiomethyl and N-acetamide as
second coupler were prepared in moderate to good yields. Of special interest were the
ortho-substituted dyes with electron donor substituents that provided new push-pull

systems.

Acknowledgements

Thanks are due to Fundagdo para a Ciéncia e a Tecnologia (Portugal) POCI 2010 and

FEDER, for the funding of the Project POCI/QUI/57913/2004.

References:

[1] Zollinger H. Color Chemistry. Synthesis, Properties and Application of Organic
Dyes. Weincheim: Verlag Chemie, 1987.

[2] Christie RM. Colour Chemistry, Cambridge: The Royal Society of Chemistry, 2001.
p. 26-50.

(3] Shuttleworth L, Weaver MA. In: Waring DR, Hallas G, editors. The Chemistry and

Application of Dyes, New York: Plenum Press, 1990. p. 137.



[6]

Towns AD. Developments of Azo Disperse Dyes Derived from Heterocyclic Diazo
Components. Dyes Pigments 1999;42:3-28, and references cited therein.

Faustino H, EIl-Shishtawy RM, Reis LV, Santos PF, Almeida P. 2-
Nitrosobenzothiazoles: Useful Synthons for Azobenzothiazole Dyes. Tetrahedron
Letters 2008 , and references cited therein, submitted.

Georgiadou KL, Tsatsaroni EG. Heterylazo Disperse Dyes Derived from N,N-bis-[3-

hydroxy- and N,N-bis-f-acetoxy-ethylaniline. Dyes and Pigments 2002;53:73-78.



R, S R, S
@[}N:o Y tone @[%N:N@
N R, h N Ry

la-b 2a-0 3a-x

R, = H, NO,
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Scheme 1. Synthesis of azobenzothiazole dyes 3a-x.



Table 1. Yields and Amax of azobenzothiazole dyes 3a-x.

Dye Yield Amax (nm)
R, R, (%) (McOH)
3a H H 30 328
3b H 2-Cl 10 332
3c H 3-CH,OH 16 328
3d H 4-NHCOCH;3; 56 368
3e H 2-OCHj; 27 376
3f H 4-OCHj; 33 364
3g H 2-SCH; 59 420
3h H 4-SCH; 68 396
3i NO, H 53 340
3j NO, 2-COH 63 340
3k NO, 2-Cl 58 340
3l NO, 3-Cl 63 336
3m NO, 4-Cl 82 346
3n NO, 4-F 72 344
30 NO, 4-1 77 370
3p NO, 4-NO, 33 332
3q NO, 3-CH,OH 43 340
3r NO, 2-NHCOCH;3; 60 372
3s NO, 4-NHCOCH;3; 72 400
3t NO, 2-OCHj; 54 404
3u NO, 4-OCHj; 57 396
3v NO, 2-SCH; 57 456
3X NO, 4-SCH; 65 424

Azobenzothiazoles 3a-c,i-q were object of a previous communication [5]
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