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Catálise Heterogênea
Reação Aldol

5.1 Abordagem Computacional

A análise do efeito dos grupos silanóis sobre a reação entre a superfície aminada (I) e
acetona (II) para a formação da carbinolamina (III), Esquema 6A, é feita considerando
os efeitos não-ligantes e ligantes que eles podem fornecer. Primeiro, consideramos que
os grupos Si-OH não participariam na reação, caminho 1 no Esquema 6B e estado de
transição TS1. Nos caminhos 2 e 3 representados no Esquema 6, os grupos Si-OH são
considerados como espécies passivas e ativas, respectivamente. Em outras palavras,
no caminho 2 eles participam assistindo o estado de transição (TS2) por ligações de
hidrogênio, enquanto no caminho 3 (TS3), por quebra e formação de ligações.

Iniciamos o estudo validando os níveis de teoria, MP2/6-31+G(d,p) e DFT/M06-
2X/6-31+G(d,p) pela comparação com os resultados obtidos no nível CCSD(T)/6-
31+G(d,p)//MP2/6-31+G(d,p). Estes cálculos foram feitos para o estudo de um mo-
delo de sistema reacional menor, formado por uma cetona (I), pela propil-amina (IV) e
um grupo H3SiOH (V) (Esquema 6B). Após concluir que estes cálculos forneciam uma
boa descrição do sistema, partimos para a exploração de um modelo reacional muito
maior.
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Figura 6: (A) Etapa de formação da carbinolamina e (B) Possíveis caminhos, 1, 2 e 3.

O cluster Si392O958H348 empregado para representar o catalisador 3-propilamina-
NSM (PA-NSM) tem um diâmetro de 28 Å e 1698 átomos, Figura 7. Ele está com-
pleto para modelar a formação da carbinolamina quando uma molécula de acetona é
adicionada. Definido o modelo de aglomerado e as análise a serem feitas, os mesmos
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três caminhos (Figura 6) foram explorados com o modelo maior, consideramos estes
mesmos níveis de teoria.

(a) (b)

Figura 7: Modelo de superfície NSM aminada. Esquema empregado no procedimento
SIMOMM (a), em que os átomos QM estão coloridos e fragmentação empregada du-
rante os cálculos FMO (b), onde cada fragmento é representado por uma cor.

O método de fragmentação SIMOMM foi utilizado para os cálculos de geometrias e
frequências. A aplicação deste método exige a fragmentação do sistema em uma parte
reativa, tratada por métodos da mecânica quântica (QM) e o restante pela mecânica
molecular (MM). A parte reativa é um pequeno cluster, Si6O9C6NH25, inserido no
aglomerado Si392O958H348, Figura 7a. O campo de força MM3 foi escolhido para tratar
os átomos da região não-reativa (MM) e os níveis M06-2X/6-31+G(d,p) e MP2//M06-
2X/6-31+G(d,p) para a parte QM. Os três caminhos de reação, identificados como 1,
2 e 3 no Esquema 6 foram, então, explorados.

A fim de melhorar a descrição energética dos pontos estacionários, sejam estados de
transição (sTS1, sTS2, sTS3) e carbinolaminas associadas, referidas como sCARB1,
sCARB2 e sCARB3, respectivamente, a abordagem FMO foi usada para cálculos
pontuais de energia. Nesta aproximação, o sistema é fragmentado em monômeros
e, então, um cálculo SCF do fragmento (monômero) é feito, seguido do cálculo para
fragmentos pares (dímeros) ou mesmo triplos (trímeros), para maior acurácia. Cada
um dos cálculos SCF é realizado na presença de um campo potencial eletrostático
(ESP) devido à presença dos demais. A versão atual do método FMO [20] tem feito
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ABSTRACT: The aldol reaction catalyzed by an amine-substituted
mesoporous silica nanoparticle (amine-MSN) surface was investigated
using a large molecular cluster model (Si392O958C6NH361) combined with
the surface integrated molecular orbital/molecular mechanics (SIMOMM)
and fragment molecular orbital (FMO) methods. Three distinct pathways
for the carbinolamine formation, the first step of the amine-catalyzed aldol
reaction, are proposed and investigated in order to elucidate the role of the
silanol environment on the catalytic capability of the amine-MSN material.
The computational study reveals that the most likely mechanism involves
the silanol groups actively participating in the reaction, forming and
breaking covalent bonds in the carbinolamine step. Therefore, the active
participation of MSN silanol groups in the reaction mechanism leads to a
significant reduction in the overall energy barrier for the carbinolamine
formation. In addition, a comparison between the findings using a minimal cluster model and the Si392O958C6NH361 cluster
suggests that the use of larger models is important when heterogeneous catalysis problems are the target.

1. INTRODUCTION
The aldol condensation is an important and typical class of
carbon−carbon bond forming reactions in which amines can be
used as catalysts.1 This reaction is also a common target in
heterogeneous organocatalysis.2−8 An important focus for
heterogeneous catalysis has been the development and
improvement of selective and reusable solid catalysts.9−11

Mesoporous silica nanoparticles (MSNs) have drawn attention
in heterogeneous catalysis, due to their high surface areas,
narrow pore size distributions, and easy functionalization with
specific organic and inorganic groups, in accordance with the
specific process under study.12−14 Amine-functionalized meso-
porous silica nanoparticle (amine-MSNs) surfaces can be used
as heterogeneous solid catalysts in many organic reactions,
including aldol reactions.13−22 A significant rate enhancement is
observed in the aldol condensation catalyzed by monofunc-
tional amine-MSNs, compared to the homogeneous amine
catalyst in solution.17,21 The superior activity of the
heterogeneous catalyst is attributed to the presence of silanol
groups. These groups are seen as playing the major role of
bringing all of the reactant species together by forming
hydrogen bonds, thereby allowing the reaction to take
place.12,23 In a recent study, Kandel and coauthors21 pointed
out that silanol groups may also assist the formation of
intermediates along the mechanistic cycle. The first step of the
catalytic cycle for a primary-amine-MSN-catalyzed aldol
reaction21 is reported to be the attack on a carbonyl compound

by an amine to yield a carbinolamine intermediate. According
to the authors, the silanol groups present on the MSN surface
can catalyze the reaction by making covalent bonds in the
carbinolamine step. Scheme 1 outlines the catalyzed carbinol-
amine formation as suggested by Kandel and coauthors.21

Scheme 1A illustrates the hydrogen bonding between the
substrates and the Si−OH groups on the amine-MSN surface,
while Scheme 1B depicts the catalysis promoted by the Si−OH
group to yield the carbinolamine intermediate, which is shown
in Scheme 1C.
A computational investigation of a reaction process

encompassing surfaces like the MSN material should involve
a reliable surface model that is able to take into account the
effects on the uppermost layer of atoms and the subsurface as
well. The computational cost associated with large molecular
systems can be made manageable with hybrid quantum
mechanics/molecular mechanics (QM/MM) approaches and
by fragmentation methods. One particular QM/MM method
that has been used to treat surface science is the SIMOMM
(surface integrated molecular orbital/molecular mechanics)
method.24 This method mechanically embeds a small molecular
cluster, treated with QM, into a larger one, with the bulk region
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