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RESUMERN

En este trabajo, se presentan los resultados obtenidos a través de ia reaccion de
una serie de acidos benzoilditicacetico con Sml.. bajo estas condiciones cataliticas de
reaccion, el sistema Sml. (20%:)/THF promueve el acoplamienio de 5-S y C-5, dando
lugar a un nuevo y eficiente mélodo para la formacion exclusiva de dichos compuestos
heterociclicos, sin ¢l auxilic de algun adive. 1 os compuestos obtenidos se caracterizaton
empleando espectroscopia de RMN de 'Hy "'C, IR y E.M.. ademas de dilraccién de
Rayos-X. Adicionalmente. se observo gue el sistema clasico Smi,/HMPA/THF —en
condiciones eslequiomeélricas— conduce a la formacign de los mismos productos en

rendimientos similares.

SUMMARY

The synthesis and characterization of a series of 1,2,4-trithiole compounds
obtained irom the reaction ol Smi, with benzoylacetic acid derivatives are presented.
Under catalylic reaction conditions, the Sml, (20%)/THF system promoted S-S and C-S
couplings 10 provide a new and efficient method for the generation of the coresponding
compounds. Characterization was achieved using 'H and "*C NMR techniques (HMBC.
HMQC, 'H-'H-Cosy, etc}). IR and EM speclroscopies, and in one case X-ray diffraction
studies conlirmed the assigned structure. In addition, the typical Smiy/HMPA/THF

(stoichiometric amounts) system affored the same compounds in similar yields.
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INTRODUCCION

FPocas areas de la quimica sintética han tenido un crecimiento explosivo como la
aplicacion de los elementos lantanidos a ta sintesis organica. aungue la utiizacion da
estcs en las reacciones organicas. aun esla lejos de !a reaclividad gque muesiran los
metales de ransicion. Esta clase de reaclivos ahora provee al quimico una variedad de
transformaciones utiles, consecuentemente fa investigacion hacia nuevos agentes
permanece en el interes de una intensa exploracion, valorando especiaimente los
sistemas que no unicamente transforman a un @&mplic namero de grupos funcionales, sino
que lambién lo hagan con un atto grado de seleclividad. Las caracleristicas anteriores
son cubiertas en buen grado por la capacidad del Sml. para promover transférmaciones
quimicas de una amplia variedad de grupos funcionales. y como resultado, se cuenta
actualmente con un acopio numeroso de trabajos’ ~ que informan acerca de las bondades
de este reactivo.

La variedad de reacciones que el Sml. promueve en sintesis organica, encuentran
gran ulilidad en: ciclizaciones mediante la yeneracion de radicales. reaccicnes de
acoplamienio cetil-oléfina. acoplamientos pinacdlico, reacciones tipo Barbier, Aldol y
Reforman!sky, adiciones a sistemas o.i-insaturados y acilaciones nuclecolilicas. En eslas
reacciones. el Smil, exhibe una marcada selectividad, a cual puede ser modificada por la
atticion de catalizadores. eleclo del disolvente, o a tavés de las vanaciones en las
condiciones de reaccion. Estas transformaciones pueden ser de naturaleza radical o
anidnica, y el proceso do transferencia puede ocurntir g través de una o dos etapas rque
involucran uno ¢ dos equivalenles de Sml. respeclivamente. Precisamente el
requerimiento estequiometrico necesario para la oblencion de altos rendimientos, es una
de tas limitaciones fundamentales, ya que invariablemente las reacciones se realizan con

dos equivalentes de Smi, como minime y hasta 10 equivalentes en algunas ocasiones.
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El presente ifrabajo surge como una propuesta hacia la realizacidon de reacciones,
en donde cantidades cataliticas de Sml, (20%) promuevan &l acoplamiento de eniaces C-
S y 5-8, bajo condiciones moderadas de reaccion, en ausencia de algun lipo de aditivo y
en un tiempo corto de reaccidn (25 "C y 10-15 min), destacando los altos rendimientos
obtenidos, que son supericres en algunos casos a los reporlades por ofros métodos.
Mayor relevancia reviste este trabajo debido al heche de que la reaccion da crigen a la
formacion exclusiva de compuestos 1,2,4-tritioles lo que no sucede con otros métodos en
donde se obtiene una mezcla de produclos heterociclos con 2, 3 y hasta 4 alomos de
azufre. Estos compuestos, debido al alto grado de insolubilidad que presentan en la
mayoria de los disolventes organicos comunes, generalmente obstaculizan su estudio,
especialmente por RMN. Sin embargo, es posible obtener excelentes espectros en
concentraciones minimas gue permiten analizar y discutir los datos obtenidos mediante
las diferentes técnicas analiticas y espectroscépicas gque conducen a proponer

estructuras probables de los productos de reaccidn.



Objetives

OBJETIVOS.

El Sml, es un reactivo que exhibe excepcionales propiedades reducloras y desde
su aparicién ha desempenado, y continua haciéndolo en forma importante, un papel
importante en la sintesis organica. Debido a las caracteristicas que posee el elemento
lantdnido se elige a este reactivo para realizar estudios sobre la reactividad de
compuestos altamente funcicnalizados como los acidos R-benzoilditicacetico (R=0Me,
Me, F). Los cuales presentan un interés especial por la presencia de los grupos SH, que
proporciona una conjugacion extendida presente en la estructura Esta conjugacion
electronica puede generar sitios reactivos adiciones en estos sistemas, resulltando
atractivos como ligantes hacia la coordinacion de compuestos organometalicos. Para elio

se fitaron los objetivos siguientes:

i Realizar la sintesis de los derivados del acido benzoilditiodcetico, sustituidos en

las diferentes posiciones del anillo aromatico por los grupos OCH,, CH,, F.

. Efectuar reacciones con los detivados del acide benzoilditiodcetico frente at Smi,,
con el cbjeto de estudiar la reactividad y selectividad. Evaluar la influencia de la

naturaleza de los sustituyentes en el anillo aromatico sobre la selectividad.

i, Caraclerizar a los diferentes compuestos obtenidos mediante técnicas
espectroscopicas de IR, RMN 'H, '°C, espectroscopia de masas, entre otras y tratar

de obtener monocristales para estudios de difraccion de rayos X
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GENERALIDADES

2.1 FElementos de la Serie I antanida

Los lantdndos (Ce-Lu nimeros atérmice 58-71) constituyen un grupo de elementos con
propiedades similares a los actinidos; conocidos también como elementos del bloque o de
transicion interna, ya que sus electrones ocupan secuencialmente la capa 41, con lo cual sus
propiedades quimicas y fisicas difieren de los elementos del grupo principal y los del bloque
d de transicion.

Actualmente el eimpleo de lantanidos es muy apreciado ya que con elios se producen
matuiiales de alta funcionalidad y de gran valeracién como ceramicos, materiales
fluorescentes, sustancias magnéticas, absorbentes de hidrégeno etc. El uso de complejos
de prometio y europio tienen gran imponancia en el campo de la quimica organica como
agentes de desplazamiento quimico en RMN. En sintesis organica se emplean sales
tetravalentes de nitrato cérico ameniacal {IV) (CAN) y sulfato cérico amoniacal (IV) {CAS)
como oxidante. Sin embargo, el uso generalizado de estos elementos era restringide hasta
después de los trabajos de Girard, Namy y Kagan' quienes desarrollaron nuevas y
numerosas metodologias aprovechando las propiedades de los lantanidos. En algunos
casos, estos metédos resullaron superiores a los ya existentes, constituyendo asi un método

de eleccion.

2.2 Estado de Oxidacion.

El estado de oxidacion +3 es el mas estable para muchos elementos de esta serie, mientras
+2 y +4 no son usuales y solamente son factibles para elementos que poseen capas vacias,
semillenas o llenas. El estado de oxidacion +2 estan asociados casi exclusivamente con
Sm*?=4f% Eu'’=4f", e Yb¥'=4f'" los cuales se caracterizan por poseer subniveles

parcialmente semillenos, semillenos y llenos respectivamente. Los valores de potencial de
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readuccion (E%cuwsa LN*YLNY) proveen informacién cuantitativa acerca de las propiedades
reductoras de los iones Ln*® con respecto a los compuestos organicos, asi el valor
reportado® para las sales de Eu e Yb es de 0.35 V, mientras que para el Sm'? es de 1,55 V.
Las sales de Eu*® e Yb*? son las mds estables, aunque reaccionan gradualmente con el
agua. mientras que las del Sm'® son considerablemente inestables. Con base en lo anterior
se puede anticipar que la reactividad cpcurra en el orden siguiente Sm(ll}>Yh{Il)>Eu(i).

Las propiedades oxido-reduccion dependen de los factores electronicos, asi como la
estabilidad inherente de la capa 4f. Asi, os elementos que no presentan estado de oxidacion
+3 en condiciones ordinarias, tienen eslados de oxidacion alternativos de gran impontancia,
y consecuentemente los lantdnidos con estado de oxidacion +4 son agentes fuertemente
oxidantes, mientras que los lantanidos +2 son excelentes agentes reductores. Es notable
que en ningun caso ambos estados de oxidacién +4 y +2 estan presentes para el mismo
metal. Por lo tanio la quimica de los lantanidos dificiimente involucra un proceso redox de 2
electrones sobre un centro metdlico unico, caracteristicas que son atectadas tlambién por el

medio, disolvente, acidez y los ligantes unidos al elemento central.

2.3 Radio ldnico.

Los radios ionicos de los lantanidos son mas grandes que las elementos de transicion,
sin embargo, decrecen rapidamente con el incremento del nimero atdmico (contraccion
lantanida) que se origina de la ineficiente proteccién del nucleo hacia los electrones 4f,
resultando en un incremento en la carga nuclear efectiva. De esta manera el Ce'? tiene un
radio ionico de 1.15 A, 1a serie decrece hasta 1.00 A para el Lu™*. EJ cambio gradual en &l
tamano radia! de los iones, implica diferencias quimicas apenas perceptibles para la
mayoria de estos elementos. En general los lantanidos "ligeros”, cuyos radios iénicos son
grandes, tienden a tener altos nimeros de coordinacion que permiten el acomodamiento
hasta de 12 ligantes en la estera de coordinacion. Los nimero de coordinacion 7, 8§ y 9

SON Muy comunes.

2.4 Propiedades Acido-Base

Los ciclos de oxidacion-reduccion de gran importancia en la guimica de los

complejos organometalicos de metales de transicion (complejos de 16-18 elecirones)
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parecen inaccesibles para los lantanidos. Sin embargo, los Ln'" (n=2,3,4) son considerados
como acidos duros localizados entre Sr{ll} y Ti(IV) en la clasificacién HSAB de Pearson®.
Aungue, los complejos de Ln{lll} y de Ln{ll) son capaces de coordinar fuertemente a ligantes
con wsforo, indudablemente los derivados de Ln(VI), Ln(Il} y Ln{l1!) son claramente acidos
de Lewis. como se deduce por su comportamiento quimico. Otra caracteristica paricular de

los lantanidos es su gran afinidad hacia e! oxigeno.

2.5 Lantianidos en Sintesis  Orginica

Algunos lantanidos meidlicos son utilizados para la reduccidén de grupos funcionales
organicos o para la formacion de enlace carbono-carbono. Ef cerio es potencialmente (til
como agente reduclor. El samario, europio e ylerbio son capaces de formar compuestos
divalentes que promueven transformacicnes singulares en grupos funcionales, el samario es

actualmente el de mayor utilidad.

2.51 Cerio

El ceric metalico reduce grupos funcionales organicos; asi, las cetonas

o -heterosustituidos son reducidas rapidamente en la presencia de acido acético a

lemperalura ambiente'’, bajo condiciones similares, el grupo nitro es reducido al
correspondiente grupo amino. La capacidad reductiva del Ce es incrementada fuerlemente
mediante un pretralamijento con cloruro o iodurc de mercurio (I1). Halogénuros orgdnicos
incluyendo fluoroalcancs son sujetos al acoplamiente reductivo o la reduccion hasta alcanos
saturados, mientras cetonas e iminas son acopladas reductivamenie a sus derivados 1,2-
dioles y 1,2-diamina'' respectivamente. La reaccion tipo Barbier y Reformatsky proceden en
la presencia de ceric, la quimioselectividad es notable en eslas reacciones, grupos
carbonilos son sujetos a la reaccion de adicion selectiva, mientras los grupos ciano, nitio y

alcoxicarbonilo, permanecen sin cambio bajo las mismas condiciones''2.

2.5.2 Yterbio

El yterbio metalico disuelto en amoniaco liquido forma una solucién azul. La presencia

de un alcohol ayuda a reducir sistemas aromaticos a 1,4-dihidroaromaticos, compuestos
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carbonilicos «,[\~insaturados a cetonas saturadas, y alquinos a trans-alquenos'®. Dobles

enlaces clefinicos y grupes imino son reducidos en metanol para dar alcanos y aminas
secundarias respectivamente, sin embargo, los sustratos estan limitados a compuestos con
enfaces dobles conjugados a un grupo aromatico. La reaccién de diaril cetonas con yterbio
ocurre rapidamente a temperatura ambiente para dar compuestos oximetalociclos™ como
intermediarios reactivos. De esta manera e! organometalico de yterbio reacciona con varios
electréfilos para dar una variedad de productos acoplados como compuestos guirales de

1,2-dioles. 1,3-dioles y a-hidroxicarbonilos'®.

2.5.3 Samario

El samario metalico reacciona con diyodometance o cloroyodometano en THF para

generar especies divalente, estas sufren ¢-eliminacion para dar halogénuro de samario (Il) y

etileno, cuando la reaccidn se realiza en presencia de alcohol alilico, el intermediario provee
derivados del ciclopropano'’. La reaccidn es aitamente quimioselectiva, en contraste con los
meélodos convencionales a base de zinc-cobre, dietil zinc o tri-isobutil aluminio. La sintesis
de ciclopropancl a parlir de cetonas o de un éster se realiza mediante la reaccion de
enolatos con diyodometano y 1,4-dicelonas conduce a altos rendimientos'’. La
yodometilacion nucleofilica de compuestos carbonilicos es dificil de realizar en condicicnes
ordinarias, pero fa reaccion procede suavemente cuando samario metalico o Smi, (11)'#*°

esta presente,
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ANTECEDENTES

El yoduro de samario |l {Smi,) asi como otros derivados lantdnidos. son plenamente
reconocidos como excelentes agentes reductores. El Sml,, aunque es conocido desde hace
varios afios, no es hasta que Kagan y colaboradores, desarroflaron una sintesis
tonvenienie y perfitaron la reactividad hacia la transformacion de grupos funcionales

comunes de interés e imporiancia general dentro de la quimica organica.

3.1 Smli, en Sintesis Organica.

Lo anterior ha dade como resultado al desarrollo de uno de los métodos mas
significativos en la sintesis orgdnica de las dos ultimas décadas, el surgimiento del Sml,
come un poderoso y selectivo agente teductor. En 1980 Kagan y sus colaboradores!
publicanron los resultados de sus investigaciones en las que se describen la sintesis de Ybl,
y Sml, de forma facil y sencilla a partir de sus elementos metalicos, asi como el estudio de
su reactividad.

El Smi, (I} puede ser preparado en concentraciones moderadas (0.1 M) en THF por las

siguientes reacciones. Esquema 1.
Sm  +  ICH,CH,l ——— S, + CHy=CH,
Sm + iCHzl _— Smlz + 05 CH2=CH2

. Nal
sm +  2MaSiCl ———Mzeca—n"-* Smyl + Me,SiSiMe, + 2NaCl

P e
Sm * 2 24 h, calor Syl

Esquema 1. Sintesis del yoduro de Samario(lt)

El potencial de oxigacion Sm3/Sm*3=-1.55 V ' se encuentra entre Mg'? /Mg’ =24 ¥ yel
Zn*{Zn°=-0.76 V, sin embargo, el polencial asi como la capacidad del Smi, para promover

la reduccién de diversos sustratos organicos varia ampliamente de acuerdo al disolvente y
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la presencia de ligantes como aditivos tales como HMPA, DMA, etc.. La adicion de
HMPA®=® como codisolvente incrementa la capacidad reductora del Smi, y su reactividad
(selectividad) mejora drasticamente debido a la fuerte electrodonacion del HMPA al ion
Sm*, otros aditivos como dimetit aminourea (DMA) no san tan efectivas come el HMPA. En

general el pérfil de reactividad del Smil, se puede ubicar en las siguientes clasificaciones:

3.1.1 Reduccién de Grupo Funcional.

La reduccién de los grupos funcionales se realiza ya sea en presencia o en ausencia de
una fuente de protones, la rdpidez de reduccion depende enormemente de los disolventes o

los aditivos presentes.

3.1.1.1 Halogenuros Organicos

LLos bromuros y yoduros alifaticos son reducidos rdpidamente en THF seco a refiujo a
los cotrespondientes alcanos con altos rendimientos’. Bajo estas mismas condiciones los
tosifatos de alguilo son reducidos de la siguiente forma.. Esquema 2.

Smi;

——————————— - —
Rx THF-HMPA RH X=1Br.Cl

Esque.ma 2

De la misma manera, los halogenuros bencilicos y alilicos son reducidos a los
respectivos hidrocarburos en presencia de Smiy/THF, en contraposicién estos mismos
sustratos en presencia del sisterna Sml,-THF-HMPA generan productos de acoplamiento a
femperatura ambiente'. Mientras que en el mismo sistema Sml,-THF-HMPA los
halogenuros aromaticos y vinilicos son reducideos rapidamente a los correspondientes
hidracarburos®?. Estudios con marcaje isotdpico suguieren que los halogenuros alifaticos
son reducidos a través de intermediarios de organosamario, mientras que los halogenups
aromaticos aceptan un electrdn, la especie resultante abstrae un protén dei THF%, Un
ejemplo es la reaccion con [2-(1-propenil)]3-clorofurano y [2-(1 -pentinil}]3-cloropirano que
generan alquenos con arreglo (E) o (Z} con excelente selectividad, Este método constituye

una técnica novedosa de sintesis estereoselectiva de alcoholes homoalilicos (esquema 3).
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Ct
S HO\/\M
o CH,CH,=CH, ™
Cl 93 % (E}-istmera (>97°%)
Smhy
—~ 0 Pr THE
HO —
- TN
{Zyisomero (>99%) Pr
Esquema 3

Reacciones similares se utilizan para la eliminacién de grupos protectores como los

derivados del 2-cloroetil-carbamato y derivados del (2,2,2-tricloro etoxi) metoxi éter’™ ¥,

Esquema 4.

Smiz

THF
3%

MeQCH,0,5

MeOCH0,S

Esquema 4

3.1.1.1 Carbonilos o-Heterosustituidos.

Las cetonas a-heterosustituidas son reducidas a cetonas no sustituidas®™ en presencia
de una fuente de protones, ademas de ceto w-halogencs; a-sulfuros, o-sulféxidos y o-

sulfonas, incluyendo cetonas a-oxigenadas. Esquema 5.

X H
: Smi; |
R—C—COR; ——————-= R~C—COR, X=Cl Br, SR. S(O)R, S0,
] THF-MeOH | HgCi. OR. OCOR. CH
A 78 °%C R,
Esquema 5

Lo mismo acontece con ésteres c-heterosustiiuidos mediante condiciones de reaccién

mas drasticas. La adiciéon de HMPA, etilenglicol, o N,N-dimetilaminoalcohol aumenta la

afectividad, inclusive se puede llegar hasta la hidrogendlisis de hidroxiésteres®*. Esquema

6.
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X H
| Sml, |
Ay G CC:Ry THFHMPA Ry~ €= CORy  x-ci.Br OR,
R -78 °C a refiiujo A, OCOR, CH
Esquema 6

3.1.1.3 Compuestos Carbonilicos.

Los grupos carbonilicos son reducidos a los respectivos alcoholes, este método se
emplea en la sintesis total de productos naturales®. Cuando una amina quiral esta presente
se observa la reduccién asimétrica del carbonilo. En 1a reduccién del grupo bencilico se

obtiene una moderada induccion asimétrica®®. Esguema 7.

HO
PhCOCOPh ~ — Smirguinidina P
THF-HMPA Ph
o

Esquema 7

Una gran variedad de grupos funcionales son reducidos con este sistema, en los cuales
destacan los sulféxides y sulfonas, éxidos de fésfinas, epéxidos, halogenuros, carbonilos a-

sustituidos, acetatos d2 alilo (catalizado por Pd), enlaces dobles'™, etc..

3.1.2 Formacion de Enlace Carbono-Carbono.

Aungue la preparacion de reactivos de organcsamario -tales como {os reactivos de
Grignard- es dificil, la adicion de carbonilo para la formacién de enlace carbono-carbono

promovido por Sml,, proporciona un método valiose que no es factible con otros sistemas.

3.1.2.1 Reacciones de tipo Barbier.

Esta reaccion depende en gran medida del sustrato y del medio de reaccion. Los
ioduros de alquilo y cetonas alifaticas sencillas reaccionan de la misma manera en
presencia de Sml, a reflujo, aunque requiere tiempos largos de reaccion™*, cuando el
sustituyente es bromo la reaccidén procede con suma lentitud y con cloro la reaccidn es
virtuaimente inene en estas condiciones (esquema 8). La adicién de sales de FeCl,,

Fe(DBM), o (CsH,)ZnCl, aceleran significativamente fa misma®,

11
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2 Smlz, THF
CqHol & CgHysCOCH, ——eﬂw—h-— CeH1aCIOHNC4HICH,
97 %

2 Smly, THF
C4HoBr  + CgHyzCOCH, —rms——ﬂ- CH1aCIOHNCHg)CH;
96 %

CaHgBr  + CgHy3COCH, 2 ST THPHVPY e CsHisCIOH)C,HgICH:

temp. amb
1 min. 92%

Esquema 8

Los halogénuros activados como bromuro de bencilo y yoduro de alilo se adicionan al

carbonilo de manera lenta en THF, aln en presencia de cualquier aditive®”, Esquema 9.

OH
2 Smiz |
RWCOR;  + PhCHOCH,Ci  ——————® Ry~ C— CH,0CH,Ph
THF, refluje |
B,
Esquema 9

Los grupos carbonilicos reaccionan con ios acetatos de alilo y propargilo en presencia
de complejos de Sml/Pd(PPh,),'%, para dar lugar a la formacién de derivados alilicos
propargilicos o derivados alénicos, presumiblemente a través de la adicién oxidativa inicial

del Pd{0) al acetato de alilo formande complejos n-Pd, posteriormente este complejo

reacciona con Sml,, formando un intermediario alilsamaric y regenerandoe el Pd(0). La
formacidn del enlace C-C ocurre usualmente en la posicién alilica menos impedida'*

(Esquema 10), cuando se usa acetato propargilice la formacion de alencs es predominante.

o
OAc HyC 2 Smig, PA(PPhy) (1 mol %}
+ THF

tomp. amb.
3hrs 84 %

HiC OHM
synanti 1:1
Esguema 10
Una extensa investigacién realizada por Motander y colaboradores®™* muestra la
capacidad del Sml, para promover transformaciones tipo Barbier hacia la construccion de
carbociclos (esquama 11).

12
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2 Sl

HPr CEr THF
-78°C

2 Smk; HO,

| THF, Fe{DBMpicat-
tom. amb. H

o]
2 Smi,
———
ter-Eu | THF
2 a0’
&m

Esquema 11

3.1.2.2 Reacciones de tipo Reformatsky

La reaccion intrarnolecular tipo Reformatsky provee una util opcidn sintética, los a-
bromo ésteres reaccionan con compuestos carbonilicos en presencia de Smi, para dar #-

hidroxiésteres™*, en la sintesis de lactonas con tamafo de anillo mediano y grande se

obtienen con altos rencimientos’**. Esquema 12,

o
R
)
] (4 2 Smlz, THF, O °C
PR ;
HOM,CIC CHBR 1) Ao, DMAR Ohc
' 76-82 %
(CHz)n
GHO (12 5miz, THF, O °C AL
(cwn 11 AC,O, DMAP Clain
—T CO,Me 68-52% \_/COzME
8r
n=6.7.9.12.13
Esquema 12

Asimismo, es posible Hlevar a cabo la induccion asimétrica efectuada por la presencia

de $ml,***" en reacciones de tipo Reformatsky intramotecular. Esquema 13.

0
Br\)l\ o o R =
o] = K
2 5miz R| ! R,
Her - '_ N _— Heee
< TR, o o-ll: smx
Ry = R H
Ry, ™
Esquerna 13
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3123 Acoplamientor Reductivo de Enlaces =

Estas transformaciones incluyen el acoplamiento pinacdlico®“® como una forma versatil

para la construcion de glicoles ciclicos™®2. Esquema 14.

0 OH OH
I {12 Smiz I I
R~ C—R, —_—— A= (l:— (l:— A,
{ift HzO*
R, R,
CO,Me COMe
COMe
o 2 Smiy - N
RO” " CHO THF. 78 °C Ao OH
B1% H
OH
R= T-buticifenilsilil 96:4
Esguema 14

También es posible realizar acoplamiente entre carbonilos y enlaces dohles aislades.

Reacciones de este tipo se muestra en el trabajo de Fukuzawa®™ y Enholm®%, Esquema 15.

i/\/\/\ @
Siméz
# COEl e o
THF. 4 h, refluhic;
6%
(s irans= 36.64
0

CN HC CN

cisitrans= 30:70
CN

Esquema 15
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3.2 Compuestos Ditioacidos vy Tritiol

La reactividad que presentan los compuestos con metilenos activados Ia (en donde X,Y
son grupos electroatractores) con disulfuro de carbono en presencia de una base, da origen
a compuestos dianiénicos {Ib) y ditioacidos después de la protonacion (Ie) {esquema 186).
En la literatura se pueden encontrar numeroses y extensos estudios que se han realizado
con distintos sustratos, tales como malodinitrilos®®-%®, cianoésteres de alquilo®5%%7,
ctancamidas®® ™ nitrilos®%% nitrometano®, cetonas®™, aldehidos™, etc.. En todos los
casos, se utilizan bases como hidroxidos alcalinos, alcéxidos, hidruros y amidas.
Generalmente, los ditiodcidos son pocos estables, por lo que frecuentemente se aislan
como los productos alquilados de las cetenas mercaptales I y 111, estas ultimas presentan

una extraordinaria estabilidad.

X, X 5~ X SH X
hY 3 \ A &
,CHZ 2 Base \C=C, H3Q ’C= C\ [——— 9H- C\
¥ €Sz ¥ $" ¥ SH ¥ SH
| B Ib Ie Id
X\ SR X\ SR
AX - AX =
e=—d — IC C\ —_— IC G
Y SH Y SR
I I
Esque na 16

El primer informe sobre la formacion de compuestos neutros a partir de la reaccion
de melilenos activos y CS, en presencia ‘le una base, fué realizada por Norton y
Oppenheim™ en 1877, posteriormente, Meye: y Wege™ obtuvieron compuestos analogos
mediante la reaccion de desoxibenzoina con CS; y la presencia de cuatro equivalentes de
KOH, el producic resuito ser un sdlido de color amarillo dorade con alte punto de fusién.

Esquema 17.

o]
O o5, C&Hsoc\ /S\ _ ,COC6H5
+ HMOH  — c=c C=¢ ) ]
CeHs 3 CeHs

Esquema 17 ‘
Previamente, Meyer habia obtenido el mismo producto a partir de la sal de sodio de la

desoxibenzoina y tiofosgeno™ %, demostrando que ei compuesto presentaba la siguiente
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formula molecular C4H,,0,S, (esquema 17) y asignd un nombre genérico a los derivados
de acuerdo a su color: Desaurinas (Desoxibenzoina + aurum).

Otros compuestos similares fueron preparados por el tratamiento de sustratos del
tipo ArCOCH,Ar" y ArCOCH,CH, con CS, y una base™ ", también se obtienen ditioacidos
mediante la pirolisis de derivados dibenzoilicos y sus sales de metales pesados™. Gompper
y Topfi*™™*" sintetizaron desaurinas directamente del tratamiento de compuestos 1a con
agentes oxidantes o acidulantes (bromo, iodc o persulfato de amonio). Sin embargoe, con
persulfato de amonio en algunos casos da origen a productos que contienen tres atomos de
azufre®, relacionados a los observados por Wenzel””®, con estructura molecular de la
Figura [ V. La propuesta estructural encontré una aceptacion general, sin embargo, la

asignacion estaba fundamentada casi exclusivamente en la descomposicién elemental y en
el peso molecular.

CgHg COCgHs
CeHs0 COGeHs
s 5 ]

v

Posteriormente, en 1971 Peter Yates y Thomas Lynch® % informaron de la sintesis de
una serie de tritioles V., demostrando que se trataban de compuestos similares a los que
hace referencia Wenzel con una estructura erronea. Los productos fueron preparados a

partir del método de Gompper, mediante la oxidacién de f-ceto ditiodcidos.

ROG, SH 5§
:c= cf L— Rcoclr—_-L S)= ?COR
R, SH 8, A,
v
R R,
Va (CH,),C Cl
Vb (CHy)sC H
Ve p-CH,C6H, H
vd CeHs H
Ve CgH; CeHs
vt Mesitil CeH;
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Con base en las propiedades quimicas, y la similitud de los datos espectroscopicos con
las correspondiente a las desaurinas, se asigné una estructura molecular como se muestra
en la figura V, congruente con un estudio de difraccion de Rayos-X del producto derivado

de la pinacolona, R=-C(CH,),, realizado por Nyburg y Mellor’, como se muesira en la figura
VI

o o]

S—8
CICHy)s
H,C o =
{Hy 13&8

H H

VI
De tal forma que los compuestc obtenidos pueden presentaban la estructura,
configuracion y conformacion de la figura V1. Adicionalmente, es un hecho obvio que los

compuestos con este tipo de estructura pueden existir come tres isémercs geometrico: s-
trans (V11), s-cis (VIII}, s-cis (IX).

s—g Ss—~8 5—8
X }§(Y X )ﬁ(" Y )‘"\~(Y
s s = s e 5
¥ X v v x X

frans ciry cisz

viI VIII iX

Estas especies pueden existir como una mezcla en disolucién como lo suguieren las
evidencias en el caso del derivado de p-mesilacetofenona, en la cual se puede inferir la
presencia de dos de tres posibles isémeros, como o muestran los datos espectrales de
RMN, a pesar de la dificultad debida al aito grade de insolubilidad de éstos en 1a mayoria de
los disclventes orgdnicos, No obstante, los autores concluyeron que los isdmeros presentes
se trataban de los triticles s-cis, (VII) y s-trans (VIII). sin embargo, resultd dificil elucidar ia
esiereoquimica de cada uno.

De esta manera, se encuentra en la extensa y bien documentada literatura qug los

compuestos carbonilicos o, B-insaturados, reaccionan con Smi,para generar entre otros,
productos de acoplamiento reductivo, si adicionalmente, dichos compuestos o,p-insaturados
son funcignalizados en fa posicién B con -SH, entonces la reactividad se incrementa y

resulia atractivo estudiar su reactividad frente al Sml,. En seguida se presenta un resumen

de los trabajos que tienen implicaciones directas en este trabajo .
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En 1996 Cabrera y colaboradores™® publican los resultados de sus investigaciones

con sustratos o B-insaturados, en los cuales el sistema Smi/HMPA reduce el doble enlace

C=C en ésleres, mientras que cetonas ap-insaturadas® lineales dan productos de

dimerizacion, ciclo- e hidrodimerizacion como las mostradas en esquema 18, con altos
rendimientos en tiempos cortos de reaccion en comparacion con los reportados para otros
metales lantanidos como Yterbio y Neodimio. Contrario a lo informado por Inanaga® en ios
que la reaccién de derivados de acidos conjugados y Sml; conducen tinicamente a
productos de hidrodimerizacidn. La mayoria de las reacciones se lievan a cabo con un alto
grado de estereocontrol y bajo condiciones que optimizan los rendimientos de los productos
dimericos, la ausencia de un alcohol como fuente de protén favorece asi la regioselectividad

sobre la reduccion competitiva de erdaces dobles.

OH

— Ph
P < ) Fh SmizHMPA P
e —

c o THF Ph

Ry

oH
R A
R?\(Y Smid HMPA !
e .
Ry

™F
R
N © Ry Ay

Sl HMPA
THF

Esquema 18.

De acuerdo a fo anterior, ef estudio de la reaclividad de compuestos o f—insaturados
funcionalizados con atornos atomos de azuire en la posicion §, adguiere especial interés

debido a que fos productos esperagos pueden presentar una funcionalidad adicional, de

comportarse de igual manera que las cetonas a,f-insaturadas clasicas. Estuema 19.

HS OH
HS R
u Sithof HMPA !
Z T™F HS
Ry SH He Ry
O

Esquema 19
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Por otra parte. en estudios recientes reatizado por nuestro grupo de investigacion®

con el objeto de preparar ligantes altamente funcicnalizados en ia posicion f de compuestos
o f-insaturados, se ha encontrado que la reaccion de cetonas ciclicas alifaticas con disulfuro

de carbono seguido por un tratamiento acido, mediante un método modificado a partir de los
procedimentos de Dieter® se obtienen inesperadamente productos derivados de tiona a
partir dei ciclohexano: 1,2,4-tritiol-dixantato con ciclooctanona y cuando la materia prima es

o-letratona se aisla 1,2,4-tritiol comeo se muestra en et esquema 20.

é_rg( Y
@ . ();( :

OO CC i&z@

Esquema 20. HeacCIon de cetonas ciclizas alifaticas con CS2; todas {as reacciones son
realizadas en disolucién de THF, i HMDS, Buki, HMPA —78 °C; i} CS,; iii) H*, temperatura
ambiente.

Estos resultados sorpresivos son muy interesantes, dado que en la literatura se
informa de preductos anatogos a los 1,2-ditiol-3-ticna; 1,3-ditiol; 1,2-ditiol (desaurinas); etc.,
muesiran aplicaciones como moléculas bioactivas, principalmente contra inmunodeficiencias
y alergias, y como agentes antiwmorales®. Asi como materia prima para la preparac;or} de
herbicidas, Iunglmdas tarmacos y sabarizantes™.

Adicionalmente, en nuesiros laboratorios se han logrado sintetizar los compuestos
organometalicos” de Fe(0) con los ligantes ditioacidos, demostrando su capacidad para
coordinarse a compuestos carbonilos metalicos. Esquema 21,
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(COY,
HS o) szfA {COYy
" FedCOl, Fe\
Ry e SH . S & g Z /.&
H 008 . IOCHFa] __Fecon
s H ELO . H 5
1a-d 2ad
R=a=-Ome

b= -Br

o= -Cl|

d=-Mg

Esquema 21

Aunado a esto, Sugimori®® informa que los derivados de 1,2-ditiol-3-ona y de 1,2-
ditiol-3-tiona presentan una capacidad importante para coordinarse a complejos como
[Bh(Cp*}iCO),] para formar ciclometaiotiolenos. Por lo anterior el estudio del
comportamiento de ligante con anillos de cinco miembros con tres atomos de azufre frente

metales de transicion adguiere un interés adicional.

20



[Dscusion de Resydtados

DISCUSION DE RESULTADOS

El marcado desarrollo en la aplicacion del Sml, como un excelente agente reductor,
ha dado origen a una diversidad de nuevas reacciones que son realizadas a través de un
mecanismo de transierencia de un solo electron (SET Single Electron Transfer), es decir
gue franscurren por un proceso via radicales libres. La superioridad en eficiencia y
selectividad son algunas ventajas frente a algunos métodos tradicionales. Sin embargo,
desafortunadamente una de las desventajas, es sin duda, 'a alta sensibilidad a la oxidacion
y el alto costo que implica realizar reacciones gue requiere mdas de una cantidad
estequiomeétrica del complejo de Sm (2:1, 3:1, 4:1 ) respecto al sustrato. Ya en 1996 Takeshi
Endo™. habia abordado este problema, obteniendo resultados favorables al emplear
sistemas tales como Sml,/TMSCl/Mg para catalizar reacciones de acoplamiento pinacélico
de grupos carbonilicos.

Recientemente, Corey®® informd sobre 1a anulacion de cetonas para formar y-
lactonas usando ésteres acrilicos; ademas de la ciclizacion de yoduros insaturados, v la
desoxigenacion de epdxidos a la forma olefinica, mediante reacciones de lipo catalitica en
donde se genera el Sm {ll) in situ por la reduccion del Sm () a partir de amalgamas de
aluminio, magnesio y zinc,

En este trabajo, se presentan los resultados obtenidos a través de la reaccion de una
serie de derivados del acido benzoilditioacetico con cantidades cataliticas de Sml, (20%),
que dan lugar a la formacion de tritioles, sin el auxilio de algun tipo de aditivo u otro metal.
La formacidn de tos producios puede ser racionalizado como se observa en el esquema 22,
a través de ta generacién de la especie radical 3, 1a cual se forma a partir del tautémero tiol
1, en presencia de yoduro de samario que transfiere un electrén para generar Sm*. En esta
etapa dos procesos pueden ocurrir que explican la formacidn de los produclos aislados. La
ruta A da origen al compuesto 6, éste se forma mediante el acoplamiento reductivo del
radical 3 con una molécula de 2 generado el intermediario 4 v el radical “THF. Este

intermediario se autoprotona para dar lugar a la ciclizacion del tritiol 6. Mientras la ruta B el
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acoplamiento se produce entre la especie radical 3 y el tautdémero 1 que para generar el
disulfuro 7. las especies radicales “THF y *H generadas se acoplen. De ia misma manera
guen en el caso anterior, el disuifure 8 también puede sufrir autoprotonacién para dar el
intermediaric 8 que finalmente se cicliza para la formacion del producto 9 con el

consecuente desprendimiento de SH,.

SH HS SH HS
" ] (- ~N "
' HE =—THE THE THE
o 0
S-S, 7 5—5§ q
A n A u R
9% nw )
5 WS
8 5
SHz
N,
5
; 5—8 ] s—§ e
“M M A A ’b{ )\% R
3 g
9 s
Produsto dablemente conjugado Products con conjugacion sencilla

Esguema 22. Mecanismo de reaccion sugerida.

Aunque esta reactividad parece ser particular del grupo -SH -ya que en la literatura
no se informa de alguna otra reaccion de este tipo-, debide a que eslas especies no
presentan 1a gran estabilidad que se observa en los comespondientes dialquil mercaptanos.
No obstante, los rendimientos obtenidos son altos y ademas la variacion en la proporcién
estequiométrica dei Sml,, asi como la adicion de HMPA al sistema, no modifica

sustancialmente {os rendimientos. Esquema 23.
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SH TR 5—8§
A= \ —A
= s /

Esquema 23

o o
5—5
i o
o HS R— v S R
0.2 Smbz 5 \
= 3
Z o] 0
R

H

a SH [o] Q
" 8—8§
" M
wo o : ot
100 H
) XIr
;i £ s—s P s—s L
OO OO0 OO D
i L) 5
L H H H
oo, DeE, HCO OCH, o
XHI1 XIVa XIvVb
[+] SH o Q
5—5
SH
{ 5
" H H
ocH, HsCO OCH,
XV XVI
g sH
SH

-
o' 8—35 o 5=3 H

M \ k@ m o
Iy LR CH, 1 s )

XVH XVilla XVHIb
Vi o > 5—5 4
SH 4 = S F
H F M s
F o
XX XX i ¥

Tabia 1. Productos de reaccion del Smi, y los derivados det deido beonzoikditioacetico.
E anddlisis de los datos espectroscépicos de IR{KBr) obtenidos en estado sdlido de
los producios, tabla 2, muestran de modo consistente ia presencia de bandas de absorcion

en ¢ ifervalo de 1667-1570 om®, como senales de intensidad media, que son asignados a
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modos de vibracién de alargamiento-acortamiento de C=0 conjugado a enlace doble con
atomos de azufre adyacente a eniace dable. lo cual es congruente con lo reportado

previamente por otros autores®.

Producto IR (KBr) {cm™)
XI1 3-(4-Metoxi acetobenzofeniliden)- | 1666.8 (C=0), 1600 (C=0), 1455 (C=C),
5(4-Metoxi acetobenzofenil} 1,2,4-tritiol. | 1256 (C-0), 1231 (C-0), 1027 (CS,), 602.3 (C-5)
XIVa s-cis-bis{(2-metoxi) 1589 (C=0), 1481 (C=C),1212 (C-0O),
acetobenzofeniliden] 1,2,4 tritiol 1017 (CS,), 625 (C-S)
XIVh s-trans-bis- bis[(2-metoxi) 1585.9 (C=0), 1560 (C=0), 1463 (C=C),
acetobenzofeniliden] 1,2,4 tritiol 1441(C=C) 1209 (C-0}, 1035 (CS,) 623 {C-5).
XVI s-cis-bis{{3-metoxi) 1573 (C=C), 1466 (C=C), 1265 {C-O},
acetobenzofeniliden] 1,2,4 tritiol 1207 (C-8), 1035 (CS;), 609 (C-5)
XIX s-trans-bis|(4-metil) 1599 (C=0), 1451 (C=C), 1235 (C-0),
acetobenzofeniliden] 1,2,4 triticl 1058 (CS,), 580 (C-S)
XX s-trans-bis{{4-fluor) 1598 {C=0), 1567 (C=0), 1450 (C=C),
acetobenzofenitiden] 1,2,4 tritiol 1223 (C-0) 1056, 592 {C-S)

Tabla 2. Datos espectroscopicos de IR de los compuestes 1,2,4-triticles.

Sin embargo, esta posicion representa un desplazamiento significativo a nameros de

onda menores respecto a las sefales caracteristica cetonas aistadas o a,p-insaturadas, que

se registra aproximadamente en 1800-1680 cm’, con senales de intensidad fuerte que
dominan totaimente el espectro.

En efecto, los anillos que poseen grupos donadores de pares electrénicos (COOR,
CN, NO,) en posicion exociclica sobre el atomo de carbono. hace posible que dichos grupos
constituyan una extension de la deslocalizacidén electronica, dandoc como resultado un
sistema con conjugacién extensa. Esta caracteristica se puede verificar en compuestos
como ditien, tiona, etc., este hecho resulta particularmente util ya que es indicativo de la
interaccién de los atomos de azufre con los grupos carbonilos, ya sea a través del sistema
conjugado de electrones = y/o directamente a través del espacio. Dicho fenémeno es
consistente con la propuesta de una contribucién dipolar® que implica un traslape
transanular, en el caso de las desaurinas, asi como lo efectos de deslocalizacion a través de
los orbitales 3p del azufre el cual es favorecido por ia coptanaridad del sistema. El analisis

de Rayos-X de algunos compuesios analogos muestran que las distancias $1-32 son
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sustancialmente menores que la suma de los radios de Van Der Walls, Argumentos
similares que involucran ila deslocalizacion a través de atomos de azuire ha sido sugerido

por Kirby*® para explicar el incremento en conjugacién observada a través de la serie

siguiente. Esquema 24.

o 0 s o o]
Hy s CH, " Hy 58— CH,
o 2o = ? == s S CHy > — —
Hyf s CH,4 HL CH, Hy 5—8 CH,
[ <]

Esgquema 24 .

Otra caracteristica es la existencia de bandas intensas en la region de 1470-1380
cm’, probablemente similares en origen a las bandas intensas (1538-1430) observada en
los espectros de las desaurinas. Estos han sido asignados por Jensen y Henriksen® a las
vibraciones de tipo v, del grupo S-C-3. Sin embargo, esta asignacién no debe de ser
tomada como determinante debido a que en esta misma zona aparecen absorciones para
vibraciones de estiramiento para C=C de tipoc arématico, que son de mayor contribucién,

Del analisis de los espectros de masas, se puede concluir que el patron de
fragmentacion debe de seguir una ruta de eccicién favorable para la mayoria de los
compuestos, ya que los patrones de fragmen-acién presentes son muy similares como

resultado de la formacion de un ién molecular co ndn, como se describe en el esquema 25.

) [=}
$—c
Ws_%
R R

R=-Ma mi 119 R=-Me m'z208
R= -OMe m/z 416 R= -OMa m/z 416
A= -F m/z 392 R= -F mvz 392

" 7 5—sg g -
(O _,___.[
a P \n

2]
S\ -
. WS]
S— 8 n
Pico base O/K,L )..,_. 16n molecular O’k‘ -s
)

R R=-Me nvz 384 %

R= -OMe myz 416

Ra -F myz 392 Y ‘
QJ\A’ . i

o

ol

fAx-Me miz 9
Fx -OMe miz 416 e AL
A= -F myz392 = z
R=-F my¥z 392
Esquema 25.
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CARACTERIZACION
41 3-{4-Metoxi acetobenzofeniliden)-5(4-Metoxi acetobenzofenil) 1,2,4-tritiol

X1

De la reaccion del (4-metoxi)-benzoilditioacético con Smi, se aislé un solo producto
con punto de fusién de 162 °C, caracterizado come 3-(4-Metoxi acetobenzofeniiiden)-5{4-
Metoxi acetobenzofenil) 1,2,4-tritiol XII, se obtuvd como un sélido cristalino de color amarille
con 47 % de rendimiento.Este producto es el resultado de la reduccion del conrrespondiente

bis-[3,5-(4-metoxi)benzofeniliden) tritiol.

infrarrojo

En el espectro de absorcién de infrarrojo (Espectro 1) se observan dos bandas; una
de intensidad media en 1666 cm™y otra intensa en 1600 cm™' asociada a los grupos C=0
sencillo y conjugados respectivamente. Adicionalmente se observa una banda intensa en
1455 cm’', la cual es asignada a la vibracion de elongacion y acortamiento del enlace C=C,
Las sefiales en 1234 cm* esta asociado con C-O. Las absorciones en 1027 y 602 cm’”

indican la presencia de los enlaces $-C-S y S-C respectivamenite.

Espectrometria de Masas:

Los principales picos observados en el espectro de masas (Espectro 2)
corresponden al ion molecular m/z 418 que confirma la formula C,H,,O0,S, propuesta para
el compuesto. Los picos con relacidén m/z 283 y 193, asi como ei pico base del espectro con
relacion m/z 135 (pico base) se originan apariir del ion molecular por pérdidas del fragmento

CoH, 0, el primero, C,H,Q,S; segundo y C,;H,,0,5; tercero respeciivamente.

Resonancia Magnética Nuclear

En el espectro de "H-RMN (Espectro 3), se observan un par de sefiales senciilas en

53.868 y 3.861 ppm, correspondientes a los protones de los grupos metoxilo. En 6 3.65 v
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3.77 ppm se encuentra dos sefal, ambas con multiplicidad doble de dobles, asignadas a los
protones metilénico isotropicos Hia, (J12,5=6.5 HzZ) ¥ Higpy (J13,5=7.5 H2) respectivamente con
Joer=18.0 Hz, otra sefial con la misma multiplicidad desplazada a 5.44 ppm se asigna al Hs-
metino de acuerdo & las constantes de acoplamiento que presenta (J3..5=6.5 ¥ Jyaps=7-5
Hz). En la zona aromatica aparecen dos conjuntos de sefiales muitipletes, caracteristicos
para sistemas de anillos bencénico disustituidos con de acoplamiento A,B,, centrados en
6.939 y 7.921 ppm, las cuales integran para 4H cada une, en esta misma zona en & 7.521
ppm la sefial sencilla presente es asignada al protdn vinilico H,.

En el espectro de "'C-RMN (especiro 5) las sefales en la zona alifatica; los
siguientes picos cbservados a 8 44.072 se asigna a Ce-metino, & 52.289 C,;-metileno, y los
picos desplazados a 55.56 y 55.63 ppm corresponden a los carbonos de los grupos
metoxilo. Para los carbonos de los fragmentos =CS, y =CH- los picos desplazados a

$109.943 y 168.136 son asignados respectivamente. C;,,, a carbonilos dan lugar a sefiales
que se observan en 8 129.0 y 129.7 en tanto los C., 8 metoxi se encuentram desplazados

en 163.3y 164.2 ppm.

Estas asignaciones son corroboradas mediante experimentos HMBC (espectro 6),
HMQC (espectro 7).

Estudio Cristalogréfico def compuesto XI1.

La estructura molecular de XII obtenida por difraccion de Rayos-X de monocristal a
temperatura ambiente se muestra en la fig. XIIa los angulos de enlace y las distancias
interatomicas relevantes han sido concentrados en la tabla 4, para nuestra discusién. Los

datos cristalograficos aparecen en la tabla 3.

Figura XIIa. Estructura molecular del compuesto XII.
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Tamafio de cristal (mm) 0.24 x 0.20 x 0.02 viA® 1B95.3(7)
Color; forma amarillo; lamina z 4
Formula Empirica Gy Hig 05 S, F(000) 872
Peso Formula 418.5 Densidad Mg/m® 1.467
Sistema Cristaline Monoclinico pram’ 3.785
Grupo Espacial pe.lc Radiacicn CuKo
a/h 8.535(2) Tmin/Tmax 0.5078/0.9229
b/A 5.462(2) Rango 20/° de3.0a1135
o/A 40.658(10) Refiex. colectadas 5370
B 90.59(3) R final R=5.40%WwR=6.34%

Tabla 3 . Datos cristalograficos del compuesto XTI

Como se puede observar el producto heterociclico en su estructura muestra la
presencia de dos fragmento exociclico, uno con insaturaciones conjugadas al heterociclo y
el otro hidrogenado. La unidad heterociclica toma una conformacién de sobre distorcionado
con pseudo eje de rotacién G, que pasa a través del C-3. Como se espera el fragmento
conjugado es esencialmente planc con longitudes de enlace ligeramente inferiores a los del
fragmento reducido. Las unidades exociclicas aparecen desviadas de la coptanaridad por
un angulo de 62.9°. Resuita notable, que el grupo carbonilico del fragmento conjugado y el
atomo de azufre S2 mas cercano del anillo presentan una distancia de 2.469 A que es
mucho méas corte que la suma de los radios de Van der Waals. En tanto, el plano del
heterociclo esta crientado de manera aproximadamente perpendicular {84.0°) al plano del
fragmento reducido, lo cual sittia al O3 del carbonilo paralelo al H5 y permite establecer
(2.30 A) una interaccion intramolecular mas debil. En la celda unitaria (Figura XIIb) se
observa el esquema de empaquetamientc del compuesto, que muestra las unidades
monoméricas asociadas imntermolecularmente construidas por las inleracciones 5---S. La

funcién de tales interacciones sera de estabilizacion de la estructura cristalina.
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Figura XIle. Esquema de elipsoides térmicos a 50% de probabilidad del compuesto XI1.

Atornos Distancias de enlace (A) Atomos Angulos de enlace (°)
Unidad heterociclica 8(2)-5(1)-C(5) 95.3(3)
S(1)-8(2) 2.078 (3) 5(2)-C(3)-5(4) 116.5(4)
S(2-C(3) 1.757 (8) | "S(4)-C(3)-C(B) 121.7(6)
C(4)-S(4} 1.757 (8) S(1)-C(5)-5(4) 105.2(4)
S(4)-C(5) 1.828 (8) [ s(1)-5@2)-C@3) 98.2(3)
S{1)-Ci5) 1.805(8) C(6)-C(7)-0(1) 120.2(7)
Fragmenio exociclico conjugado O(1)-C(7T)-C(8) 117.6(7)
C(3)-C(B) 1.348 (11) S(4)-C(5)-C(13) 112.2(5)
Cig)-C(7} 1.423 (12} 8(2)-C(3)-C(6) 121.8(6)
C(7)-C(8) 1.480{11) C(3)-5(4)-C{5) 97.5(4)
C(7-0(1) 1.251 {t1) S{1)-C(5)-C(13) 110.6(5) i
Fragmento exociclico no conjugado C(3)-C(B)-C(T 119.1(8)°
C(5-C(13) 1.503 (11) C(6)-C(7)-0(8} 122.2(7)
C(13)-C(14) 1.526 (12) C(13)-C(14)-C(15 120.0(7)
C(14)-C(15) 1.469 (11) C(13)-C(14)-0(3) 118.0(7)
C(14)-0(3) 1.217 (11) 0(3)-C(14)-0(15) 121,0(8)

Tabla 4 . Longitudes y angulos de enlace seleccionados del compuesto XII.

29



Discusion de Resultados

4.2 s-trans-bis{{o-metoxi) acetohenzofeniliden] 1,2,4-tritioi
¥ s-cis-bis{(o-metoxi) acetobenzofeniliden] 1,2,4-tritiol.

® "OCH,
14

XIVa XIVb
Cuando se empiea o-metoxi benzoilditioacético como materia prima se obtiene una
mezcia de productos, de la cual se aislan dos solidos amarillos, con punto de fusidn de 194-
196 y 156-158 °C los cuales se idenficaron como dos isémeros geométricos con base en
sus datos espectroscopicos, Los isomeros s-cis (XIVa) y s-trans 3,5-bis [{o-metoxi)
acetobenzoleniliden] 1,2,4-tritial (XIVb} respectivamente. con rendimientos a razon de 40/43

%. Por o cual se discuten simultaneamente.

Infrarrojo

Las bandas dominantes en los espectros de los compuestos XIVa y XIVb (espectros
8 y 15) corresponden a las absorciones asociadas con el par de enlaces dobles C=C (1481
y 1463) conjugados respectivamente. La diferencia estructural entre ambos compuestos
estriba en la disposicién conformacional de los grupe carbonilo respecto al anillo, la cual se
refleja con la aparicidn de una banda en 1589 cm’ de intensidad media para C=0
(espectros 8) y una absorcién fuerte C=C en 1481 cm™ para el isémero s-cis. En cambio,
aparecen en el isdmeto s-trans (espectros 15), un par de bandas de intensidad media en
1585, 1560 cm-1 para C=0 y otras dos senales intensas en 1463,1441 asignadas a C=C,
indicando la no equivalencia de los grupos O=C-C=C. Ademas se observan las bandas

caracteristicas a un modo de vibracién asociado con el grupo C-S,

Espectrometria de Masas

Contrario, a los espectros de 'H y "*C-RMN que aumentan en complejidad cuando pasa del

isomero s-cis al s-tran, los espectro de masas (Espectros 9 y 16) de los dos compuestos
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presentan patrones de fragmentacion similares, y en ambos casos permilen observar los
iones moleculares; XIVa y XIVh (m/z 416), que confirma la formula melecular Unica;
C,oH,¢0,5,. Las diferencias entre estos espectros radican unicamente en la intensidad
relativa de los picos como se observa para m/z 416 (XIVa:XIVb;13:8%) i6n molecular, m/z
224 (XIVa:XIVD:8:6%), m/z 140 (XIVa:XIVh;34:25%) y m/z 135 (XIVa:XIVb;100:100%)
pico base.

Resonancia Magnética Nuclear

Los espectros de 'H- y C-RMN son determinantes para la asignacion estructural
de los isémeros s-cis y s-trans. El espectro de 'H-RMN (espectro 10) para el compuesto

XIVa, se observa una scla sefial en § 3.92 ppm para 6H, y las sefales muitiples en & =

6.98(dd) 7.05(ddd) 7.48(ddd) 786(dd) ppm, indican un sistema ABXY de protones
arométicos, la sehal singular en 7.6 pprm se asigna a 2M vinilico eqgivalents.

El espectro 17 ('"H-RMN) del compueste XIVb muestra la presencia de dos
conjuntos de sefales con la cual se infiere |a presencia del isdmero s-trans, en donde

resalta las dos senales sencillas a § 7.57 y 7.87 ppm que integran cada una para 1H,

asignadas a los protones vinilicos. Los protones aromaticos originan una serie de sehales
mas complejas, sin embargo, es posible percitir cuatro grupos de sefiales miltiples cada
una de ellas duplicadas que contirman ia estrutura de tipo s-trans, dichas sefales estan

centradas en 6 =7.91, 7.485, 7.05, 6.99 y 7.82, 7.485, 7.05, 6.99 ppm.

De los espectros de "C-RMN (espectros 12 y 19a,b) se obtienen los datos
concentrados en la tabla 5, en donde se observan todas y cada una de las sefales
correspondiente a los dos isémeros, las cuales estan de acuerdo con la propuesta
conformacional de tipo s-cis y s-trans respectivamente, este Ultimo presenta las sefales

duplicadas, precisamente debido a la no simetria de la molécula.
Las asignaciones son corroboradas mediante experimentos HMBC (espectro 1% y

20), HMQC (espectro 14 y 21), efectuadas para ambos compuestos en donde se observa
las respectivos correlacion H-C, ademas de NOESY espectro 22.
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Isémero g-cis XIVa Isdmero s-trans XIvb
carbono 5 (ppm) carbono & (ppm)
Cs 557 Cs;3Cia 55.7.55.6
Cra 1117 C12Crg 111.69, 111.73
Ce 127 CeCis 113.10, 114.6
Cio 121.0 Cyo Cay 120.9, 121.0
Ca 126.6 CsCir 125.4, 127.38
Co 1315 Cur Cq 131.4. 1318
C 133.7 Gy Ca 133.6, 134.0
Cis 158.4 CCia 158.4, 158.7
Cas 158.7 CsCs 157.4, 1686
c, 185.1 CisCs 185.1,. 185.3

Tabla 5. Dates de desplazamiento quimico de los compuestos XIVa ¥ XIVb RBC-NMR
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4.3 §-cis-3,5-bis[(m-metoxi) acetobenzofeniliden] 1,2,4-tritiol

OCH,

XVI

La sintesis de compuesto s-cis 3,5-bis [{m-metoxi) acetobenzofeniliden] 1,2,4-tritiol
(XVI) se realiza a parir del acido 3-metoxi-benzoilditiodcetico, obteniéndose como un sélido
amarillo en forma de microcristales con punto de fusion de 196-198 °C y rendimiento de
46%.

Infrarrojo

La presencia (2spectro 24) del grupe carbonilo se establece con base en una banda
de absorcidn en 1575 cm 7 de intensidad media, y por analogia con los espectros de los
anteriores compuestos. Ademds sobresalen las absorciones fuertes exhibidas en 1466 cm
asignadas a C=C y un par de bandas en 1035, 608 cm ' asociada con los modos de

vibracion v, del grupo 3-C-S.

Espectrometria de Masas

En el espectrc (espectro 25) se observa un patrén de fragmentacién semejante al
que presenta el compuesto XIVa. A partir del idbn motecular m/z 416 podemos identicar las
sefiales correspondientes a los fragmentos producidos por perdidas de los grupos
CoHs0.S, m/z-192=224; y C,.Hs0.S, miz-281 =135 (pico base).

Resonancia Magnética Nuclear

El '"H-RMN (espectro 26) muesira en 3,87 ppm una senal simple que integra para 6
protones asignada a los dos grupos metoxilo, a Irecuencias mas altas se puede identificar
otro singulete en 7,46 ppm que corresponde a 2H vinilico, los protones de los aniflos

arématicos presentan un conjunto de senates centrados en &{ppm) Hy(d) 7.11(2H); H_ (dda)
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7.39(2H), Ha{ddd) 7.52(2H). El conjunto uUnico de sefales para los protones aromdticos
sugieren fuertemente que la estructura del isémero presente corresponde al s-cis.

La conformacién arriba sugerida es confirmada por ia presencia de un solo conjunto
de sefiales en el espectro 27 de '*C-RMN, de la cual se contabilizan 10 picos, la sefial

sencilla en 55.5 ppm se asigna a los 8 C,,, de tipo -OCH,; &l pico de baja intensidad 3

160.1 ppm corresponde a los C,; cuaternarios adyacentes a dtomos de azufre, mientras los

Cqg SOn correlacionadas con la sefal en § 107.9, en tanto que el pico desplazado en &
185.0 ppm corresponde a los C; 5 {C=0) y las sefales en el intervalo de 6 112.4-160.1 ppm

corresponden al cistemas aromatico.
Dada la retativa simplicidad y similitud de los espectros de IR, RMN y patrén de

fragmentacién masas con el compuesto X1Va, la estructura propuestra es del tipo s-cis.
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4.4 s-irans-bis{(p-metil) acetobenzofeniliden] 1,2,4-tritiol
y s-cis-bis[(p-metil} acetobenzofeniliden] 1,2,4-tritiol

h CH;,

XVilia XVillb

Cuando se hace reaccionar p-(Metilibenzoilditioacético y Sml, se obtiene una mezcla
de productos insolubles en la mayoria de los disolventes organicos. Cuando se recristaliza
repetidas ocasiones en metanol se obtiene un sélido amarillo {43% de rendimiento) que se
purifico mediante columna cromatogréfica, este compuesto empieza a descomponerse a
205 y funde a 235 °C. El compuesto obtenido se trata de s-trans 3,5-bis [{p-metil)

acetobenzofeniliden] 1,2,4-tritiol (XVIIIa} como o indican sus datos espectroscopicos.

Infrarrojo

El espectro 30 de infrarrojo, dos pares de bandas de intensidad media 1594, 1558
cm” C=0 y una absorzidn fuerte en 1456 cm”’, {C=C) indican ia asimétria de los fragmentos
exociclico O=C-C=C, come sucede con el compuesto XIVb, y por analogia la propuesta de
una estructura s-trans esta de acuerdo con fas bandas asociadas a vibraciones C-S que
absorben en 1058 (CS,), 778 (C-5) cm™.

Espectrometna de Masas

£l pico localizado en 384 m/z (espectro 31} corresponde al ion molecular el cual
confirma la formuta molecular propuesta , mientras que el patron de fragmentacion permite
observar los picos en m/z 208 y 119 que corresponde a la perdida del fragmento C,H,0S v
al pico base respectivamente. Estos datos estan de acuerdo con los resultados previamente
reportados por Yates®™®,

Resonancia Magnetica Nuclear

35



Discusion de Resultados

En el espectro de 'H-RMN (300 Hz,CDCl;) (espectro 32 ) del compuesto XVIIIa. se

puede observa |la presencia de dos singuletes 6 7.46 y 7.63 que corresponde a protones

vinilicos con integracién de 1H para cada una. Las sefales para los protones aromaticos se
presentan como dos grupos multiples caracteristica de sistemas para-sustituidos con

desplazamiento quimico centrade en 7.87 y 7.30 ppm, una sola sefal simpie para 6H en &

3.92 asignada a grupos metilos se presenta en el espectro.

En el espectro de C-RMN (espectros 34) se observa una sefal en 185 asignada al
carbono carbonilico, en tanto, las sefiales de los Atomos de carbonos aromaticos se
encuentran desplazadas en 143.7, 134, 129.5 y 128.2 ppm, mientras los picos en 159.6 y
107.8 ppm son asignadas a carbonos cuaternarios y vinilicos respectivamente. 1a sefial en
21.7 ppm corresponde al carbono del grupo metoxilo. La misma muestra det productc
anterior cuando se lleva a temperatura de reflujo del cloroformo y posteriormente se realizan
experimentos de RMN de 'H Y '*C, es posible cbservar, en 'H-RMN (espectro 33), la
desaparicion del singulete desplazado en & 7.62 , mientras que la sefial ubicada en & 7.42
no solé permanece, sinc que, incrementa su intensidad relativa para 2H. Este fenémeno no
se puede observar en *C-RMN (espectro 35), ya que persisten las sefales correspondiente
al isémero XVIIIb en el cual se observa un solo conjunto de 10 picos, mismMos que son

esperados para el isdbmero s-cis, debido a ia simetria que presenta este tipo de compuesto.
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4.5  a-trans-bis{{p-fiuor) acetobenzofeniliden] 1,2, 4-tritiol

XX

El producto de !a reaccion con 4-(Fluoribenzoilditioacético se obtiene también como
un producto inscluble. de manera que se repite el proceso de recristalizacion en metanol
caliente y se logra purificar y aislar el compuesto XX s-trans-bis[(p-
fluor)benzoacetofenilidenl]-1,2,4-tritiol en rendimiento de 30%, el cual presenta los

siguientes datos especiroscopicos.

infrarrojo

El espectro 3€ de infrarrojo de este aducto presenta dos pares de bandas de
intensidad media 1598 cm™ C=0, 1567 cm™ C=0, 1450 ¢cm™' C=C y la absorcién intensa en
1450 c¢cm”' (C=C) indicando la presencia de dos sistemas no equivalentes de C=0C=C,
como sucede con el compuesto XIVb y por analogia se propone la estructura s-irans, las
bandas asociadas con -5 que absorben en 1058 cm™ (CS;), 778 cm™ (C-S).

Espectrometria de Masas

Del espectro de masas {(Espectro 37) se observan los siguientes datos, el pico que
correlaciona al idn molecular se encuentra a m/z 392, le que confirma la férmula molecular
propuesta; CuH140,8,:F,.y posteriormente sigue un patron de iragmentacién similar a la que
presentan sus congéneres; a partir del ion molecular la pérdida del fragmento CH,OS5F
proporciona el pico base en m/z 212, de manera similar el pico base m/z 123 se puede

razonar como la fragmentacién de C;HS, derivado del pico anterior.

Resonancia Magnética Nuclear
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Conforme a la caracterista de la serie de compuestos de esta familia, el espectro 38
de 'H-RMN, se pueds observa la presencia de dos senales sencillas § 7.613(1H); 7.44(1H);
que corresponde a los protones vinilicos. Las sefiales para los protones aromaticos se
presentan come dos grupos mdltiples caracteristica de sistemas para-sustituidos. §8.010
ppm para 4H, 7.18 ppm para 4H.

En el espectro 38, Se observan las sefiales de los dtomos de carbono del sistema

aromatico en 140, 134, 130 ppm, mientras ios picos en 160, 109.8 y 108 ppm son

asignadas a carbonos cuaternarios y carbonos viniticos respectivarmente.
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CONCLUSIONES

El sistema Sml./THF en condiciones cataliticas de reaccién promueve el acoplamiento

S-8, S-C para generar compuestos helerociclicos 1.2,4-tritiol. Se encuentra que el sistema

clasico Sml,/HMPA/THF conduce a la formacidén de los mismos productos en rendimiertos

similares. Es importante sefalar que esta reaccidn es novedosa ya que en la literatura no

existe informacion en la cual indique que el Sml, afecta directamente a la funcién S-H de una

molecuia para la formacidn de enlaces S-5. De esta manera y con base a los resultados

obtenidos es posible ceneluir en 4 puntos:

i.

if,

iif.

Se demuestra que el Sml, en cantidades cataliticas promueve la transformacién del

grupo -SH en los compuestos Acidos R-benzoilditicdcetico para la formacidn exclusiva
de 1,24 tritiol.

Los productos cblenidos son caracterizados mediante E.M, IR, y con técnicas
modemas de RMN, como ayuda para la asignacién de la conformacién estructural y la
correspondiente esiereoquimica. Para el caso del compuesto 3-{4-Metoxi
acetobenzofenilidan)-5(4-Metoxi acetobenzofenil) 1,2,4-tritiol se obtienen monocristales

para su estudio de difraccion de Rayos-X.

Se identifica y caracteriza dos pares de isémeros estructurales: los isomeros s-trans- y
s-cis-bis[{2-metoxi) acetobenzofeniliden} 1,2.4-tritiol; s-frans y  s-cis-bis{{4-metil)

acetobenzofeniliden] 1,2,4-tritiol.

Los rendimientos obtenidos son comparables a los reportados por Yates y Linch,
ademds, no se cbserva una apreciable influencia de los grupos sustituyentes, sin

embiargo, estos facilitan y ayudan el trabajo de asignacidn de las estructuras.

Si bien se requiere, indudablemente, de mayores estudios para poder concluir a

este respecto, estos resuliados obtenidos indican que la capacidad del Smi, para promover

este tipo de reacciones, todavia esta por desarrollarse y abre un campo propicio para

futuras investigaciones.
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Seccion Experimental

Todos los reactivos fueron obtenides comercialmente y usados como se
recibieron, las manipulaciones fueron realizadas bajo atmodsfera de nitrégeno seco v
usando técnicas de Schlenk estandar. Para las purificacicnes se utilizé cromatografia
en columna sobre gel de silice (70-230 mesh). THF y o-xileno fueron secados y
destilados sobre sodio/cetil benzofenona bajo atmodsfera de argdn, inmediatamente
antes de usarse.

Todos los espectros de RNM fueron obtenides en un espectrémetro Varian
Unity 500 MHz (500 MHz. para 'H y 125.7 MHz para "*C} y de un JEOL GX300 (300
MHz. para 'H y 75 MHz para "*C) a una temperatura de 25 °C y uiilizando TMS como

referencia interna, los desplazamientos quimicos estan dados en valores & (ppm). Los

espectros de absorcion en Infrarrojo IR, se obtuvieron en un espectrofotémetro Nicolet
FTIR modelo Magna 750, mediante ta técnica de pastilla en KBr. Las posiciones de las

bandas estan dadas en cm 1. Los especiros de masas por impacto electrénico a 70 eV
fueron obtenidos en un espectrémetro JEOI JMS-AXS05HA, operado en la forma de
idn positivo. Los puntos de fusion fueron determinados en un aparatc Mel-Temp Il y no

fueron corregidos. Los rendimientos quimicos estan expresados en % {mol / mol).

Sintesis de los derivados del Acido benzoiiditioacético

En un matraz de dos bocas de 250 ml equipado con un refrigerante en posicion
de refivjo y un embudo de adicién se colocan 150 ml. de o-xileno anhidro recién
destilado vy se caliema. Cuando se incia el refiujo, se agregan 0.2 mol de Na metalico
(4.6 gr) limpios y en trozos pequefos se continua el calentamiento hasta la formacion
de perias. En seguida se adiciona lentamente 0.2 de alcohol fer-amilico (22.0 ml). Se
continud con el calentamiento hasta el cese de desprendimiento de hidrégeno (doce
horas). Posteriormente se deja enfriar y se decanta la disolucién obteniendo el ter
amilato de sodio.
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La disolucion de teramilato de sodio recién obtenido se coloca en un matraz de
dos bocas de 250 ml, en una de ias cuales se coloca una vavula de alivio y en fa otra
un embudo de adicion.

El matraz prdvisto de agitacién magnética se coloca en un bafio de hielo
exterior, a través del embudo de adicion se agrega gota a gota 0.1 mol de la R-
acetofenona {R= CF,, OCH,, F) correspondiente disuelta en o-xileno anhidro (15-20
minutos), 0.2 mol de disulfuro de carbono y una cantidad suficiente de o-xileno anhidro
(aprox. 200 ml). Se retira del bafio de hielo y se deja en agitacidn a temperatura
ambiente durante toca la noche. Posteriormente, se realizan extracciones con 20 mi de
agua, las necesarias hasla que la solucién quede incolora.

Las fracciones acuosas se juntan, y se llevan a pH=2 con acido sulfGrico diluido
al 10%, formandose un precipitado el cual se filtra a vacio y se tavé con hexano,
obteniéndose los correspondientes productos derivados del dcido R-benzoiiditioacético

(en dende R= p,m,0-0OCH;; p-CH,; p-F) con rendimientos del 48-80 %

Sintesis de Tritioles

En un tubo d= Schienk de 150 ml provisto de agitacion magnética se adiciona
mediante una jeringa y canula 18 ml (1.8 mm) una solucién de Sml, en THF (0.1 molar)
a una disolucién, 8.45 mi, del correspondiente acido R-benzoilditicacético {en donde
R= p,m,0-OCH,; p-CH;; p-F) en THF (100 mi}, la disolucion se mantiene bajo atmosfera
de nitrégeno. En esta etapa se observa un ligero cambio de color de amarilio a verde
pélido fosforecente, la mezcla de reaccion se mantienen en agitacion durante 10-15
minutes. Al término de la reaccién se evapd el disolvente bajo presion reducida y el
residuo purificado en columna de gel de silice, utilizando diferentes mezclas de
hexano:acetato de etilo como eluente, obleniéndose los correspondientes productos

como solidos cristalinos de color amariilo intenso.

3-(p-Metoxi acetober zofeniliden)-5{p-Metoxi acetobenzoienil) 1,2,4-tritiol (XII) (47%),
p.f. 162 °C: IR v, (KBr)/fcm'': 1666.8 (C=0), 1600 (C=0), 1455 {C=C), 1256 (C-Q),

1231 (C-0), 1027 (CS,), 602.3 (C-S); "H-RMN (500 MHz, CDCly): -OCHa(s) 3.86(3H); -
OCHa(s) 3.87(3H); H-13(dd) 3.65 (1H) (J5=18, J,=7.5); H13'(dd) 3.77(1H) (Ju=18,
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J2=6.5); H-5(dd) 5.44(1H) (J;5=7.5, J,,=6.5); H-6(s) 7.52(1H); H17,17 (m) 6.93(1H);
H10,10°(m) 6.95(1H); H16,16" (m) 7.91(1H); H9,9°{m) 7.95(1H), *C-RMN (125 MHz,
CDCly): 8 C-13 44.0; C-5 52.28; C-1255.56; C-19 56.63; C-6 108.9; C-17,17°114.0; C-

15 129.0; C-8 129.7, C-9 130.3; C-16 130.5, C-18 163.3; C-11 164.2; C-3 168.1; C-7
184.9; C-14 194.3; E.M.LE. (70 eV) myz (% a.r.; 416 (10%)[M*); 283 (18%) M-
CaH:05): 224 (8%)[M-C,oHg0,8); 193 (17%)[M-C,oHs0,S;]; 135 {100%)[M-Cy2H1,0,5,).
s-cis-bis{(o-metoxi) acetobenzofeniliden] 1,2,4 tritiol(X1Va) (40%) p.f. 194-196 °C: IR
vrax (KBrYem': 1589m, (C=0), 1481 (C=C),1212m (C-0), 1017d (CS,), 625d (C-S); 'H-
RMN(CDCI,) {500 MHz) -OCH,(s) 3.92 {6H); H-6 (s) 7.60(2H); H-10 (d) 6.98(2H); H-12
(dddy 7.05(2H), H-11 (ddd) 7.48(2H); H-13 (da} 7.86(2H; “C-RMN(CDCI;) (125 MHz)
—0OCH;55.7; C-10 111.7; G-6 12.7; C-12 121.0; C-8 126.6; C-13 131.5; C-11 133.7; C-3
158.4; C-9 158.7; C=0 185.1; E.M.LLE. (70 eV) m/z (% a.r.): 416 {(13%)[M"]; 224
(896)[M-CygHgO,S]; 135 (100%)[M-C1,H;0,53].

s-trans-bis-[(o-metoxi) acetobenzofeniliden] 1,2,4 tritiol(XIVb) (43%) p.f. 156-158: IR
vrax (KBrifem™: 1585.9m (C=0), 1560 (C=0), 1463 (C=C), 1441{C=C) 1209 {C-O},
10354 (C8;) 623 (C-S); 'H-RMN(CDCI,}) (500 MHz) H-14(s) 3.92 (3H); H-23(s) 3.92
(3H); H-8(s) 7.57(1H); H-15(s) 7.87(1H); H-10(d) 7.0{2H); H-19(d) 6.98(1H); H-12{ddd)
7.05(2H), H-21(ddd) 7.04{2H), H-11(ddd} 7.50(2H); H-20(ddd) 7.48(1H); H-13(dd)
7.95(1H); H-22 (dd) 7.80(1H); “"C-RMN{CDCI,} (125 MHz) C-14 55.7; C-2355.6; C-10
111.7; C-19 111.7; C-6 113.1; C-15 114.6; C-21 121.0; C-12 121.0; C-8 125.4; C-17
127.4; C-13 131.6; C-22131.4; C-11133.6; C-20134; C-9 158.7; C-18 158.4; C-3,5
168.6; C-13 185.3; C-5 157.4; C-16 185.1; E.M.LE. (70 eV) m/z (% a.r.): 416 (8%)[M™T;
224 (6%)[M-CHsO;S]; 135 (100%)[M-C;H;0,Ss].

s-cis-bisl{ m-metoxi) acetobenzofeniliden] 1,2,4 tritiol(XVI} (46%), p.f. 196-198: IR v,
(KBr)/cm™: 1573 (C=0), 1466 (C=C), 1285 (C-0), 1207 (C-S), 1035 (CS.), 609 (C-S);
"H-RMN(CDCI,) (500 MHz): -OCH,(s) 3.88 (6H); H-6(s) 7.47(2H); H-11(d) 7.11(2H}; H-
12(ddd) 7.39(2H), H-9(dd0) 7.52(2H); H-13(dd) 7.53(2H); “C-RMN(CDCl3) (125 MHz):
—0OCH,55.5; C-8 112.4; C-6 107.9; C-11 119.5; C-13 120.3; C-12 129.75; C-8 137.8,
€'3,56 160.1; C-10 160.1; C=0 185.0: E.M.I.E. (70 eV) m/z (% a.r.): 416 (22%}[M*); 224
(6%)[M-C,H,0,S]; 135 (100%)[M-C,,H,0.S,].

s-trans-bis{(p-metil) acetobenzofeniliden] 1,2,4 trittol(XIX) (43%), p.f. 205 descom. 235
funde: IR v, (KBr)/cm™: 1539 (C=0), 1451 (C=C), 1235 (C-Q), 1058 {CS,)}, 580 (C-S);

42



Seccign Experimental

'H-RMN(CDCI,) (300 MHz): 5§ H-6 7.46 y H-13 7,62, H-9,9° 7.87 y H-10,10" 7.30 ppm,
H-12,19 3.92; “C-RIAN(CDClI,} (125 MHz): § C=0 185, C-11 143.7, C-10 134, C-9
1285y C-8128.2 ppm, C-3,5 156868 y C-6 1078, C-12,19 21.7; EMILE. (70 eVimiz (%
a.r.): 384 (26%)(M"L; 208 (14%)(M-C1oHs0S]; 119 (100%)[M-C,,H;0S,].
s-trans-bisf(p-fluor) acetobenzofeniliden] 1,2,4 tritiol(XX) (30%), p.f. 260: IR vma
(KBrycm™: 1598 (C:=0), 1567 (C=0), 1450 (C=C), 1223 (C-0) 1058, 592 (C-S); 'H-
RMN{CDCl,} {500 MHz): H-6(s) 7.613(2H); H-12(s) 7.444(2H); H-9,9"(m) 8.010-(4H); H-
10,10°(m) 7.18(4H); *C-RMN(CDCI,) (125 MHz): carbono aromatico 140, 134, 130
pprm, 160, 109.8 y 108 carbonos cuaternarics y vinilicos respectivamente; E.M.LE. (70
eV) miz (% a.r.): 392 (16%)[M*7; 212 (13%)[M-CeHsOSF]; 123 (100%)[M-C,HOS,F].
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Apéndice

Tabla 6.

S(1)-5(2)
C(3)-8(4)
S(1)-Ci5)
C(9)-C(10)
C(10)-0(9"}
C(17)-C(18)
O{4)-C(19)
C(10)-C(11)
0(2)-C(12}
C(16)-C(17)
C(17)-C(18")
C(6)-C(7)
C(7)-0(1)
C(13)-C(14)
C(14)-0(3)

Tabla7. Angulos de enlace (°) del compuesto XIT

S(2)-8(1)-C(5)
S(4)-C(3)-C(6)
S(1)-8(2)-C(3)
O(1)-C(7)-Ci8)
S(2)-C(3)-C(6)
S(1)-C(5)-C(43)
C(8)-C(7)-0(8)
C(13)-C(14)-0(3)
C(7)-C{8)-C(9)
C(10)-C(11)-C{(10")
C(8)-C(3)-C(10")
C(14)-C(15)-C(16)
C{18)-C{17)-C(18)
C(18)-C(17')-0(16")
C(7)-C(8)-C(9)
C(9)-C(10)-C(11)
C(11)-C(107)-C(&)
C(14)-C(15)-C(16)
C(I7-C(18)-C(17)
C(5)-C(16')-C{17)

2078 (3)

1757 (8)

1.805 (8)

1.392 (12)
1.379 (12)
1.377 (12)
1.421 (11)
1.397 (12)
1.433 (12}
1.375 (11}
1.393 (11)
1.423 (12)
1.251 (11)
1.526 (12)
1217 (11)

95.3(3)

121.7(6)
98.2(3)

117.6(7)
121.8(8)
110.6(5)
122.2(7)
119.0(7)
118.9(7)
119.6(8)
121.1(8)
123.7(7)
118.9(8)
118.1(8)
123.8(7)
119.0(8)
121.0(8)
119.0(7)
121.6(7)
122.0(7)
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Distancias de enlace (A} del compuesto XII.

8(2)-C(3)
S(4)-C(5}
Cig)-C(9)
C(11)-G{107)
C(15)-C(16)
C(18)-0(4)
C(8)-C(9")
C(11)-0(2)
C(15)-C(16)
C(18)-0(17")
C(3)-C(B)
C(7)-C(8)
C(51-C(13)
C(14)-C(15)

$(2)-C(3)-5(4)
S(1)-C(5)-5(4)
C(6)-C(7)-001)
S(4)-C(5)-C(13)
C(3)-5(4)-C5)
C(3)-C(6)-C(7)
C(13)-C(14)-C(15})
O(3)-C(14)-0(15)
C(8)-C(9)-C(10)
C(107)-C(11)-0(2)
C(5)-C(13)-C(14)
C(16)-C{15)-C(16")
C{17)-C{18)-0(4)
C{18)-0(4)-C(19)
C(9)-C(8)-C(9")
C(101-C(11)-0(2)
C(11)-0(2)-C(12)
C(15)-C(16)-C(17)
O(17)-C(18)-0t4)

1.757 (8)

1.828 (B)

1.397 (1)
1.376 {12)
1.390 (11)
1,380 (9)

1.395 (12)
1.357 (10)
1.401 (11)
1.388 (1)
1,348 (1)
1.480 (1)
1.503 (11)
1.489 (11)

116.5(d)
105.2(4)
120.2(7)
112.3(5)
97.5(4)

119.1(8)
120.0(7)
121.0(8)
121.9(8)
115.8(7)
112.2(7)
117.2(7)
125.0(7)
116.5(6)
117.4(7)
124.0(8)
118.1(7)
122.0(8)
113.4(7)
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Tabla 8. Coordenadas Atémicas Finales (x10%) y Factores de Temperatura {x10°%)
del compuesto XIIL.

x Y z Uleq)
S(1) 1245 (3) 936 (4) 322 (1) 58 (1)
S(2) 2321 (3) 516 (4) 780 (1) 59 (1}
c(3) 3422 (8) 9235 {15) 782 (2) 47 (3)
5(4) 3387 (2) 4970 (4) 418 (1) 55 (1)
C5) 2879 (9) 2486 (14) 135 (2) 45(3)
C(6) 4269 (9) 3935 (16) 1047 (2) 51 (3)
c7) 4261 (9) 2443 (17) 1334 (2) 52 (3)
o) 3487 (7) 499 (12) 1338 (1) 73(2)
C(8) 5160 (9) 3093 (15) 1635 (2) 46 (3)
C(9) 6124 (9) 5153 (16) 1661 (2} 56 (3)
C{10) 68993 (10) 5651 (18) 1945 (2) 66 (3)
c(11 6862 (9) 4082 (15) 2214 (2) 48 (3)
C(109 5872 (10} 2098 (17) 2195 (2) 62 (3)
cE) 5035 (9) 1598 (17) 1912 2) 57 (3)
0O(2) 7666 (7) 4342 (12} 2502 (1) 70 (2)
c(12) 8640 (11) 6459 (20) 2542 (2) 80 (4)
c(13) 2433 (9) 3408(15) 201 {2) 48 (3)
C(14) 2599 (9) 1438 (16) -465 (2) 51 (3)
0(3) 3398 (7) 356 (12) -405 (2) 74 (2)
C(15) 1829 (8) 1749 (15) 787 (2) 46 (3)
C(16) B10 (&) 3683 (15) -863 (2) 49 (3)
C(17) 56 () 3854 (16} -1162 (2) 54 (3)
c(i8) 293 (8) 2050 (16) -1393 (2) 47 (3)
(177 1303 (9) 104 (16) 1333 (2) 54 (3)
C(167) 2061 (8) -9 (16) 1029 (2) 43 (3)
0(4) -404 (8) 1977 (1) -1700 (1) 8@ . {
c(19) 1614 (10) 3710 (17) 1762 (2) 68(4)
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Espectro 15. Espectro de IR del compuesto XIVh.

Espectro 16. E.M. del compuesto XIVb.
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