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Introduccion

En el desarrollo de la quimica organometdlica, no sélo ha influido el factor
del interés despertado por las fascinantes estructuras formadas por los
compuestos organometdlicos, asi como los diferentes tipos de enlaces que
presentan, sino que también, ha sido determinante el hecho de que dichos
compuestos tengan aplicacién como catalizadores homogéneos.

Dentro de este campo, los compuestos organometdlicos con ligantes S-
donadores han sido menos estudiados que los respectivos con ligantes P-
donadores, cuyos complejos han mostrado excelentes actividades en procesos
cataliticos homogéneos de interés industrial como la hidrogenacién y Ia
hidroformilacién,

Aln asi, el estudio de compuestos organometdlicos con ligantes S-
donadores, como los que se estudian en el presente trabajo, ha comenzado a
cobrar interés debido a que su aplicacién mas promisoria estd en el campo de la
catdlisis asimétrica’.

La catdlisis asimétrica es una quimica de cuatro dimensiones? tal como lo
afirma R. Noyori, uno de tres galardonados con el Premio Nobel de Quimica 2001.
Esto quiere decir, que no basta el estudio estereoquimico del catalizador o del
sustrato para alcanzar una alta eficiencia, sino que se requiere de una combinacién
entre la estructura tridimensional ideal y la cinética adecuada.

De acuerdo a este enfoque, el presente trabajo pretende cubrir tres de esas
cuatro dimensiones, a través de la sintesis de una serie de cuatro ditioéteres
quirales y sus respectivos complejos organometalicos de iridio (I), disefiados para
que actien como catalizadores en reacciones de hidrogenacién de
dehidroaminodacidos.

1 C. Claver, AM. Masdeu, Trends Organomet. Chem., 1994, 1, 549.



Ademds, la sintesis de estos nuevos complejos catiénicos de iridio con
ligantes S-donadores quirales, permite también estudiar la quimica de coordinacién
involucrada en dichos sitemas.

La presente tesis se ha organizado de la siguiente manera:

En el capitulo 1, se presentan los antecedentes del trabajo en cuanto a la
importancia de la quiralidad, asi como una breve introduccion a la catdlisis
asimétrica y especificamente a la reaccion de hidrogenacién, para la cual se
disefiaron los complejos de ésta tesis.

En el capitulo 2, se discute el planteamiento del problema y la justificacién
del trabajo dentro del marco de los estudios informados hasta el momento y las
estrategias de disefio de catalizadores con metales de transicién.

En capitulo 3, se describe la metodologia experimental seguida para la
sintesis de los ligantes ditioéter quirales, de los correspondientes complejos
catiénicos de iridio (I) y de los compuestos intermediarios, tanto orgdnicos como
organometdlicos. Para cada nuevo compuesto, se anexan los datos analiticos
obtenidos en su caracterizacién y se indican los equipos empleados en cada
técnica analitica usada: espectroscopia IR, espectrometria de masas, RMN
multinuclear, analisis elemental y polarimetria.

Posteriormente, en el capitulo 4, se analizan y discuten los resultados
obtenidos, haciendo especial énfasis en la caracterizacién de los compuestos por
RMN, lo cual conduce a las principales conciusiones presentadas al final del
documento.

2 R. Noyori, Asymmetric Catalvsis in Organic Synthesis. John Wiley & Sons, 1994,
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1. Antecedentes

1.1. La importancia de la quiralidad

La quiralidad tiene un importante papel en la ciencia y la tecnologia. Muchas
funciones biolégicas y quimicas estan relacionadas estrechamente con el
reconocimiento quiral. Se conocen bien las implicaciones de que una sustancia
biolégicamente activa sea enantioméricamente pura: farmacos, productos
agroquimicos y fitosanitarios (figura 1.1), son sélo algunos de los ejemplos de
sustancias en las que sélo uno de los enantidmeros es activo (eutémero), mientras
que el otro (distdmero), no solamente puede ser Inactivo, sino que incluso, puede
ser téxicol.

NH HHH
o~ O
(o] /®<
OH . 4
OH L-Alanina . © H ',T=o
Aminoécido Penicilina-G
Mentol Antibiético OH

Perfume y saborizante

HO O _OH
Ho™ “ OH
OH
Colesterol a-D-Glucosa
HO Esteroide Azucar

Figura 1.1. Ejemplos de moléculas quirales importantes.

! H. Y. Aboul-Enein, 1. W. Wamer, The 1
Chemical Analisys, Vol. 142, John Wiley & Sons New York, 1997
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Y aunque esto no se cumpla en todos los casos, se considera mucho mas
deseable evitar el uso de las mezclas racémicas, pues administradas asi,
representan un gasto energético adicional para el sistema receptor, tanto en los
casos de los organismos aislados, como para los ecosistemas.

De modo que actualmente hay un creciente interés en el desarrollo de la
sintesis estereoselectiva y el andlisis esterecespecifico de moléculas quirales® y
descubrir métodos verdaderamente eficientes para obtener sustancias quirales,
representa un gran reto para los quimicos sintéticos.

1.2. Preparacién de productos enantioméricamente puros.
Diferentes aproximaciones

Las tres aproximaciones quimicas clasicas utilizadas para la obtencién de
productos enantioméricamente puros son: la separacién o resolucion de una
mezcla racémica, 1a sintesis asimétrica y la catdlisis asimétrica®.

No se puede considerar que la resolucién de mezclas racémicas sea una
estrategia eficiente, pues de este modo sélo se puede tener un rendimiento
maximo de S0% del enantiémero deseado, y en el caso en que el producto a
separar provenga de una sintesis cldsica no asimétrica, representa un gasto
innecesario de materias primas. ’

En este sentido, la sintesis asimétrica es una mejor aproximacion pues
alcanza el objetivo de obtener productos enantioméricamente puros, ya sea por
medio de la transformacién o derivatizacion de compuestos con centros quirales ya
existentes, o induciendo con éstos, la quiralidad sobre otros centros reactivos

Action, 3™ ed. Harwood Academic

3 E. Martin, Catélisis Asimétrica en Quiméica Inorgdnica VII. Cuademnas de Posgrado, 33. Ed. Cira
Pifia, Facultad de Quimica, UNAM, 1992, 177.
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aquirales. En general, utiliza como punto de partida compuestos
enantioméricamente puros de ocurrencia natural.

Sin embargo, la catdlisis enantioselectiva catalizada por compuestos -
organometdlicos tiene ventajas importantes y que en eficiencia la ponen por
encima de las aproximaciones anteriores. Del mismo modo que la sintesis
asimétrica, evita la presencia de subproductos no deseados, pero, a diferencia de
ésta, utiliza cantidades subestequiométricas del inductor quiral (catalizador),
lograndose asi lo que se conoce como muitiplicacion de la quiralidad *. En los
siguientes apartados se discuten mas ampliamente las razones y caracteristicas
que hacen de la catdlisis asimétrica®, el proceso mas eficiente para la generacién
de productos enantioméricamente puros.

1.3. Catélisis asimétrica

-1.3.1. Conceptos generales de catdlisis

Para empezar, €s necesario revisar conceptos y generalidades del fenémeno
de la catdlisis, que se aplican también al proceso particular de la catdlisis
enantioselectiva.

Se le denomina catdlisis al proceso en que la velocidad de una reaccién
quimica se modifica debido a la actuacién de una sustancia que no se consume en
el proceso (catalizador).

En general se ha considerado que los catalizadores no forman parte de la
secuencia de reaccién, no siendo ni reactivos, ni productos, pues en el proceso se
regeneran y al final se recuperan. Pero con esta caracteristica, en realidad es mds

* R. Noyori, Asymmetric Catalysis in Qrganic Synthesis. John Wiley & Sons, New York, 1994.
5 En este documento el término catdlisis asimétrica se utilizard sdlo en referencia a aquella
catalizada por metales de transicién y no a la biocatalisis.

6



adecuado decir que un catalizador es una sustancia que es tanto un reactivo como
un producto de la reaccién en que participa.

El efecto que tiene el catalizador sobre la reaccidn es solamente cinético, no
puede alterar la posicién final del equilibrio de una reaccién, ni hacer posible una
reaccién termodindmicamente prohibida. Antes de comenzar a disefiar un
catalizador se debe revisar la viabilidad termodinamica de la reaccién deseada.

La energia libre de Gibbs estandar, AG®, resulta un criterio conveniente para
este tipo de discriminacién. Para la reaccion esquematica:

A+BoC+D
AG® = G°(C,D) - G°(A,B)

un AG°® < 0, indica la viabilidad termodindmica de reaccién, pues el equilibrio se
encuentra desplazado hacia los productos. AlUn asi, esta discriminacién, no se
puede simplificar al grado de sélo tomar en cuenta las reacciones con AG® <0.
Masters® propone el siguiente criterio, basado en AG®:

AG°< 0 La reaccioén es viable
0 < AG® < 40K) La reaccién es cuestionable, pero vale la pena investigaria
AG® > 40K3  No tiene caso buscar un catalizador

Un catalizador acelera las velocidades de reaccién al abrir rutas
energéticamente mds accesibles, haciendo mas fécil para el sistema, ir del estado
inicial al estado final. La catdlisis, por definicién y significado, es un fenémeno
puramente cinético.




1.3.1.1. Catélisis homogénea vs. heterogénea

Un proceso de catdlisis homogénea tiene lugar cuando el catalizador esta
presente en la misma fase que los reactivos, usualmente en disolucién. En la
catilisis heterogénea el catalizador se encuentra generaimente en fase sélida,
mientras que los reactivos estan en fase liquida o gaseosa, en este caso la
superficie del catalizador es la que reacciona, ocurriendo la catdlisis en la interfase.

La principal ventaja de la catdlisis heterogénea es la facilidad con ia que se
separa el catalizador del medio de reaccion, pues proplamente éste no se
encuentra mezclado, lo que del mismo modo hace muy sencilla la separacién de
los productos, lo cual evidentemente no ocurre en la catdlisis homogénea.

En cuanto a la desactivacion del catalizador y su reactivacion, la catdlisis
heterogénea también presenta ventajas, pues en este caso lo que se hace
basicamente es “limpiar” la superficie, mientras que en el caso de los catalizadores
homogéneos, la reactivacién, generalmente requiere separar al catalizador
temporalmente del medio de reaccién para restituir al precursor catalitico y
reincorporario.

Aunque no todo son desventajas en la catalisis homogénea. Dado que la
reaccién ocurre en la misma fase, hay mds interacciones catalizador-sustrato en
los procesos homogéneos, lo que genera una mayor actividad, incluso en
condiciones suaves de reaccién. Se sabe también que los catalizadores
homogéneos son mds selectivos que los heterogéneos, lo cual se debe
principalmente, a que en los segundos, la superficie tiene diferentes tipos de sitios
activos, mientras que en los primeros hay sélo un tipo, por lo que es posible
ejercer un mejor control durante la reaccién.

Y finalmente, es posible extraer mucha informacién quimica y cinética de los
procesos de catdlisis en fase homogénea, pues el hecho de que ocurran en
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disolucién, hace posible su monitoreo, por técnicas como espectroscopia IR y RMN,
lo cual es practicamente imposible en un proceso heterogéneo.

1.3.1.2. Catélisis con metales de transicién

La gran mayoria de los procesos de catdlisis homogénea utilizan complejos
de metales de transicién como catalizadores. La razén de la utilidad de este tipo de
compuestos reside principalmente en la capacidad del centro metdlico para
enlazarse con diferentes especies quimicas.

Al tener orbitales d parcialmente llenos, ademas de los orbitales de valencia
sy p vacios, el metal de transicién interactia con otros grupos como un acido de
Lewis, aceptando densidad electrénica y/o como base de Lewis, donando densidad
electrénica. La direccién en la que se acercan los ligantes y su disponibilidad de
orbitales para formar enlaces con centro metdlico, determina el tipo de enlace que
se genera, siendo las interacciones  y 5, l1as que se presentan comunmente.

Con clerto tipo de ligantes, los enlaces My-L tienen caracteristicas especiales.
Por ejemplo, en el enlace metal-olefina (figura 1.2), los componentes ; y . tienen
un efecto sinérgico, es decir, no sélo se suman para formar el enlace, sino que se
refuerzan mediante el proceso dindmico de retrodonacién: de los orbitales , de la
olefina a los del metal (interaccién ay Y de los orbitales del metal a los .* de la
olefina (interaccion ,), conduciendo a un fortalecimiento del enlace M-olefina y a
un debilitamiento (o activacién) del enlace C=C. . '

o @S + ™ ¢ - =
<€D g IR

componente &
Figura 1.2. Modelo de unién M-olefina
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Un sistema cataliticamente activo debe poseer sitios vacantes de
coordinacién o ser capaz de generarlos en el proceso, de modo que las
caracteristicas de variabilidad tanto en los nimeros de coordinacién, como los
estados de oxidacion, que presentan los metales de transicién, los hacen muy
utiles en catalisis.

Ademdas los metales de transicién forman enlaces con casi cualquier
elemento de la tabla periédica, asi como con muchas moléculas organicas, lo que
genera una amplia eleccion de los ligantes.

Los ligantes mas frecuentemente utilizados se pueden clasificar,
considerando al tipo de d&tomo donador, en dos grandes grupos’:

e Con atomos donadores duros, en general se trata de N y/o O-donadores. Estos
ligantes forman complejos y estabilizan iones metdlicos con altos estados de
oxidacién, como Ti**, 0s®", Rh®*, Mn®*, que se usan en reacciones de
epoxidacién, dihidroxilacién de alquenos y ciclopropanacién.

e Con atomos donadores blandos. Aunque hasta ahora se han desarrollado y
estudiado casi exclusivamente P-donadores, dentro de esta clasificacién caen
los ligantes S-donadores de los que se ocupa este trabajo. En este caso, como
es de esperarse, estabilizan complejos con iones metdlicos en bajos estados de
oxidacién, como Rh*, Ru®*, NI°, Ir*, que se usan en reacciones de
hidrogenacion, hidroformilacion e hidrocianacion.

’ s, Bhaduri, D. Mukesh, Homogeneus
Sons, New York, 2000.




1.3.2. Catalisis y enantioselectividad

La catalisis asimétrica y la sintesis asimétrica son estrategias diferentes,
pero se basan en el mismo principio: la formacidn de intermediarios de reaccién y
estados de transicion diastereoisoméricos por interaccibn del reactivo
enantioméricamente puro con un sustrato proquiral. Los diastereoisdmeros
intermediarios son quimicamente diferentes, de modo que se forman con
velocidades de reaccién diferentes y evolucionaran también con rapidez diferente
hacia los productos enantioméricos®. Asi, un auxiliar quiral asociado con el
catalizador, discrimina las funciones enantiotdpicas del sustrato proquiral a través
de las velocidades de reaccién®. Mas adelante se hard un acercamiento a los
detalles cinéticos y de mecanismo, con el caso particular de la hidrogenacién
asimétrica.

1.3.3. Diseiio de los catalizadores

En la practica, el disefio de catalizadores quirales con metales de transicién,
en general comienza partiendo del complejo metdlico aquiral, que exhibe cierta
actividad en la reaccién catalitica deseada. Al identificar dicho complejo, se
procede entonces a modificar los ligantes de modo que sirvan como inductores
quirales. En general este se vuelve un proceso de moduiacién fina en el que se
deben tener en cuenta no sdlo la estereoquimica, sino las condiciones de reaccién
(presion, temperatura, disolventes) para finaimente llegar a la optimizacién de la
enantioselectividad.

8 3. C. Baydn, Catdlisis Asimétrica (cap.8) en Fundamentos
ﬂmménga, Ed. Luis Oro y Eduardo Sola, CYTED,Zaragoza, 2000.
Ed. B. Bosnich, NATO ASI Series, no. 103, cap.1, Matinus Nijhof¥ Publishers,

Dordrecht, 1986.
11



Y a pesar de que, en varias de las reacciones cataliticas de interés, se
tienen logros importantes a este respecto, todavia no se acaban de comprender
muchos de los detalles a escala molecular, tanto de las estructuras involucradas en
los ciclos cataliticos, como de los mecanismos por los que proceden. Siendo que lo
mas deseable, dada la caracteristica fundamentalmente cinética del fendmeno de
la catdlisis, es basarse primordiaimente en el entendimiento detallado del
mecanismo catalitico, como aproximacién racional al disefio y modificacion de los
catalizadores. '

Adn asi no debe considerarse que el disefio de los catalizadores asimétricos
permanece en un nivel casi empirico, basdndose sélo en un proceso ensayo-error,
pues se apoya en conocimiento gquimico acumulado y tiene bases en la
arquitectura molecular, con lo que a pesar de las limitaciones mencionadas, resulta
ser una estrategia bastante racional.

1.4. Hidrogenacioén catalitica enantioselectiva
1.4.1. Activacién de la molécula de hidrégeno

Ademds de ser la molécula més simple, el H; es también una de las
moléculas de mayor significado en quimica*. Es una molécula estable (energia de
enlace = 104Kcal/mol) y no reacciona con compuestos organicos, pero en
presencia de metales de transicion o sus complejos se activa (figura 1.3), al
coordinarse con el centro metdlico (figura 1.4), con lo que es capaz de transferirse
de éste a moléculas orgdnicas insaturadas’®. La activacién del hidrégeno molecular
por un centro metdlico es una importante reaccién quimica, tanto desde el punto

10 a) 3. Halpern, Adv. Gatal. Relat. Suby., 1959, 11, 301. b) R. E. Harman, S. K. Gupta, D. J. Brown,
chem. Rev., 1973, 73, 21. c) P. G. Jessop, R. H. Morris, Coord. Chem. Rev., 1992, 121, 155.
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de vista cientifico como del industrial, pues es la base de la hidrogenacién
catalitica'l.

complejo complejo
dihidrégeno dihidruro
i 4 "
LM + LM _ L,
0 4 n 4 M\H
LM Loit-==-H Lyt
1 H H -
H —— \é_é/ i
N -~ ~ / |
P e
Figura 1.3. Reaccién de hidrogenacién de olefina
] MH, H2 .
R .“\ * Jo
9 O _“-‘ B

N An

&L N TLE%,. WA

Figura 1.4. Orbitales moleculares involucrados en la coordinacién My-H;

La naturaleza y reactividad de los hidruros formados con complejos de
metales de transicidn depende, tanto del centro metalico, como de las propiedades
electrénicas y estéricas de los ligantes auxiliares. Asi, en el caso de contar con
ligantes quirales, dichos hidruros metdlicos serdn capaces de llevar a cabo una
hidrogenacidn asimétrica sobre un sustrato orgdnico insaturado proquiral.

! G. Kubas, Acc. Chem. Res., 1988, 21, 120.
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1.4.2. Desarrollo, aplicaciones y perspectivas

A finales de la decada de 1930, Blaser llevé a cabo la primera hidrogenacién
enantioselectiva de compuestos Iinsaturados, utilizando como catalizadores,
metales depositados en soportes quirales basados en productos naturales, como
polipéptidos y polisacaridos!?. Esta estrategia de catalisis heterogénea, se sigud
utilizando y llamé la atencién por su eficiencia en la década de 19503, cuando se
obtuvieron resultados de hasta 60% de ee'*.

Hacia finales la década de 1960, se obtuvieron resultados importantes con
catalizadores homogéneos para hidrogenacion asimétrica. En 1968 Knowles y
Horner reportaron independientemente la hidrogenacién asimétrica homogénea
utilizando complejos de rodio y fosfinas terciarias!>. De hecho por sus
contribuciones en la hidrogenacion asimétrica, se le ha otorgado a Knowles el
Premio Nobel de Quimica 2001.

Ademads, la hidrogenacion enantioselectiva de olefinas, catalizada por
complejos metdlicos en fase homogénea, ya ha probado su eficiencia como
estrategia sintética para obtener compuestos organicos de interés, con altos
excesos enantioméricos. A escala industrial se usa en la sintesis de L-DOPA(figura
1.5), medicamento usado en el tratamiento de la enfermedad de Parkison; L-
fenilalanina, componente del endulcorante Aspartame, y de alcaloides derivados de
isoquinolinas: norreticulina, tetrahidropapaverina, laudanosina, entre otros* 617,

12 4, U, Blaser, Tetrahedron: Asymmetry, 1991, 2, 843,

13 ¥, I2umi, Adv. Catal, 1983, 32, 125.

1 Exceso enantiomérico (ee), forma en la que se expresa la proporcidn de un isdmero en una
mezcla, %ee= |[R]-[S}{x100/[R]+[S]

15 a) W. S. Knowles, M. ). Sabacky, J. Chem. Soc., Chem. Commun., 1968, 1445, b) L. Horner, H.
Siegel, H. Biithe, Angew. Chem. Int. Ed. Engl, 1968, 7, 942.

16 g, Feldgus, C. R. Landis, Organometallics, 2001, 20, 2374.

7o, Ohkuma, M. Kitamura, R. Noyori, Asymmetric Hydrogenation en Catatytic Asymmetric
Synthesis, Ed. I. Ojima, Wiley-VCH, New York, 2000.
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TR 5 RAE 2 VAR NR AR TANARAIRN R A TR NS

GOOH WH "
= H, 3 atm) COOH HBr S coom
NHAC  RWDIPAMP AcO NHAc -
AcO 50 °C HO NHAc

OMe OMe 80 %R OH L-DOPA
95%ee

Figura 1.5. Sintesis industrial de L-DOPA, a través de catalisis asimétrica

Entre las aplicaciones mas importantes que se prevén para esta estrategia,
esta la sintesis del Naproxén y otros antiinflamatorios no esteroidales (NSAID) que
actualmente se obtiene industrialmente resolviendo el racemato. En el caso del
Naproxén aunque hasta el momento el exceso enantiomérico es excelente (fig.
1.7.), las condiciones de reaccién han impedido su uso a escala industrial'®*°,

135 atm H, COOH
OO COOH [RU(OCOCH,),(S)-BINAP) OO
MeO MeO

MeOH, -20°C 97%ee

i

Figura 1.6. Sintesis del naproxén mediante hidrogenacién catalitica

Asi, ademds de las importantes aplicaciones industriales que se han
encontrado para el proceso de hidrogenaciéna catalitica asimétrica, a la par se ha
avanzado en su estudio cinético determinado el ciclo catalitico de la hidrogenacién
enantioselectiva de enamidas proquirales por complejos de rodio con difosfinas?, y
con andlisis tedricos se ha discutido la naturaleza del paso determinante de la
reaccién, asi como el origen de las relaciones diastereoisoméricas?!.

18 T, Ohta, H. Takaya, M. Kitamura, K. Nagai, R. Noyori, J. Org. Chem., 1987, 52, 3174.

19 K. T. Wan, M. Davis, Nature, 1994, 370, 449.

20 3) A. S. C. Chan, J. ). Pluth, ). Halpem, J. Am. (hem. Soc., 1980, 102, 5952. b) J. M. Brown, P.
A. Chaloner, J. Chemn. Soc. Chem. Commun., 1980, 344. <) ). Halpem, Sdence, 1982, 217, 401.

2L 5, Feldgus, C. R. Landis, Onganometallics, 2001, 20, 2374.
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1.4.3. Aspectos cinéticos y mecanismo

En general para cualquier reaccién de catdlisis enantioselectiva: un reactivo
proquiral A, evoluciona a los enantidmeros P1 y P2, en presencia de un
catalizador quiral C, pasando por los estados diastereoisoméricos A1—C y A2—C5.

oct .c*
A — & (a1c]efa2c’] —» Prer2

®)

Figura 1.7. Gréficas AG vs coordenada de reaccién

Si la formacién de dichos estados es el paso lento e irreversible, y el
segundo paso, que lleva a los enantiémeros, es rapido, las proporciones de P1 y
P2 corresponden a las de A1—C y A2-C (figura 1.7a).

En el caso contrario (figura 1.7b), en que el primer paso es rapido y
reversible, mientras el segundo es el lento e irreversible, es posible que el
diastereisémero minoritario A1—C, que se forma mds lentamente, evolucione més
rapido a P1, resultando éste el enantiémero mayoritariamente producido.

En el caso particular del mecanismo para la reaccién de hidrogenacién
asimétrica, que corresponde al caso anterior como se discutird posteriormente, ha
sido descrito detalladamente por Halpern y colaboradores® para hidrogenacién de
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- amidoacrilatos catalizada por complejos de Rh(I) con ligantes difosfina quirales
(como DIPAMP Y CHIRAPHOS), en disolventes coordinantes (como metanol).
En la figura 1.8, se presenta mecanismo de manera esquematica.
—'l .
=< 1
Hz

proceso de
activacién

ﬁ; - é M. * (Sotvedisolvents)
= uumg>t' -
S P NG

rapido
A

L4

Figura 1.8. Esquema general del ciclo catalitico de hidrogenacién asimétrica de
amidoacrilatos con complejos Rh(I)-difosfina.

La propuesta del ciclo anterior se hizo con base en técnicas de RMN y
estudios cinéticos. Inicialmente el complejo 1 reacciona con hidrégeno
desplazando al ligante diolefina, cicloocta-1,5-dieno, por ejemplo, para producir
cicoloctano y la especie 2, con dos moléculas de disolvente coordinado a cual es
muy reactiva y se coordina con el sustrato formando el complejo 3; en este paso
la olefina puede coordinarse por una u otra cara, lo que conduce a configuraciones
opuestas en el carbono unido al metal, lo que da lugar a dos complejos
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diastereoisoméricos. A temperatura ambiente existe un preequilibrio entre los
complejos diastereoisoméricos 3 y 3’ (figura 1.9).

g m—l* m’k?ﬂ*
_ .8 | _coocw, nooocy S L
[ CH, QG 5
—* o=( g —* #' —*
= I
H— 4 R . 2 6 \L n [+ e b
* 1 e, e’ LY
.P CH,
4" minoritario \ e 4
mayoritario
+ +
H,C00C —;ﬂ " °°°;'._‘
c—n O m ./c.ﬁ? U-'_')
s
3 3
mayoritario minoritario

Figura 1.9. Mecanismo de la hidrogenacién asimétrica de etil-Z-metil--
acetamidocinamato catalizada por [Rh(CHIRAPHOS)(dIeno)]*

En el siguiente paso, propuesto como el paso determinante de la velocidad
de reaccién, es la adicién oxidante de hidrégeno al metal, formando el complejo
dihidruro 4. En el siguiente paso hay una migracién de uno de los hidruros al
carbono menos sustituido de la olefina, que ocurre en la cara interna de la olefina,
es decir la que estd mas préxima al metal, produciendo el alquil-complejo §. Y
finalmente ocurre una eliminacién reductora, que es un paso rapido e irreversible,
en la que se obtiene el producto de la hidrogenacién 6 y de nuevo el complejo 3,
que continda el ciclo.

A bajas temperaturas el paso determinante de la velocidad es la eliminacién
reductora final, lo que en dichas condiciones hace posible la deteccién del
intermedla_rio metal-alquilo 5. Se sabe entonces que el complejo 3, menos
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abundante, reacciona mas rapidamente dando lugar a que el enantiémero 6 se
produzca en mayor cantidad.

Este mecanismo se adecua al segundo modelo descrito al principio de este
apartado, en el cual, el control de la enantioselectividad estd dado por el
diastereisémero minoritario, en virtud de la mayor reactividad de éste, respecto al
diastereisémero mayoritario, frente al hidrégeno.

La estereoselectivadad se relaciona con la energia relativa de los dos
estados de transiciéon diastereoisoméricos en el paso determinante de la velocidad
(3_,4y3'_,4, ver figura 1.10).

Figura 1.10. Perfil energético de {a adicién oxidante de H: a los olefin-compiejos
diastereoisémericos

El hecho de que en los productos el enantidmero mayoritario, no esté
determinado por el modo preferido en la unién inicial catalizador-sustrato, tuvo
importantes repercusiones, hasta entonces se pensaba que todos 10s mecanismos
de las reacciones cataliticas en general, seguian el modelo cerradura-llave, tan
utilizado para modelar los procesos enzimaticos cataliticos.
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1.4.4. Los sistemas cataliticos: metales, ligantes y sustratos

La gran mayoria de las investigaciones en hidrogenacién asimétrica han
estado enfocadas a compuestos de Rh(I) y de Ru(Il) con difosfinas quirales??
siendo las mas relevantes: DIOPZ, DIPAMP?*, BINAP?®, DEGUPHOS?® y DUPHOS?.

Los resultados favorables en cuanto a eficiencia de compuestos de Rh (I)
con difosfinas quirales de 12 generaciéon, como DIOP (figura 1.11, tabla 1.1) y
DIPAMP (figura 1.12, tabla 1.2), estan limitados a ciertas olefinas funcionalizadas.

R NHCOCH, H R H
—_— 2
NHCOCH
R COOH {RhCHCOD)(DIOP)] R’ GooH 3
(11a) R=R'=H

(11b) R=Ph, R'=H
(11c) R=PhOH, R'=H
Figura 1.11. Reaccién de hidrogenacién de enlaces C=C, catalizada por complejos
Rh-DIOP

Tabla 1.1. Resultados para Rh-DIOP
(reaccién figura 1.11)

o

Sustrato _ Sustrato/Rh %R %ee >( ﬁp(ceHs)z
11a 150 96 73 ow P(CeH,),
11b 54 95 72
11c 100 92 80 DIOP

Condiclones: P= 1.1 atm, T= 259C, [Rh)= 3 x 10"\,
disolvente: benceno

2 Y, B. Kagan, C. R. Acad. Sdi. Paris, 1996, 322 (11b), 131.

 a) T. P..Dang, H. B. Kagan, J. Chem. Soc., Chem. Commun., 1971, 481. b) H. B. Kagan, T. P.
Dang, J. Am. Chem. Soc., 1972, 94, 6429.

2% W. S. Knowles, M. ). Sabacky, B. D. Vineyard, D. 3. Weinkauff, J. Am. Chem. Soc., 1975, 97,
2567.

= A, Miyashita, A. Yasuda, H. Takaya, K. Toriumi, T. Ito, T. Souchi, R. Noyori, J. Am. Chern. Soc.,
1980, 102, 7932.

% U, Nagel, E. Kinzel, ). Andrade, G. Prescher, Chem. Ber., 1986, 119, 3326.

27 a) M. ). Burk, ). E. Feaster, R. L. Harlow, Organometaliics, 1990, 9, 2653 b) M. 3. Burk, ). E.
Feaster, W. A. Nugent, R. L. Harlow, J. Am. Chem. Soc., 1993, 116, 1125. c) M. ). Bwk, F.
Bienewald, M. Harris, A. Zanotti-Gerosa, Angew. Chem. Int. E£d. Engl., 1998, 37, 1931,

20



A bt et ae il B o S L N T L U RN Y
RALGARATARAR N LR A TR RN AR I T AL T SRR L e SRR N Ut AL T T

H NHCOCHS H H H
— 2 *
NHCOCH,
R COOH [Rh(COD)DIPAMP]BF, R COOH
(12a) R=Ph

(12b) R=Ph-m-OCH,-p-OAc

Figura 1.12. Reaccién de hidrogenacién de enlaces C=C, catalizada por complejos
Rh-DIPAMP

Tabla 1.2. Resultados para Rh-DIPAMP

(reaccion figura 1.12) OMe
Sustrato Disolvente T(°C) P(atm) %oee
12a 88% I-Pr 25 35 92.8 \“'P
122 50% MeOH 25 4 95.7
12b MeOH 25 3.5 90.9
12b 88% i-Pr 50 3.5 93.5
Condiciones: [Rh]= 2 x 107, 0.05%Rh/Sustrato DIPAMP

Mientras que los complejos tipo Ru-BINAP -22 generacién- han mostrado
ser sistemas mds versdtiles para hidrogenacién no sélo de olefinas (figura 1.13,
tabla 1.3), sino también de cetonas (figura 1.14, tabla 1.4), dando ademds altas
enantioselectividades y actividades. En reconocimiento por el desarrolio de este
importante sistema Noyori, recibié el Premio Nobel de Quimica 2001.

R" COOH H R" H
> —_ < 2 *
R R Ru(OCOCH,),BINAP R': Rl COOH

(13a)R=R'=CH,, R"=H
(13b)R=Ph, R'=R"=H
(13c)R=CH,OH, R'=R"=H

Figura 1.13. Reaccién de hidrogenacién de enlaces C=C, catalizada por complejos
Ru-BINAP
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Tabla 1.3. Resultados para Ru-BINAP Oe
(reaccién figura 1.13)

P(CgH,),
Sustrato %ee P(CH,)
13a 91 (CH),
13b 92
13c 95
Condiciones; T=20-25°C, S/C 100 a 600,
disolvente: MeOH BINAP
OH O
H,
e e e
Ru(il)-BINAP HO™ * OR'

(14a)R= R'=CH3
(14b) R=CH,, R'=C,H;
(14c)R=C,H,, R'=CH,

Figura 1.14. Reaccién de hidrogenacién de enlaces C=0, catalizada por complejos
Ru-BINAP

Tabla 1.4. Resultados para Ru-BINAP
(reaccion figura 1.14)

Sustrato S/C P (atm) %ee
142 200 100 99
14b 100 103 99
14c 1200 98 100

Reclentemente con el desarrollo de nuevos ligantes como DUPHOS?
(figuras 1.15 y 1.6) y D-glucosadifosfinitos?® (figura 1.17), se han obtenido los
mejores resultados en actividad y enantioselectividad de catalizadores basados en
rodio en la hidrogenacién asimétrica tanto de olefinas y cetonas (enlaces C=Cy
C=0), como de iminas (enlaces C=N) con ee’s arriba det 98% (tablas 1.5 y1.6).
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COOR" H, H H

[Rh(COD)(Et-DUPHOS)ITIO COOR"
R NH(CO)R' NH(CO)R

(15a)R=H, R'=R"=CH,
(15b)R=Ph, R'=R"=CH,

Figura 1.15. Reaccién de hidrogenacién de enlaces C=C, catalizada por complejos

Rh- DUPHOS
NHCOPhH
N,NHCOPh H, HN™
)l\ [Rh(COD)(Et-DUPHOS)ITIO

R R'

(16a)R=Ph, R'=CH,
(16b)R=Ph-p-NO,, R'=CH,

R * R

Figura 1.16. Reaccién de hidrogenacién de enlaces C=N, catalizada por complejos
Rh-DUPHOS

Tabla 1.5. Resultados para Rh-DUPHOS (R=Et),

(reacciones figuras 1.15 y 1.16) RsQ
Sustrato Yoee P—4,
152 99.4
16¢ 97 p
16d 91 R\\\‘
Condiciones, para olefinas: P= 2 atm,
T= 20-259C, Sustrato 0.25-0.35M en MeOH, {Rh]1=0.05%. DUPHOS

Condiciones para iminas: P=1 atm, T=0-20°C,
Sustrato en /PrOH, [Rh] =0.2%

# a) T. V. RajanBabu, T. A. Ayers, A. L. Casalnuovo, J. Am. Chem. Soc.,, 1994, 116, 4101.b) T. V.

RajanBabu, B. Radetich, K. K. You, T. A. Ayers, A. L. Casalnuovo, ). C. Calabrese, J. Orp.
Chem., 1999, 64, 3429.
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R NHCOCH, H R H
— 2 -
>_FNHCOCH
R' COOR" {Rh(COD)Ar-GLUCOPHOS))SbF, R’ COOR" 3

(12e)R=Ph, R'=R"=H
(12f) R=Ph-m-0OCH,, R'=R"=H
(12g)R=Ph-p-F, R'=R"=CH,
Figura 1.17. Reaccién de hidrogenacién de enlaces C=C, catalizada por complejos
Rh-GLUCOPHOS

Tabla 1.6. Resultados para Rh-GLUCOPHOS

(reaccién figura 1.17) Ph/vo o

Sustrato %ee

o%\\/oph
172 99 g:}_ o o)
17¢ 97.2

Condiciones: P= 2.1-2.8 atm, T= 20-25°C,
{Rh]=0.05-0.1%, en THF ! GLUCOPHOS

En lo que respecta al uso de otros centros metdlicos, se ha demostrado que
complejos de Ir(I) son altamente activos y selectivos en la hidrogenacién
enantioselectiva de iminas, con lo que se ha despertado un creciente interés en
estos sistemas durante los Gltimos afios®.

A pesar de todos estos resultados tan favorables con complejos de Rh(I),
Ru(1I) e Ir(1) y ligantes difosfina, no se ha dejado de explorar el diseilo de nuevos
tipos de ligantes quirales con el objetivo de incrementar la versatilidad, utilidad,
actividad y selectividad de los catalizadores.

Como parte de otros esfuerzos, se han estudiado compuestos
organometdlicos con ligantes S-donadores y han mostrado ser activos en una gran
variedad de reacciones cataliticas en fase homogénea, ademas de que presentan

# a) R. B. Bedford, S. Castilién, P. A. Chaloner, C. Claver, E. Femandez, P. 8. Hitchock, A. Ruliz,
Organormetallics, 1996, 15, 3990. b) S. Kainz, A. Brinkmann, W. Leitner, A. Pfaltz, J. Am. Chem.
Soc., 1999, 121, 6421.
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ventajas en comparacién con los ligantes P-donadores, pues son mas baratos,
poco oxidables y menos tdxicos. Pero a pesar de ésto, han sido muy poco
explorados™®.

Dentro de esta linea, en hidrogenacién asimétrica los nuevos ligantes
quirales que se han estudiado son heterodonadores: (P,S)*(figura 1.18, tabla 1.7),
(N,5)*? y homodonadores (S,S)*3%, obteniéndose hasta ahora moderadas
enantioselectividades, con sustratos modelo como &cido acetoamidocinamico,
acido acetoamidoacrilico y acido itacénico.

H

<C°OCH3 H, | -COOCH,
R NHCOCH, [RNCODXP.SITIO NHCOCH,
(18a) R=Ph

(18b) R=4-F-CiH,

Figura 1.18. Reaccién de hidrogenacién de enlaces C=C, catalizada por complejos
Rh-(P,S)

Tabla 1.7. Resultados para Rh-(P,S)

Sustrato %ee

(reaccidn figura 1.18) (Cy
' CY\p
P S
Cy

18a 38.8
18b 41.3

Condiciones: P= 4.9 atm, T= 20-25°C, "P,S"
Sustrato 0.39M en MeOH, [Rh]=2%

% 3, C. Bayén, C. Claver, A. M. Masdeu-Bultd, Coord. Chem. Rev., 1999, 73, 193.

31 a) E. Hauptman, R. Shapiro, W. Marshali, Organometallics, 1998, 17, 4976. b) E. Hauptman, P.J.
Fagan, W. Marshall, Oganometaliics, 1999, 18, 2061.

32 F_Fache, P. Gamez, F. Nour, M. Lemaire, J. Mol. Catal, 1993, 85, 131.

B a) M. Dieguez, A. Orejon, A. M. Masdeu-Bultd, R. Echarri, S. Castillon, A. Ruiz, J. Chem. Soc,,
Dalton Trans., 1997, 4611. b) M. Dieguez, A. Ruiz, C. Claver, M. M. Pereira, A. M.d’A. Rocha-
Gonsalves, J. Chem. Soc., Dalton Trans., 1998, 3517.

* M. Eisen, P, Weitz, S. Shtelzer, J. Blum, B. Schumann, B. Gorella, F. H. Gorlitz, Jnorg. Chim. Acta,
1991, 188, 167.
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En el caso particular de los ligantes homodonadores S,S, se han evaluado
complejos de Ir(I) con ligantes quirales andlogos a DIOP y a DEGUPHOS™,

COOH H H
2 * |
— /X COOH
R R' [Ir(COD)(ditioéter)]BF, J

(19a) R=H, R'=NHCOCH,
(19b) R=H, R'=CH,COOH
(19c) R=Ph, R'=NHCOCH,

Figura 1.19. Reaccién de hidrogenacion de enlaces C=C, con complejos
catidnicos de iridio (I) de los ligantes DEGUS y DIOS

H *oE. R +
2 s”lll' ....... L .—j BF‘ g él/,, j BF‘.
>< ¥ ?/ thn<:l: ?/lrﬁ.‘@
R H R
(20a) Ir-DIOSPh (20c) Ir-DEGUSMe
(20b) Ir-DIOSPr (20d) Ir-DEGUS#®Pr

Figura 1.20. Precursores cataliticos empleados en la reaccién de
hidrogenacién catalitica (figura 1.19)

Tabla 1.8. Resultados para Ir-DIOS e Ir-DEGUS
(reaccién figura 1.19, complejos figura 1.20)

Sustrato Precursor %ee
19a 20a 27
19b 20b 35 o><o K@
19b 20a 68 Z,
19b 20c 22 AN
19¢ 20d 37 Z
19b 20d 47 2 S
Condidiones: P=1 atm, T. Ambiente, R R RS SR
Sustrato/Precusor=40:1, en CHCl;
DIOS-R DEGUS-R
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Los mejores resultados obtenidos fueron: para el ligante DIOS R=/Pr: 91%
conversion(6h) y 47% ee, usando como sustrato acido itacénico, en condiciones
suaves de reaccién (1 atm. de H y 20 °C)*¥, y para el ligante DEGUS R=Ph: 100%
conversién(2.5h) y 68%ee, bajo las mismas condiciones de reaccién®,

Siendo entonces que los mejores resultados hasta ahora obtenidos se han
logrado con sustituyentes voluminosos (£Pr, Ph) en los atomos de azufre de los
ligantes ditioéter. Y resultando ain mejor para el caso con sustituyentes
aromdticos respecto al sustituyente alquilico.

Esto sugiere que la induccién quiral pudiera deberse a que el grupo fenilo
unido al dtomo de azufre facilita la transmisiéon de la quiralidad, tal como se ha
propuestos para difosfinas quirales, en las que la induccidn quiral se ha atribuido,
en algunas ocasiones, a o orientacion de los sustituyentes aromaticos del fésforo.
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2. Planteamiento del problema

El estudio de los compuestos con elementos del grupo 16 es de gran interés
ya que funcionan como ligantes en una amplia variedad de compuestos de
coordinacién con metales de transicién®. En especifico los ligantes azufrados
muestran una gran versatilidad al poder coordinarse en una gran variedad de
formas a los metales de transicién?.

Pero como ya se ha mencionado, en el desarrollo de la quimica
organometdlica, no sélo ha influido el interés por las novedosas estructuras de los
compuestos organométalicos y los diferentes tipos de enlaces que presentan, sino
que el hecho de que dichos compuestos tengan aplicacién como catalizadores
homogéneos, ha orientado, en cierto modo, el estudio de compuestos que ofrecen
buenos resultados en reacciones cataliticas. Es por ello que los compuestos
organometdlicos con ligantes S-donadores han sido menos estudiados que los
respectivos con ligantes P-donadores, cuyos complejos han mostrado excelentes
actividades en procesos cataliticos homogéneos de interés como hldrogenacién- e
hidroformitacion?, entre otros.

Sin embargo, existen algunas ventajas en cuanto a precio, toxicidad y
reactividad de los ligantes S-donadores, sobre sus analogos P-donadores. Ademdas
su aplicacion en catdlisis asimétrica, es bastante promisoria!, incluso existen
diversos informes en los que se ha evaluado la actividad catalitica en fase
homogénea de complejos que contienen ligantes azufrados quirales unidos a

! a) P. D. Akrivos, H. ). Katsikis, A. Koumoutsi, Coovd. Chern. Rev., 1997, 167, 95. b) L. Y. Goh,
Coord, Chem. Rev., 1999, 185-187, 257.

2 a) R. Dilworth, J. Hu, Adv. Inorg. Chem., 1993, 40, 411. b) P. Blower, ). Ditworth, Coord, Chem.
Rev., 1987, 76, 121.

3 R. Noyori, Asymwmetric Catalysis in Organic Synthesis. John Wiley & Sons, New York, 1994.
4 C. Claver, A. M. Masdeu, Trends Organormet. Chem., 1994, 1, 549.
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metales de transicion y se ha encontrado que varios de ellos son activos y
selectivos en diversos procesos cataliticos®.

Con esto, resulta atractivo el disefio, sintesis y evaluacién catalitica de
nuevos complejos organometalicos con ligantes S-donadores.

2.1. Objetivos de investigacién

Nuestro grupo de trabajo se ha dedicado al disefio de sistemas cataliticos
basados en compuestos organometdlicos con inductores quirales azufrados y su
aplicacion en catalisis asimétrica.

Asi, se ha planteado un estudio sistemdtico, que persigue, en el caso de
procesos de hidrogenacién asimétrica, los siguientes objetivos:

Objetivos generales del grupo en hidrogenacién asimétrica

« Disefiar, sintetizar y caracterizar nuevos ligantes ditioéter con simétria Ca,
utilizando como bloque de construccién quiral el acido L-(+)-dietiltartdrico.

« Preparar de compuestos organométalicos de Ir(I) con estos ligantes y
caracterizarlos en disolucién. .

« Evaluar los sistemas cataliticos en la hidrogenacién asimétrica homogénea de
enlaces C=C, C=0vy C=N.

» Correlacionar el efecto estérico y electrénico presente en cada complejo, con la
actividad y selectividad de los catalizadores.

Dentro de este marco, los objetivos desarrollados en el presente trabajo se
plantearon como sigue.

5 3. C. Bayén, C. Claver, A. M, Masdeu-Bultd, Coord. Chem. Rev., 1999, 73, 193,

30



.o+ Panteamiento del problema

Objetivos particulares del trabajo

+ Disefiar, sintetizar y caracterizar una serie de cuatro ligantes ditioéter quirales
(figura 2.1), con simetria C;, modulando sus propiedades electrénicas, a partir
de -(+)-dietiitartrato.

o lo) [o) o) O

/o"—,__s\ -2, so\ /2—S\ /2——&\
s § F s s F s s s s
SO T OO0 O
F F
Ditioéter IV Ditioéter V Ditioéter VI Ditioéter Vi

Figura 2.1. Ligantes ditioéter quirales diseflados en este trabajo

+ Sintetizar y caracterizar los respectivos complejos catiénicos de iridio (I).

CH,Oﬁ/\: /R
CH,0W

(X) R=CgHj, (XI) R=0-C4H,F, (Xil) R=m-CyH,F, (XH1) R=p-CoH,F
Figura 2.2. Complejos catiénicos de iridio (I)

+ Correlacionar el efecto electrénico de los ligantes, con su capacidad de
coordinacién al centro metalico.

Con esto se contribuye a lograr algunos de los objetivos del proyecto globai del

grupo en hidrogenacién asimétrica catalizada por compuestos organometalicos,
con ligantes S-donadores.
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2.2 Justificacién de la investigacién

La  principal razén para desarrollar este trabajo es, como ya se ha
mencionado anteriormente, el escaso estudio que se les ha dedicado a los
sistemas organometdlicos con ligantes S-donadores y su empleo como
catalizadores. Con esto se hace conveniente el hecho de dedicar esfuerzos en esta
area, pues ademas se espera que al lograr los objetivos planteados se cubra algin
hueco de los existentes en cuanto a la informacién disponible.

Se selecciond trabajar con compuestos organométalicos de Ir (I), con
ligantes ditioéter ya que los pocos informes que emplean este tipo de compiejos
mostraron ser activos en condiciones suaves de reaccién (25 °C y 1 atm) y
bastante enantioselectivos®. Ademds, al tratarse de ligantes neutros, es posible

- realizar comparaciones mas directas con los ligantes difosfina.

Como bloque de construccion quiral se decidié6 emplear al t-(+)-
dietiltartrato’, pues es una materia prima econémica y enantioméricamente pura,
con la que es viable la sintesis de ligantes bidentados. La bidentacién es una
caracteristica muy deseable en los ligantes empleados en catdlisis asimétrica ya
que permite formar compuestos quelato, generando asi catalizadores mas rigidos,
-similar a lo observado en difosfinas-, favoreciendo el control estereoquimico y
reduciendo el nimero de posibles diasterémeros en los respectivos intermediarios
cataliticos.

El dietiltartrato permite, ademds, disefar ligantes con simetria C, lo que
contribuye aun mas en la disminucién del nimero de diasterémeros posibles. Este
esqueleto también permite hacer una comparacién con los ligantes DIOS-R®, que
son también derivados del acido tartarico.

¢ a) M. Dieguez, A. Orejon, A. M. Masdeu-BultS, R. Echarri, S. Castilion, A. Ruiz, J. Chemn. Soc.,
Dalton Trans., 1997, 4611. b) M. Dieguez, A. Ruiz, C. Claver, M. M, Pereira, A. M. Rocha-
Gonsalves, J. Chem. Soc.,Dalton Trans., 1998, 3517,

7 K. A. Gosh, E. S. Koltun, G. Bilcer, Synthesis, 2001, 9, 1281.
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En cuanto a la comparacibn con dichos ligantes, se propuso una
modulacién de flexibilidad al emplear sustituyentes metilo sobre los oxigenos del
ligante, en lugar del grupo cetal que se tiene en los ligantes DIOS-R. Esta
modificacion mantiene el efecto estérico de los sustituyentes del esqueleto del
ligante practicamente inalterado, pero aumenta la flexibilidad, permitiendo en el
caso de realizar las pruebas cataliticas, evaluar la incidencia sobre la actividad y
selectividad del catalizador.

El uso de anillos aromaticos como sustituyentes de los atomos de azufre,
cumple con dos funciones principales: 1) los grupos R pueden ser orientados por
los grupos quirales de la molécula de manera similar a lo que se ha propuesto en
difosfinas y, 2) en comparacion con los grupos alquilo, los grupos arilo aumentan
las propiedades aceptoras n de los dtomos de azufre.

También, para modificar las propiedades aceptoras n del azufre, se planted
la utilizacion de sustituyentes electroatractores, en un intento por forzar al azufre
de un tioéter, a comportarse lo mas parecido a un fésforo de una diarilfosfina
(donador o/aceptor =n). Sin embargo, esto puede tener incidencia. sobre las
propiedades o-donadoras del azufre, disminuyéndolas dependiendo de la posicién
del dtomo de flior en el anillo aromadtico. Asi, cambiando las posiciones de los
sustituyentes en el anillo aromatico, se propone modular este compromiso donador
o/aceptor .

La influencia de las propiedades electrdnicas de los dtomos de azufre, se
espera observar en primera instancia, en la capacidad de coordinacién del ligante
ditioéter al centro metalico.

Ademas al efectuar los estudios cataliticos se espera observar también la
influencia electrénica de los sustituyentes no sélo en la actividad del compuesto
organometdlico como catalizador, sino también en la enantioselectividad, a
diferencia de lo observado generalmente para ligantes fosforados, en los cuales la
enantioselectividad estd relacionada mas a factores estéricos que a electrénicos.
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Este hecho es posible debido a la fluxionalidad que presentan los
compuestos metalicos con ligantes ditioéteres coordinados (via procesos de
inversion en los dtomos de azufre) lo que en disolucién hace que se presenten
diversos conférmeros® (figura 2.3).

4, \Y 4, O 4, \Y 4, W\
R s, N R Zey 0 0 W R (P sy 0 WY R
NgwMvg s Mg g Mvg Mg
~ ~ ~ -~
\\/ R v R 3\/ R R b
* * * *

Figura 2.3 Conférmeros posibles debido a la inversidn piramidal del azufre con
ligantes ditioéter con centros quirales en la cadena

Como la facilidad con la que ocurren estos procesos esta relacionada con la
fuerza del enlace M-S, es factible esperar que si las propiedades donadoras-
aceptoras del azufre confluyen al fortalecimiento de dicho enlace, se disminuira la
velocidad del proceso de inversién, con lo que se reducird fa posibilidad de
presencia de los posibles conférmeros en disolucién, logréndose un mayor control
estereoquimico de las especies activas en los procesos de catdlisis, y asi una mejor
enantioselectividad en la hidrogenacién catalitica.

® a) E. W. Abel, S. K. Bhargava, K. G. Orrel, Prog. Inovy., Chem., 1984, 1, 32. b) E. Martin, B,
Toledo, H. Torrens, F. ). Lahoz, P. Terreros, Polyhedron, 1998, 17, 4091.
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3. Parte experimental

3.1. Equipo y materias primas
3.1.1. Espectroscopia de infrarrojo

Los espectros de los compuestos organicos y de los complejos organométalicos X-
XIII, se adquirieron en un espectrometro Nicolet Avatar FT-IR. Para las muestras
liquidas se usaron ventanas de NaCl, en el caso de los intermedios organicos, y
ventanas de KBr para los ligantes liquidos. Para todas las muestras sélidas se
prepararon pastillas de KBr.

3.1.2. Resonancia magnética nuclear

Los espectros de los compuestos organicos y de los organometdlicos se
adquirieron en espectrometros de resonancia magnética nuclear de aita resolucién
Varian (Unity Inova) operando a 299.7 y 300.2 MHz para 'H, a 75.5 MHz para 3C
y a 282 MHz para '°F, de la Unidad de Servicios de Apoyo a fa Investigacién (USAI)
de la Facultad de Quimica, UNAM. Se utilizé CDCl; como disolvente en todos los
casos. Los desplazamientos quimicos estén referidos a TMS: 5'H=0.00ppm, CHCl5:
5'H=7.26ppm, CDCl3: 8'3C=77.000ppm y TFA: 5'%F= -77.000ppm.

3.1.3. Espectrometria de masas

Los espectros de masas por impacto electrénico y FAB* se obtuvieron en un
espectrémetro de masas de alta resolucion Jeol (JMS-5X102A) con posibilidad de
introduccién directa 6 indirecta por cromatografia de gases, en la Unidad de
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Servicios de Apoyo a la Investigacién (USAI) de 1a Facultad de Quimica, UNAM. En
el caso de los analisis usando la técnica FAB* se empleé alcohol o-nitrobencilico
como matriz, usando xenén como gas de bombardeo.

3.1.4. Anilisis elemental

Los resultados de andlisis elemental se obtuvieron en' un equipo Fisons
EA1108 (CHNS-0), en la Unidad de Servicios de Apoyo a la Investigacién (USAI) de
la Facultad de Quimica, UNAM.

3.1.5. Polarimetria

Las mediciones de las rotaciones opticas se realizaron en un polarimetro
Perkin ElImer 241 (longitud de celda 1 dm, Idmpara de sodio), en la Unidad de
Serviclos de Apoyo a la Investigacién (USAI) de la Facultad de Quimica, UNAM.

3.1.6. Reactivos

L-(+)-Dietiltartrato, Aldrich

Dimetii-suifato, Aldrich

Hidruro de sodio (60% en aceite mineral), Strem Chemicals
Hidruro de litio y aluminio, Aldrich

Hidréxido de potasio, ). T. Baker

Anhidrido triflico, Aldrich

Tiofenol, Lancaster

2-fluorotiofenol, Lancaster

3-fluorotiofenol, Lancaster

4-fluorotiofenol, Lancaster

Cloruro de Iridio (IIT) (56% Ir), Strem Chemicals
1,5-ciclooctadieno, ). T. Baker

Tetrafluoroborato de plata, Aldrich
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3.1.7. Disolventes. Purificacién y secado
Se siguieron los procedimientos descritos en la literatura®.

Eter etilico

Se colocan 700 mL de disolvente en un matraz bola y se agregan 5 ldminas
de sodio metalico (5 cm x 1 cm cada una), cortadas en trozos pequefios. En este
proceso se observa la evolucidon de un gas (hidrégeno). Se aiiaden 2g de
benzofenona. Cuando la intensidad del burbujeo disminuye, se coloca el matraz en
un bafio de ultrasonido por 10 minutos. Comienza entonces a aparecer un color
azul-verdoso en el disolvente, que incrementa de tonalidad, hasta un color morado
intenso lo que indica la formacion del complejo benzofenona-Na y por tanto, la
finalizacion del secado. Una vez seco, se procede a destilar adaptando al matraz
un sistema de embudo de presién compensada acoplado a refrigerante en posicién
de reflujo. En atmésfera inerte se calienta el matraz con canastilla y redstato,
dejando primero a reflujo por 10 minutos. Entonces se cierra la llave del embudo
de presién compensada para recolectar el disolvente. Se recibe el destilado en un
matraz Schlenk bajo atmdsfera inerte.

Tetrahidrofurano

El proceso que se sigue es idéntico al descrito para el éter etilico, con la
diferencia de qué en este caso el punto final del secado es indicado por un color
azul intenso.

! D. D. Perrin, W. L. F. Amarego, Purification of Laboratory Chemicals, 3™ ed., Pergamon Press,
Oxford, 1988.
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Piridina
Se colocan 70 mL de piridina en un matraz bola con 2g de KOH sdlido, se
adapta al matraz el sistema de embudo de presién compensada acoplado a
refrigerante en posicién de reflujo. En atmdsfera Inerte se calienta el matraz con
canastilla y reéstato, dejando a reflujo por 1 hora. Entonces se cierra la llave del
embudo de presion compensada para recolectar el disolvente. Se recibe el
destilado en un matraz bola con malla molecular tamafio 4A activada. Dicha
activacion consiste en calentar la malla en una mufla por 18 horas a 600°C y
posteriormente, haciendo vacio, por 2.5hrs a 250 °C. Finalmente se permite que
alcance temperatura ambiente, para guardar la malla bajo N,.

Diclorometano

Se colocan 400 mL de disolvente en un matraz bola y se afladen 2g de
CaH;. Se adapta al matraz el sistema embudo de presién compensada-
refrigerante para llevar cabo el proceso de destilacién previarhente descrito,
dejando primero a reflujo durante 2 horas. En este caso para identificar que se ha
completado el secado se emplea silica con CoCl. como indicador, que en
condiciones anhidras es azul y vira a rosa cuando esta en presencia de humedad.

Hexano

El proceso que se sigue para el secado es idéntico al descrito para el
diclorometano.
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3.2. Sintesis de los ligantes ditioéter

3.2.1. Sintesis del éter X
(2R, 3R)-2,3-dimetoxi-1,4-dietilsuccinato

HO/" OH /0," O
Me, SO /NaH
(o) O——————— 0O o]
<) o) - <) O>
DET 10}

Se siguieron los procedimientos informados en la literatura. En un matraz
Schlenk de 250 mL, se colocan 3.73 g (60% en aceite mineral, 2.24g, 93.4 mmol)
de NaH y se lava con 3x10 mL de hexano seco, bajo atmdésfera inerte. Se afladen
100 mL de THF seco, se agita para formar una suspensién uniforme y se coloca el
matraz en bafio de hielo (0 °C). Se adiciona, gota a gota, la mezcla de 8 mL (9.63
g, 46.7 mmol) de DET y 9.2 mL (12.13 g, 96.2mmol) de Me,SO4. Durante la
adicién se observa un burbujeo (H;) y la formacién de un precipitado blanco
(NaMeSOy). Se deja agitando a 0 °C (3h) y luego 25 °C (24h). La mezcla de
reaccién se filtra y se purifica por destilacién a presién reducida (P= 0.3 mmHg,
90 °C), resultando 7.42 g (31.68 mmol) de un liquido incoloro transparente®. %R
= 67.7%.

IR: 2985 cm™ (Lo4); 2834 cm? (Lcn-ome); 1758 em™? (yc=0); 1192 eml( c.oesteres);
1112 em™ (yc0)
Masas IE: 234 (m/z) (M)

2 D. Seebach, H. O. Kalinowski, B. Bastani, G. Crass, H. Daum, H. D&, N. P. DuPreez, V. Ehrig, W.
Langer, C. Niissler, H. A. Oel, M. Schmidt, HeN. Chim. Acta, 1977, 60, 301.
3 Rf=0.2, eluyente hexano-AcOEt 7:1, revelando con disolucién de KCr,0; en medio acido.
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RMN *H: 5 4.31, 4.24, 1.32 (ABX3, 10H, CHAHg-CHax, Jas= —10.8 Hz, Jax=lnx =
7.2 H2); 4.22 (s, 2H, CH); 3.46 (s, 6H, CH3-O)
RMN 13C: 5 169.13 (C=0); 81.11 (CH); 61.24 (CH); 59.58 (CH;-0); 14.19 (CHa)

3.2.2, Sintesis del diol I1
(25,35)-2,3-dimetoxi-butano-1,4-diol

-0, o< 0, o<
o:(_gzo - LIAMH, \/ S
. 00O THF HO OH

0 “

Se siguieron los procedimientos informados en la literatura®. En un matraz
Schlenk se colocan 2.77 g (73.08mmol) de LIAIH¢ y bajo atmdésfera inerte, se
adicionan 55 mL de THF seco. La suspensién se coloca en bailo de hielo (0 °C) y
se le afiade, gota a gota, una disolucién con 5.2g (22.2mmol) de éter (I) en 40 mL
de THF seco, observdndose en este procedimiento la evolucién de un gas (H;).
Terminada la adicién se retira el bafio de hielo, se adapta un refrigerante en
posicién de reflujo y se calienta por 5h. Posteriormente se deja agitando a 25 °C
por 72h. Finalizado ese tiempo se coloca la mezcla de reaccién a 0 °C, y se le
agregan cuidadosa y secuencialmente: 2.3 mL de H;0, 2.3 mL de KOH 4N y 6.9 .
mL de H;0, para hidrolizar el exceso de LiAIHs. Se forma un precipitado blanco
(hidréxidos de litio y aluminio), que se filtra y se lava con 20 mL de acetona
anhidra. El filtrado obtenido se seca con MgSO4 anhidro, se filtra por gravedad, se
evapora el disolvente y se recristaliza por par de disolventes (CH,Cly/Et,0)5,

4 K. Shishido, K. Takahashi, K. Fukumoto, J. Org. Chevn., 1987, 52, 5704
5 A. C. Cope, A. S. Mehta, J. Am. Chem. Soc., 1964, 86, 5626.
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obteniéndose 3.07g (20.41mmol) de un sélido blanco cristalino® (p.f. = 37-38C),
%R= 93.3. [¢}**p = ,8.4, c=1.88, EtOH (Informada’ [a}**p = ,8.79, c=1.8,
EtOH .

IR: 3389 cm? (Lon); 2936 cm™ (yan); 2831 cm! (cn-omey); 1366 cm™ (gcom);
1099 cm™ (,c-0¢); 1056cm™ (,c.on)

Masas FAB*: 151 (m/z) (M+1)

RMN *H: 5 3.47, 3.83, 3.69, 3.69, 3.83, 3.47 (AA'MM'BB’, 6H, CHAHA~CHu-CHp--
CHpHg:, Ja-a = Jp.o = —11.9 HZ, Jam = Joomr = 4.3 HZ, Jam = Jgm= 4.2 HZ, Jam =
Jgm = 0 HZ, Jam = Ja.m= —0.3 Hz, Ju-m= 5.2 Hz); 3.49 (s, 6H, CHs-0O); 2.11 (s, 2H,
OH)

RMN 3C: 5 80.95 (CH); 60.16 (CH;); 58.20 (CH30)

3.2.3. Sintesis del triflato III
(2R, 3 R)-2,3-dimetoxi-1,4-bis(trifluorometansulfonato)-butano
Py/Tf,0

CH,CI,

HO OH TfO OTS

() D)

Se pesan 0.595 g (3.96 mmol) det diol (1I), se colocan en un matraz
Schlenk, y se agregan, bajo atmdsfera inerte, 45 mL de diclorometano anhidro
para disolver. Se afiaden poco a poco, 0.7 mL (0.68g, 8.65 mmol) de piridina. La

6 Al realizar ocf, revelando con disolucién de K,Cr,0; en medio écido, el compuesto se retiene en el
punto de aplicacion, utilizando como eluyente mezclas hexano-AcOEt, en el intervalo de
roporciones 3:1 a 7:1.
K. Mori, Tetrahedron, 1974, 30, 4223.
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mezcla se deja agitando 0.5h. El matraz se coloca en baiio de hielo-sal (—15°C), y
se adicionan, cuidadosamente, 1.8 mL (3.02 g, 10.69 mmol) de anhidrido triflico.
La disolucion cambia de incolora a café. Se retira el bafio de hielo-sal y se continua
la agitacién a 25 °C por 1.5h. La purificacién se lleva a cabo inmediatamente
concluida la reaccién —el producto es sensible al H,O- y se hace por cromatografia
en columna de silica-gel (eluyente: hexano-AcOEt, 3:1)3, obteniendo 1.39 g (3.36
mmol) de un aceite amarillo-café. %R= 84.9. [a]*®p= —13, ¢=0.8, CHCl1.

Andlisis Elemental: formula minima CgH,204S2Fs, exp.(calc.) C=23.35(23.19),
H=2.45(2.92), S=15.48(15.48)

IR: 2839 cm™ (vc.n-omey); 1413 cm™ y 1248 cm? (vas Y vs osorzsoz)); 1204cm’? (ve.
o<); 1325 cm™ y 1144cm™ (vee); 1033em™ (Sch-(omey)

Masas FAB*: 415 (m/z) (M+1), 413 (m/z) (M-1),

RMN H: 5 3.75, 4.70, 4.56, 4.56, 4.70, 3.75 (AAMMBB’, 6H, CHAHA~CHp-CHy--
CHgHg-, Ja-a = Jp.g= —10.8 HZ, Jam = Jg-m = 4.6 HZ, Jpom = Jgm = 5.4 HZ, Jan =
Je.m = —1.3 Hz, Jarm = Ja-m = —0.6 Hz, Ju.m= 4.0 HZ); 3.52 (s, 6H, CH3-O)

RMN 13C: § 118.53 (c, Jcr= 319.9Hz, CR); 76.57 (CH); 73.60 (CH.); 59.46 (CHi-
0)

RMN *°F: 5 —74.93 (CFs)

8 Rf=0.8, eluyente hexano-AcOEt 3:1, revelando con disolucién de KxCr,0; en medio &cido.
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3.2.4. Sintesis de los ditioéteres IV-VII

(2R, 3 R)-2,3-Bis(metoxi)-1,4-ditiofenil-butano IV

(2R, 3R)-2,3-Bis(metoxi)-1,4-bis(tio- o-fluorofenil)-butano V
(2R, 3 R)-2,3-Bis(metoxi)-1,4-bis(tio-m-fluorofenil)-butano VI
(2R, 3 R)-2,3-Bis(metoxi)-1,4-bis(tio- p-fluorofenil)-butano VII

/0,, O HSQ /O,,’ O

TfO OTf THF

S S
& &
R R

V), (V), (V1), (VH)

Los cuatro ligantes se sintetizaron con el mismo procedimiento que aqui se
describe para el ditioéter (IV): En un matraz Schlenk de 25mL se colocan 1.87 g de
NaH (60% en aceite mineral, 1.12 g, 46.67 mmol), se lavan con 3x10 mL de
hexano seco, bajo atmdsfera inerte y se afiaden 3.6 mL de THF seco. Se coloca el
matraz en un bafio de hielo (0 °C), y se agregan, poco a poco, 0.52 mtL (5.07
mmol) de tiofenol en 3.6 mL de THF seco. El bafio de hielo se retira y se deja la
mezcla en agitacién a 25 °C por 2h. Transcurrido ese tiempo, el matraz se coloca
el baiio de hielo (0 °C) y se adiciona, una disolucién de 0.70 g (1.69 mmol) de}
triflato II1° en 1.5 mL de THF seco. Se deja otra vez en agitacién a 25 °C por 2.5h.
Posteriormente se hidroliza el exceso de NaH con 75mL de agua y el crudo de
reaccion se extrae con diclorometano (3x25 mL). Se evapora el disolvente y el
crudo de reaccién se purifica por cromatografia en columna de silica-gel (eluyente:
hexano-AcOEt, 20:1), obteniéndose 0.44 g (1.31 mmol) de producto de un sélido
color amarillo palido®.

¢ Se debe tener cuidado de utilizario cuando mucho dos dias después de haberfo sintetizado, pues
de otro modo baja el rendimiento en las sintesis de los ditioéteres.

1% Eluyendo con hexano-AcOEt 5:1, revelando con disolucidn de PdCl; en medio écido, para IV:
Rf=0.58, para V: Rf=0.48, para VI: Rf=0.48 y para VII: Rf=0.43.
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Los ligantes fluorados, se obtienen como aceites color amarillo. Los
rendimientos totales -de estas reacciones para cada uno de los ligantes se
presentan en la tabla 4.1.

Tabla 3.1. Rendimientos de los ligantes ditioéter.

Ditioéter %Rendimiento
}\" 77.7
\' 62
VI 56.7
VII 74.8

(2R,3R)-2,3-Bis(metoxi)-1,4-ditiofenil-butano (Ditioéter IV)

Anadlisis Elemental: férmula minima ClstzOQSz, exp.(calc.) C=64.91(64.63),
H=6.77(6.63), $S=20.12(19.17)

IR: 3059 cm™ (vcwa); 2982 cm™ y 2928 cm? (vcy); 2894 cm™ (vas s.an2); 2824
cm™? (von-oMe); 1952 cm™, 1870 cm™, 1798 cm y 1743cm™ (sobretonos de
aromatico monosustituido); 1583 cm™ (vcc.a); 1435 cm™? (8av2); 1363 cm? (&s.
cn2); 1088 cm™ (veo-c); 692 ecm™ (vse)

Masas IE: 334 (m/z) (M)

RMN 1H: §7.3 (m, 10, Hy); 3.56, 3.14, 3.13, 3.13, 3.14, 3.56 (AAMMBB’, 6H,
CHAHA~CHM-CHM -CHgHB -, Ja-a = Jpe= —29.0 HZ, Ja.m = Joom = 8.3 HZ, Jarm = Jow
= 4.9 Hz, Jaw = Jo-m = =0.13 HZ, Jaw = Jpm = —0.2 Hz, Iy = 2.1 H2); 3.30 (s,
6H, CH3-0)

RMN 13C: 136.02 (CS); 129.29 (Cs~S); 128.98 (C.r-S); 126.33 (Cs-S); 79.33
(CH); 58.46 (CH3-0); 32.87 (CH.)

[¢1*%p= +59.1, c= 0.85, CHCl3
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(2R, 3 R)-2,3-Bis(metoxi)-1,4-bis(tio-o-fluorofenil)-butano (Ditioéter V)

. Andlisis Elemental: formula minima C;sH200,S:F,, exp.(calc.) C=58.42(58.36),
H=5.48(5.44), $S=17.72(17.31)

IR: 3070cm™ (vcna); 2927 cm (vew); 2894 cm™ (vas s.cn2); 2827 cm™ (ven-(ome));
1919 cm™ y 1787 cm! (sobretonos de aromatico o-disustituido); 1571 cm™! (ve.car);
1473 cm™ (8au2); 1366 cm™ (8s.cn2); 1221 ecm™ (vecar), 1090 cm™? (veoc); 675 cm™?
(vsc)

Masas IE: 370 (m/2)

RMN H: § 7.2 (m, 8, Ha); 3.55, 3.13, 3.11, 3.11, 3.13, 3.55 (AAMMBB’, 6H,
CHAHA~CHy-CHM~CHgHp, Jaar = Jp.g = —13.5, oy = Jgomw = 5.7, Jarm = Jg.vr = 7.5,
Jam = Jaem = =0.2, Jpnm = g = =0.5, Iu.m= 2.7); 3.32 (s, 6H, CH3-0)

RMN 3C: 5 161.64 (d, CF, )¢ = 246.2), 132.49 (d, C,-S, “Jc.¢ = 1.6), 128.69
(d, C5-S, 3Jce= 7.3), 124.5 (d, C,-S, 3c.e= 4), 122.65 (d, C/S, V¢ e= 17.7), 115.77
(d, C.S, Fcr= 22.6), 79.45 (CH), 58.47 (CH;-0), 32.31 (CH,)

RMN *°F: 5 ~109.32 (ABCDX, HaHsHcHoFxX, 2, = 9.7 Hz, *)gx = 7.32 Hz, YJcx =
5.08 Hz, )px = —0.11)

[e] °b= +62.3, c= 0.85, CHCl3

(2R,3 R)-2,3-Bis(metoxi)-1,4-bis(tio-m-fluorofenil)-butano (Ditioéter VI)

Anadlisis Elemental: férmula minima C;sH200.5;F,, exp.(calc.) C=58.76(58.36),
H=5.8(5.44), S=17.42(17.31)

IR: 3070 cm™ (vena); 2931 cm™ (vew); 2899 em? (vas scn2); 2827 cm™ (ve.n-ome);
1930 cm™ y 1842 cm™? (sobretonos de aromdtico m-disustituido); 1578 cm™ (vc.
car)r 1473 cm™ (vanz); 1366 cmv? (8s.anz); 1217 em? (veear); 1090 ecm™ (veoc); 679
cm™ (vsc)

Masas IE: 370 (m/z) (M)
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RMN H: 57 (m, 8, Hyx); 3.55, 3.17, 3.12, 3.12, 3.17, 3.55 (AAMMBE', 6H,
CHAHA-CHyp-CHy ~CHgHp, Jaa=Jae= —13.6, Jam= Jg.m= 6.8, Ja-m=lgm= 6.6, Ja.
w=Jgy= ~0.2, Jam=Jpn= 0.3, .= 2.4); 3.36 (s, 6H, CH3-0)

RMN 13C: 5 162.81 (d, C/F, )= 248.6), 138.49 (d, C/S, 3)c¢= 8.1), 130.19 (d,
CnS, *Jer= 8.9), 124.5 (d, CS, = 3.2), 115.67 (d, C,-S, D.r=22.6), 113.07
(d, CsS, De.e= 20.9), 79.2 (CH), 58.61 (CH3-0), 32.4 (CH,)

RMN 9F: 5 —112.42 (AA'BCX, HaHaAHHCFx, 3)ax= anx= 8.98, Vgx= 6.13, 5)cy= —
0.06)

[o] b= +60.7, c= 0.85, CHCl;

(2R 3R)-2,3-Bis(metoxi)-1,4-bis(tio- p-fluorofenii)-butano (Ditioéter VII)
Anélisis Elemental: férmula minima CigH200:5;F2, exp.(calc.) C=58.14(58.36),
H=5.21(5.44), S=17.16(17.31) ’

IR: 3070 cm™ (vcua); 2931 cm™? (vewn); 2894 cm™ (vas sai2); 2827 cm™® (ven-
(oMe)); 1886 cm™ y 1765 cm™ (sobretonos de aromético p-disustituido); 1590 cm™
(veca); 1491 cm™ (Saw2); 1363 cm™? (Ss.cn2); 1227 cm™ (vecar); 1090 cm™ (veoo);
628 cm’(vs.c)

Masas IE: 370 (m/z) (M)

RMN *H: 57 (m, 8, Hy); 3.50, 3.09, 3.06, 3.06, 3.09, 3.50 (AAMM'BB’, 6H,
CHAHA-CHy-CHyu~CHgHy., Jaa=dag= —13.8, Iaon= Jp-u= 7.4, Iem=Jpu= 5.7, Ja.
w=Jgm= —0.02, Iy y=Jg.m= —0.4, Iupu= 2.4); 3.27 (s, 6, CH3-0)

RMN 13C: 5 161.87 (d, C/F, !J.¢= 247.8), 132.51 (d, C/S, 3).r= 8.1), 130.88 (d,
CrS, “Iee= 3.2), 116.08 (d, C,S, Yce= 21.8), 79.21 (CH), 58.37 (CH,-O), 33.88
(CHy)

RMN 9F: —115.44 (A;B,X, (Ha)2(He)2 Fx, “Jax = 5.3, 3Jpx= 8.9)

[¢]*po= +66.6, c=0.85, CHCl
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3.3. Sintesis de los complejos catiénicos de Ir (I)

3.3.1. Sintesis de las materias primas organometélicas

3.3.1.1. Sintesis de [Ir(u-CI)(COD)]2 VIII
Di-p~cloro-bis(cicloocta-1,5-dieno)diiridio(I)

cart Gl
EtoH .....
IrCl, + COD — v ~~c
R0
)

Se llevé a cabo con el siguiente procedimiento modificado al informado!!: en
un matraz Schlenk se colocan bajo atmésfera inerte, 1.0 g (56% Ir, 2.83 mmol) de
IrCh'?, 17 mL de EtOH 95%, 8 mL de H;0 y 3mL (2.65 g, 24.46 mmol) de 1,5-
ciclooctadieno, previamente purificado por columna de silica. Se deja a refiujo por
20h bajo presién de N; y la disolucién que iniciaimente es rojo-oscuro, se torma
paulatinamente naranja observdndose la aparicion del producto que es un
precipitado rojo-naranja. Transcurrido el tiempo del reflujo, se permite enfriar a
temperatura ambiente y se concentra el volumen de la disolucién a la mitad. La
mezcla se deja en el congelador durante 1h. Finalmente se filtra y se lava tres
veces con SmL de mezcia MeOH-H,0O (1:5) y SmL de MeOH frio, obteniéndose
0.749g (1.06 mmol) del sélido rojo-naranja (p. f.= desc. 205 °C). %R= 75.7%

113 L. Herde, J. C. Lambert, C. V. Senoff, Inorg. Syn., 1974, 15, 18.
12 pyede utilizarse como materia prima en su forma hidratada, pero de acuerdo a lo observado no
es recomendable usario en su forma de clorhidrato, pues en ese caso el rendimiento baja.
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3.3.1.2. Sintesis de [Ir(COD);])BF, IX
Tetrafluoroborato de bis(cicloocta-1,5-dieno)iridio(I)

N frae Cle..., Iressee . 2AgBF, 2 L. . .. BF
T~ 2coD_
cr-t,ca,

Vi) (IX)

Se llevé a cabo de acuerdo siguiente procedimiento, con modificaciones al
informado!?: a una disolucién de 0.27 g (0.4 mmol) de [Ir(p-Cl)(COD)]z en 4 mL de
CH.Cl, seco bajo atmdsfera inerte, se le agrega 1 mL (0.88g, 8.15mmol) de 1,5-
ciclooctadiento, previamente purificado por columna de silica, y 0.18509
(0.95mmol) de AgBF,. La disolucién cambia de rojo-naranja a café oscuro. Se
cubre de la luz y se deja agitando a temperatura ambiente por 1.Sh. Transcurrido
ese tiempo se filtra a través de celita, se lava con 10 mL de CH;Cl,. Se procede a
evaporar hasta la mitad del volumen, se afladen 15 mL de Et;O anhidro frio para
precipitar el complejo, se filtra y se lava con 3x10 mL de Et;O anhidro frio. De este
modo se obtienen 0.37 g (0.74 mmol) de un sélido rojo-café. %R= 92.5%

3.3.2. Sintesis de los complejos X — XIII

T ! N
........ pres H, CH,0 - .
+ Sttern, e
@/ @ R JL I o S
R R R

OUR=CyHy. (XNR=0-CH,F. (XIIR=M-CyH,F, (KIIRp-CyH F

Los cuatro complejos se sintetizaron con el mismo procedimiento que aqui
se describe para el complejo X: A una disolucién de 0.09 g (0.18 mmol) de
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[Ir(COD);]BF4** en 10mL de CHyCl, seco bajo atmdsfera inerte, se le agregan 0.06
g (0.18 mmol) de ditioéter (IV) disueltos en SmL de CH,Cl> seco, obteniendo una
disolucién café translicida. Se deja agitando a 25 °C por 1h. Entonces se le
burbujea H; durante 1 minuto, la disolucién cambia a color 3mbar y se observa
una pequeiia cantidad de precipitado gris oscuro. Se filtra con canula para retirar
el precipitado y se evapora el disolvente hasta sequedad, quedando un sélido
ambar. Se afaden 30 mL de hexano, para disolver al ciclooctano formado, se filtra
y se lava con mas hexano, quedando 0.25 g (0.35 mmol) de un sdlido cristalino
amarillo-dorado, %R= 87.4. En la tabla 4.2, se muestran los resultados de las
reaccién para la formacién de los complejos con los cuatro ligantes, asi como las
caracteristicas fisicas y puntos de fusion de los productos correspondientes.

Tabla 3.2. Rendimientos y puntos de fusién de los complejos

Complejo | %oRendimiento Apariencia fisica _p.f.
X 87.4 Sélido amarilio-dorado | 82-83, desc. 95
XI 65.3 Sdlido café Desc. 82
XII 60.4 Sélido amarillo-café Desc. 82
XIII 85.5 Sdlido ambar 82, desc. 95
Complejo X

IR: 3064 (Vcha), 2932 (ven), 2883 (Vass-cn2) , 2828 (ve-n-(ome)), 1583 (veca), 1374
(8s-cnz), 1329 (vascac), 1303 (vscac), 1085 (vgr), 670(vs.c)

Masas FAB*: 635 (m/z) (M-BFs+1) / Alta resolucién: 635.1746 (m/z),
Cy6H340,S,Ir (Errlppm/mmu] +18.3/+411.7).

13 M, Green; T. A. Kuc; S. H. Taylor, .J. Ghem. Soc., 1971, 2334.

4 De acuerdo a lo observado, lo mas recomendable es utilizario inmediatamente después de
preparario o mdximo con 24 h de diferencia, pues de otro modo baja drasticamente e rendimiento
en las sintesis de los compiejos.
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RMN H: 5 7.46 (m, 3.1, Ha), 7.70 (M, 2.1, Ha), 3.64 (M, 8, CH o', CH (, CH3
v CH3-0), 2.12 (m, 1.5, CH2 coo), 1.58 (m, 1.5, CH2 coo)

RMN 13C: 5 131.84 (CS), 129.91 (Cm =S, C, =S ), 77.43 (CH ), 71.21 y 72.32
(CH co0), 59.32 (CH3-0 1), 31.50 (CH2\), 30.90 y 31.15 (CH2 coo)

Complejo XI

IR: 3064 (VcHar), 2932 (vcn), 2883 (vas s-ci2), 2828 (ve.n-(ome)), 1572 (veca), 1358
(8s-a2), 1324 (vascac), 1297 (Vscac), 1220 (vecar), 1084 (ve.r), 675 (vsc)

Masas FAB*: 671 (m/z) (M-BF+1) / Alta resolucién: 671.1434 (m/2),
Ca6H32025;F,Ir (Err[ppm/mmu] -1.1 /-0.8).

RMN *H: 5 7.32 (m, 4.4, Ha), 3.6 (M, 8, CH cop, CH |, CHz, CH3-0), 2.15 (m,
1.6, CH2 cop), 1.59 (m, 1.5, CH2a cop) '

RMN *3C: 5 161.43 (d, C/F, Jc¢= 248.1), 133.80 (C,-S), 125.52 (C,-S), 116.56
(C;-S), 116.26 (CoF), 77 (CHL), 71.37 y 72.27 (CH cop), 59.31 (CH;3-0), 31.24 (CH;
L), 30.60 y 31.06 (CH; coo)

RMN 9F: 5 —152.37 (s, 4, BFy), —108.63 y —107.66 (s y s, 1.7, F,)

Complejo XIX

IR: 3070 (vca), 2927 (ven), 2883 (vas s-anz), 2831 (ven-(oMe)), 1572 (veca), 1363
(8s-cr2), 1334 (Vascac), 1292 (vscac), 1218 (Vecar), 1084 (ve.g), 679 (vsc)

Masas FAB*: 671 (m/z) (M-BF4+1) / Alta resolucién: 671.1434 (m/z2),
C26H320,5,F:Ir (Errf[ppm/mmu] —-1.1 /~0.8).

RMN H: 5 7.4 (m, 4.2, Ha), 3.6 (M, 8, CHcop, CH , CHz |, CH3-0), 2.2 (m, 1.6,
CH3 cop), 1.6 (M, 2.2, CH, cop)

5 De nuevo, para los casos en que pudiese existir confusién, se marca la asignacion de las sefiales
con los subindices COD, para el caso de seilales provenientes del ciclo-1,5-octadieno, y L para las
sefiales provenientes del ligante ditioéter.
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RMN 13C: 5 161.48 (d, C-F, Jce= 251.8), 131.62 (C,-S), 127.73 (C,-S), 118.72
(Co-S y C;S), 77 (CH 1), 72.08 y 71.07 (CH cop), 59.56 (CH;-0), 31.56 (CH, ),
31.24 y 31.04 (CH2 cop)

RMN '°F: 5 —151.81 (s, 4, BFy), —111.58 y —108.87 (s Yy 5, 2, Fm)

Complejo XIII

IR: 3075 (vca), 2932 (von), 2883 (Vs s-cnz), 2828 (ve-n-(ome)) 1589 (veca), 1324
(vasc=c), 1292 (vsc=c), 1228 (Vrcar), 1084 (va.r), 620 (vs.c)

Masas FAB*: 671 (m/z) (M-BF.+1) / Alta resolucién: 671.1434 (m/2),
Cy6H320,S,FIr (Err[ppm/mmu] —-1.1 /-0.8).

RMN H: 7.79 (m, 2.1, Hy), 7.2 (m, 2.2, Hy), 3.67 (M, 8, CH oo, CH |, CHz ¢,
CH;3-0), 2.11 (m, 1.8, CHz cop), 1.6 (M, 1.8, CH; cop)

RMN *3C: 163.86 (d, C/F, Jcr= 250.9), 134.44 (CS, )= 8.8), 117.26 (C,S,
Deg= 23.3), 77.26 (CH ), 72.21 y 70.83 (CH cop), 59.45 (CH;-0), 31.49 (CH, ),
31.32y 30.70 (CHz cop)

RMN *°F: § -151.73 (s, 4, BFy), —111.78 y —107.68 (s y s, 2.4, F))
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4. Resultados y discusion

En esta seccién se presentan y discuten los resultados obtenidos en la
sintesis y caracterizacién de los ligantes ditioéter disefiados y sus respectivos
complejos de iridio (I), asi como de los correspondientes compuestos intermedios,
tanto organicos como organometalicos.

4.1. Ligantes ditioéter
Los ligantes ditioéter se sintetizaron de acuerdo al siguiente esquema de

reaccién (figura 4.1), en donde las transformaciones realizadas conservan la
quiralidad inicial de los centros asimétricos de la cadena alifatica.

HO"- OH /04' o /o"‘ O._
0=(—S=0 Me,SO,/NaH :(—; LIAH, (_g
THF
o o L0 o o ® HO OH
¢ ® <)
m
DET 0]
Pym,olCH,cu, (<)
~0, O Ns o
e o T
(Vl) R—m-F S S THF

Vi) R=p-F @ TfO OTt
0

Figura 4.1. Ruta de sintesis de los ligantes
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4.1.1. Sintesis y caracterizacién del éter 1

El paso (a) (figura 4.1) de la ruta de sintesis, se encuentra descrito en la
literatura! con diferentes estrategias sintéticas: a partir del L-(+)-dietiltartrato y
cambiando los agentes metilantes y las condiciones en las que se introduce el
grupo metilo. Dichas estrategias se pueden clasificar en dos categorias, de acuerdo
al agente metilante utilizado: yoduro de metilo y dimetilsulfato. Dentro de estas
categorias varia también el agente que se utiliza para desprotonar o Intercambiar
la funcidén alcohdlica. Varian también las condiciones de reaccién (tiempo,
temperatura, disolvente), que se modifican, en funcién de los reactivos utilizados.

La estrategia sintética seleccionada de entre las anteriores alternativas,
corresponde a la que informa el rendimiento mas alto, usando dimetilsulfato como
agente metilante e hidruro de sodio para desprotonar las funciones alcohdlicas det
DET'™.

En este caso se realiza una sintesis tipica de Williamson, basada en una
reaccion Sy2, entre un alcoxido y un éstersulfonato primario (figura 4.2).

Se usa NaH (pKa~14) como base que desprotona los grupos OH del DET
(pKay~11, pKa,~13%) para formar el dialcoxido®, que a su vez reacciona con el
dimetilsulfato, un éstersulfonato primario muy usado como agente metilante. Sus
grupos alquilsulfato, al ser bases débiles, resultan buenos grupos salientes
(comparables con el I'), que participan efectivamente en desplazamientos tipo Sy2.

! a) D. Seebach, H. O. Kalinowski, B. Bastani, G. Crass, H. Daum, H. D&, N. P. DuPreez, V. Ehrig,
W. Langer, C. Nilssler, H. A. Oei, M. Schmidt, HeN. Chim. Acta, 1977, 60, 301. b) K. Mori,
Tetrahedron, 1974, 30, 4223. c) K. Shishido, K. Takahashi, K. Fukumoto, J. Org. Chem., 1987, 52,
5704. d)S. Cicchi, 1. Hold, A. Brandi, J. Org. Chem., 1993, 55, 5174. e) . Feiner, K. Shenker, HeW.
ahim. Acta, 1970, 53, 754. f) H. O. Kalinowski, G. Crass, D. Seebach, Chem. Ber., 1981, 114, 477.
g) T. Puride, J. C. Irvine, J. Chem. Soc., 1901, 79, 957. h) T. Puride, W. Barbour, J. Chem. Soc.,
1901, 79, 971. i) 1.J. Boy, 1. Iribarren, S. Muiioz-Guerra, Macromolecules, 1994, 27, 5263. §) 1).
Bou, A. Rodriguez-Galan, S. Mufioz-Guerra, Macromolecuiles, 1993, 26, 5664.

2 ACD/Chem Sketch, version 3.00 Advanced Chemistry Development, 1997.

3 La reaccin se trabaja a 0°C, para evitar que ocurra desprotonacién en el carbono-a al carbonilo.
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Paso 1. Desprotonacién de los grupos OH (formacién del dialcéxido)

M‘m (V Na*O -0 Na*
o B0 _ o-—-(—S:o + 2H,
O O
<
DET

Paso 2. Reaccién Sy2 entre el dialcéxido y el dimetilsulfato

Na* 0,,' m || OCH,

H;CTb—S—0—cH, ]

° o 3 H,C—0-S—0-CH
q g

<Y .,<>]

3

CH,O OCH,

2 NaMeSO, + 02(_$=o
<Y
Figura 4.2. Mecanismo de la reaccién de metilacién

En conjunto, las referencias mencionadas® informan de la caracterizacién
por espectroscopia IR, RMN 'H y 13C, asi como la rotacién éptica y el punto de
ebullicién a diferentes presiones, pero ninguna de ellas presenta dichos datos
juntos, ademds de que no se mencionan resultados de caracterizacién por
espectrometria de masas.

En este trabajo se presenta la caracterizacién del compuesto mediante las
técnicas de espectroscopia IR, RMN 'H y 13C, y espectrometria de masas por
impacto electrénico.
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4.1.1.1. Espectroscopia IR

El espectro infrarrojo (ver apéndice, pg. 125), obtenido en pelicula sobre
ventana de NaCl, muestra las bandas correspondientes a la cadena alifatica
(alrededor de 2900 cm'), una banda intensa y definida en 1758 cm,
caracteristica de ésteres, correspondiente a la vibracién C=0, asi como dos
bandas menos intensas en 2834 cm™ (vibracién H-C-O) y 1112 cm’, (vibracién
asimétrica C-0-C), que sefialan la presencia de grupos metoxi. En |a tabla 4.1 se
presentan las principales bandas observadas en el espectro.

Tabla 4.1. Bandas de absorcién en IR del éter I

Compuesto | Bandas Observadas (cm™)

Eter (I) 2985, 2834, 1758, 1732, 1465, 1270, 1192, 1150, 1112,
1033, 859

4.1.1.2. Espectrometria de Masas

El andlisis por espectrometria de masas (ver apéndice, pg. 125) llevado a
cabo por impacto electrénico, permite corroborar la masa molecular del compuesto
obtenido, mediante la deteccién del ion molecular (M) en m/z=234. Ademas se
observa como sefial de mayor intensidad en m/z= 45, la correspondiente a la
presencia del fragmento C;HsO*, caracteristico de etilésteres. En la tabla 4.2 se
presentan los principales picos observados y su posible asignacién a los
fragmentos correspondientes, también se presenta la comparacidon del patrén
isotopico experimental del ion molecular (a) con el simulado (b) a través del
programa Jso-Pro* (figura 4.3).

* Iso-Prov3.0 MS/MS Software
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Tabla 4.2. Fragmentos asignados para el éter [

Fragmento Relacién m/z
C;oH;1506 (M) 234
CyH;304 161
CsHgO4 133
[C:Ho0, 117
G3H40O; 88
C3HsO, 73
CoHs0; 61
CzHsO 45
100

90
80
70

234 50

P 50
[ 40 |
1 30
20
248 l
0 v v -
234 235 236
(a) (b)

Figura 4.3. Patrén isotépico experimental (a) y simulado (b) para el éter I

Como se observa en la figura 4.3, el patrén isotdpico experimental no
corresponde al simulado, ya que se esperaria una relacién 10:1 entre los picos de
234 y 235, Esto puede deberse a que la sefial en 234 m/2z, que comesponde al ion
molecular, se detecta en muy baja abundancia (menos del 10%), como
consecuencia de una ridpida fragmentacién, mientras que la sefial en 235 m/z en
realidad corresponde a un pico eléctrico que se sobrepone a la seflal esperada
para el patrén isotdpico.
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4.1.1.3. Resonancia Magnética Nuclear

Se obtuvieron los espectros de resonancia magnética nuclear tanto de 'H
como de 3C. En cuanto al experimento de protén, en el espectro (ver apéndice,
pg. 126) se observa una sefial centrada en 4.3 ppm que integra para 4 protones,
la cual de acuerdo a la simulacién realizada con el programa gNMR 4.1 es
asignable a la parte AB de un sistema ABX3, Y que corresponde a los protones
metilénicos del grupo etiléster de la molécula. Estos protones son diasterotépicos®
y por tanto magnéticamente no equivalentes, por lo que presentan un
acoplamiento entre ellos, ademas del acoplamiento con los protones vecinos, que
en este caso son los del grupo metilo, que es la parte X; de dicho sistema (figura
4.4). o) o

- ~
oc(—S:o
O O
A/,,‘ < NB
B Cc C A
Figura 4.4. Sistema magnético propuesto para el éter I

La sefial de los protones metilicos se presenta como un triplete, en 1.32
ppm, integrando para 6 protones, con 10 que se obtiene que el valor de Ja.x=lpx=
7.2 Hz. En la misma zona de los protones AB, en 4.22 ppm es posible distinguir un
singulete, que integra para 2 protones y que es asignable a los protones metinicos
de la molécula.

Ademds se observa claramente un singulete intenso en 3.46 ppm, que
integra para 6 protones y que es asignable a los protones de los grupos metoxilo.

SgNMR versién 4.1.0, Cherwell Scientific Publishing Ltd.: Oxford 1995-1999,
S Llama la atencién que dichos protones sean diasterotdpicos, ya que se esperaria libre rotacién en
los enlaces del grupo etilo. Sin embargo el patrén observado en el espectro corresponde a la parte

AB de un patrén ABX;, en lugar de un sistema de primer orden que generaria un cuarteto para
estos protones.
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A continuacién se presenta la tabla en donde se resumen desplazamientos
quimicos y constantes de acoplamiento y en la figura 4.5, el espectro experimental
(a) y el simulado (b).

Tabla 4.3. Datos de RMN'H del éter 1

J (Hz)
Asignacién 8(ppm) A B
A (CHa-CHa) 4.31
B(CHA-CHg) 4.24 -10.8
X (CH3) 1.32 7.2 7.2
O-CH> 3.46
CH 4.22

(@

1 \ 3 " 4 4 I I 3 1

“+

3
t

' 4 It
T 1 T t 1 ¥ t T 1 1 T T
4400 4200 4000 3.800 3600 3400 3.200 3000 2800 2.600 2400 2200 2000 1.800 1.600 1.
\Y

| |
IR

(b)

Figura 4.5. Simulacién del espectro RMN 'H del éter I

Cabe mencionar que aun cuando la espectroscopia de RMN'H de dicho
compuesto ya se encuentra descrita'®, en esta referencia se empleaba un equipo
de 60 MHz dando como resultado para el sistema -CH,-CH;, el patrén de primer
orden tipico: triplete y cuadruplete respectivamente (*J= 7Hz).
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En cuanto al experimento de RMN!3C (ver apéndice, pg. 126), en el
espectro se observa una sefial en 169.13 ppm, asignable a los carbonos
carbonilicos presentes en la molécula. Asimismo se observan sefiales en 81.11
ppm de los carbonos de los grupos CH, en 61.24 ppm la de los carbonos de los
grupos metilénicos, en 59.58 ppm la de los carbonos de los grupos metoxilo y en
14.19 ppm la de los carbonos de los grupos metilos.

4.1.2. Sintesis y caracterizacion del diol 11

De este paso de la ruta de sintesis (paso (b), figura 4.1) tamblén se tienen
varios informes en la literatura’*®’ en ios que varia el agente reductor (LiAlH4, NaH
y LaH) y las condiciones de reaccién (tiempo, temperatura, disolvente). Para la
sintesis se eligié la técnica que informa el rendimiento mds alto, y que se utiliza
LiAlHy como agente reductor, aunque para la purificacion se siguié el
procedimiento descrito en otra de las referencias citadas’.

Para la obtencidn del diol 11, se llevé a cabo una reduccion tipica de ésteres
a alcoholes, usando uno de los agentes reductores mas activos: el LiAlH,. Como
los ésteres son menos reactivos que los aldehidos, la reduccién se detiene en el
alcohol.

En conjunto, en las referencias citadas se encuentra la caracterizacién por
espectroscopia IR, RMN 'H, espectrometria de masas, asi como la rotacién dptica y
punto de fusion, pero de nuevo los datos se encuentran dispersos ademas de que
en ninguna se incluye la caracterizacién por RMN 3C. En este trabajo el compuesto
fue caracterizado mediante las técnicas de espectroscopia IR, RMN H y 13C, y
espectrometria de masas FAB".

7 a) A. C. Cope, A. S. Metha, J. Am. Chem. Soc., 1964, 86, 5626. b) K. Kobayashi, T. Kato, M.
Unno, S. Masuda, Bull. Chem. Soc. Jpn., 1997, 70, 1393.
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4.1.2.1. Espectroscopia IR

El espectro infrarrojo (ver apéndice, pg. 127), obtenido en pastilla de KBr,
muestra la banda ancha e intensa alrededor de 3400 cm™, caracteristica para
alcoholes, con asociacién por puentes de hidrégeno, correspondiente a la vibracién
O-H, ademas de que es clara la desaparicidn de la banda indicativa del grupo
carbonilo del éster (alrededor de 1760 cm™®) presente en el espectro del éter I.
Mientras que se conservan las bandas en la zona aliftica y las de 2830 y 1460 cm’
! que, como ya se comentd, corresponden a las vibraciones caracteristicas del
grupo metoxi. En la tabla 4.4 se presentan la principales bandas observadas en el
espectro.

Tabla 4.4. Bandas de absorcién en IR del alcohol II

Compuesto | Bandas Observadas (cm™)

Diol (I1) 3389, 2936, 2831, 1464, 1366, 1193, 1099, 1056, 987, 840

4.1.2.2. Espectrometria de Masas

Del espectro de masas realizado por la técnica FAB* (ver apéndice, pg.
127), se corrobora la masa molecular, pues la sefial de mayor intensidad m/z= 151
corresponde al ion molecular (M+1), tal como se presenta en muchos casos al
emplearse esta técnica. Cabe sefialar, que también es posible observar una sefial
de baja intensidad en m/z= 301, que corresponderia al dimero de la molécula
(2M+1), lo cual se explica por la tendencia que tienen los alcoholes a asociarse por
medio de puentes de hidrédgeno, corroborando asi la forma ancha de la banda que
aparece en IR alrededor de 3400 cm!. Ademds se observa una sefial en m/z=
133, asignable un fragmento C¢Hy203, producido por pérdida de una molécula de
H0, tipica en alcoholes. En la tabla 4.5 se presentan las sefiales principales y su
posible asignacion a los fragmentos correspondientes, ademas de que se presenta
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la comparacién entre el patrén isotépico experimental del ion molecular (a) y el
simulado (b) con el programa Iso-Pro* (figura 4.6).

Tabla 4.5. Fragmentos asignados para el diol II

Fragmento Relacion m/z
Ci2H200g (2M+1) 301
CeHis04 (M+1) 151
CeHj205 (+1) 133
CsHgO5 (+1) 101
151 CaHe¢O (+1) 71

100
a0
80
70
60
50
40 4
30 4
20 1

] 151 152 153
-'—

15@
(a) (b)
Figura 4.6. Patrén isotdpico experimental (a) y simulado (b) para el diol 11

4.1.2.3. Resonancia Magnética Nuclear
Se obtuvieron los espectros de RMN 'H y C. En cuanto al experimento de

protén, en el espectro (ver apéndice, pg. 128) se observa claramente un singulete
ancho y poco intenso, en 2.11 ppm, que integra para dos protones y se asigna a
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los protones de los grupos OH del diol I1. Ademds se observa un singulete fino e
intenso, en 3.49 ppm, que integra para 6 protones y se adjudica a los protones de
los grupos metoxilo.

“ También se observa una sefial compleja centrada en 3.76 ppm que integra
para 8 protones, la cual de acuerdo a la simulacién realizada con el programa
GNMR, corresponde a la parte AA'BB’ de un sistema AAMM'BB’ y se atribuye a los
dos grupos de protones metilénicos. Estos protones (ver figura 4.7) resultan de
nuevo diasterotdpicos (magnéticamente no equivalentes), presentando un
acoplamiento entre ellos, ademds del acoplamiento con los protones vecinos, que
en este caso son los correspondientes a los grupos CH, parte MM’ del sistema
magnético propuesto, para los cuales se observa una sefial en 3.47 ppm, que

integra para 2 protones.
~% P~
M—M

Figura 4.7. Sistema magnético propuesto para el diol II
A continuacin se presenta la tabla 4.6 en donde se resumen
desplazamientos quimicos y constantes de acoplamiento y en la figura 4.8 el

espectro experimental (a) y el simulado (b).

Tabla 4.6. Datos de RMN*H del diol 11

J (Hz)
Asignacién | §(ppm) M A A B 8
M (CH) 3.47
A (CHaHa) 3.83 4.3
A’ (CHAHa) 3.69 4.2 -11.9
B (CHgHp) 3.69 0.3 0 0
B’ (CHgHp) 3.83 0.01 0 0 -11.9
M’ (CH) 3.47 5.2 0.01 ~0.3 4.2 4.3
CH; 3.49
OH 2.11




Figura 4.8. Simulacién del espectro RMN *H del diol 11

De nuevo, aunque se encuentra informada la caracterizacién por RMN'H 72,
en la referencia correspondiente utilizan un equipo de 60MHz, con o que no se
resuelve el patron de segundo orden aqui descrito, incluso las sefiales se describen
sélo como bandas anchas, con lo que no se indican constantes de acoplamiento.

En cuanto al experimento de RMN!C, en el espectro (ver apéndice, pg.
128) ya no se observa alguna sefial asignable a grupos carbonilo, y solamente se
aobservan sefiales en 80.95 ppm de los carbonos metinicos, en 60.16 ppm de los
carbonos metilénicos y en 58.20 ppm de los carbonos metilicos de los grupos
metoxilo.

4.1.3. Sintesis y caracterizacién del triflato III
Para obtener el triflato III (paso (c), figura 4.1), se trata el diol II con

anhidrido trifluorometansulfénico (anhidrido triflico), en piridina y diclorometano.
La piridina actia como base, desprotonando los grupos OH del diol y formando el

65



. Resultados y discusidn

AR

alcéxido, el cual reacciona con anhidrido triflico formando el triflato organico
(CF3S0,0-R).

Se eligié la utilizacion del trifiato, por encima de otros grupos como tosilo,
debido a su gran capacidad como grupo saliente ya que, por un lado, la presencia
de los atomos de fluor -poderosamente electroatractores- estabilizan al anién
triflato, y por otro, es una base extremadamente débil (su acido conjugado
CF3S0;0H es un acido de Briinsted mas fuerte que el sulfdrico y el percldrico).
Frente a la solvélisis se ha encontrado que los triflatos de alquilo saturados son de
10" a 10° veces mas reactivos que los correspondientes tosilos, y mds de 10” veces
que los cloruros o bromuros®,

La caracterizacién de este nuevo compuesto, no descrito con anterioridad
en la literatura, se llevé a cabo mediante las técnicas de andlisis elemental,
polarimetria (ver parte experimental), espectroscopia IR, espectrometria de masas
(FAB*) y RMN de H, PCy °F.

4.1.3.1. Espectroscopia IR

En el espectro de IR (ver apéndice, pg. 129), no se observa la banda ancha
alrededor de 3400 cm™® Iindicativa de alcoholes y se mantienen las ya mencionadas
bandas en la regidn alifatica y las de éter. Adicionalmente se observan las seiiales
correspondientes al grupo triflato: en 1413 y 1248 cm™ debido a las vibraciones
simétrica y asimétrica de R;-S03, Yy en 1325 y 1144 cm™ a las vibraciones C-F de
CF;. De las anteriores asignaciones se puede concluir que se logra
satisfactoriamente la transformacion de II en III. La tabla siguiente, contiene las
principales bandas observadas en el espectro.

8 a) D.J. Raber & N.K. Raber; Organic Chemistry, West Publishing Co., NY, 1988. b) A. Streitwieser,
C.H. Heatcock, E.M. Kosower; Introduction to Organic Chemistry, 4™ed., McMillan, NY, 1992
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Tabla 4.7. Bandas de absorcién en IR del triflato 1II

Compuesto | Bandas Observadas (cm™)

Triflato (1II) | 2998, 2943, 2905, 2839, 1451, 1413, 1325, 1248, 1204, 1144,
1033, 957, 839

4.1.3.2. Espectrometria de Masas

En el espectro de masas (yer apéndice, pg. 129) se corrobora la masa
molecular, al tener la tipica sefial correspondiente al ion molecular mds una
unidad de masa (M+1) m/z= 415, ademds se observa una sefial en m/z= 413
asignable al ion molecular menos una unidad de masa (M-1). El pico base, m/z=
207, se atribuye al fragmento C4HsO.SF3 formado por la ruptura a la mitad de la
molécula. Se observa también, una sefial en m/z= 265, la cual puede corresponder
a un fragmento C;H;,0sSF3;, proveniente de la pérdida de un grupo- triflato
(CF3S03), o cual es consistente con la facilidad de desplazamiento esperada para
este grupo.

Adicionalmente se observan sefiales con relacdén m/z > 414, debidas
probablemente a la descomposicion del triflato durante la descomposicién del

~ experimento.

En la tabla 4.8 se presentan las principales sefiales observadas, y en la
figura 4.9 la comparacién del patrén isotépico experimental del ion molecular (a)
con el simulado (b) a través del programa Jso-Pro'.

Tabla 4.8. Fragmentos asignados para el triflato III

Fragmento Relacién m/z
CgH130gS:Fs (M+1) 415
CsH;10sS;Fs (M—1) 413
C7H120sSF; 265
C7H4,05SFK 233
CaHgOLSFy 207
CsHoO2 101
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Figura 4.9. Patrén isotopico experimental (3) y simulado (b) para el trifiato 111

4.1.3.3. Resonancia Magnética Nuclear

Para la caracterizacién del triflato II1 se obtuvieron los espectros de
resonancia magnética nuclear de 'H, °C y 'F. En el espectro de protén (ver
apéndice, pg. 130), se observa un grupo de sefiales centradas en 4.73 ppm que
integran para 8 protones. De acuerdo a la simulacién realizada con el programa
gNVMR, estas seiiales son asignables a la parte AA'BB’ de un sistema magnético
AA'MM'BB’ y corresponden, de nuevo a protones metilénicos diasterotépicos
(magnéticamente no equivalentes), los cuales se acoplan entre si, ademas de
acoplarse con los protones metinicos vecinos, que son la parte MM’ de dicho
sistema (figura 4.10). La sefial que se asigna a los protones metinicos se observa
en 4.56 ppm e integra para 2 protones. Adicionaimente, se observa el singulete
asignable a los protones de los grupos metoxi en 3.52 ppm, que integra para 6
protones. -
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Figura 4.10. Sistema magnético propuesto para el triflato III

A continuacion se presenta la tabla 4.9 en donde se resumen

desplazamientos quimicos y constantes de acoplamiento calculadas y en la figura

4.11, el espectro experimental (a) y el simulado (b).

Tabla 4.9. Datos de RMN'H para el triflato HI
J (Hz)
Asignacién | 3(ppm) M A A B B8'
M (CH) 3.75
A (CHaH») 4.70 4.6
A’ (CHAHL) 4.56 5.4 -10.8
B (CHgHg) 4.56 —0.6 0 0
B’ (CHgHyp') 4.70 -1.3 0 0 -10.8
M’ (CH) 3.75 4.0 -1.3 -0.6 54 4.6
CH3 3.52
(@
— MM M M A
‘..IB“) ‘.;w u:soo l.:500 a.ioo ‘.:u) l‘iw l.iw ‘,;!) sioo ;{; ).‘7& fu’ &;oo

Figura 4.11. Simulacién del espectro RMN 'H del triflato III
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El experimento de RMN!C proporciona elementos para confirmar la
presencia del grupo triflato. En el espectro (ver apéndice, pg. 130), en 118.53 ppm
se observa un cuadruplete cuya constante de acoplamiento de 'Jce= 319.9Hz,
resulta caracteristica de interacciones C-F a un enlace®, y por tanto es la sefial
correspondiente a los grupos CFi, presentes en la molécula debido a la
introduccién del grupo triflato. Ademds, en 76.57 ppm se encuentra la sefial
asignable a los carbonos de los grupos CH, en 76.30 ppm la de los carbonos de los
grupos metilénicos los cuales se encuentran desplazados a campo mds bajo,
respecto a lo observado para dichos carbonos en la molécula del diol II, debido a
la influencia de los grupos electroatractores SO,CFs. Y finalmente, en 59.46 ppm la
de los carbonos de los grupos metoxilo.

Para este compuesto también se realizé el experimento de RMN'F (ver
apéndice, pg. 130), confirmando asi la presencia del grupo CF;, al observarse un
singulete en ~74.93 ppm.

4.1.4. Sintesis y caracterizacién de los ditioéteres IV-VII

La obtencién de los ditioéteres, a partir del triflato III (paso (d), figura 4.1),
es una sintesis analoga a 1a de Williamson para éteres. En este caso se genera un
anién tiofenolato, a partir de la reaccidn del tiofenol correspondiente con la base
(NaH), que participa en un proceso de tipo Sy2, desplazando al triflato, que como
ya se ha mencionado es un muy buen grupo saliente.

La caracterizacién de los cuatro nuevos ligantes ditioéter, que se discute
comparativamente a continuacidn, se llevd a cabo por medio de andlisis elemental,
polarimetria (ver parte experimental), espectroscopia IR, espectrometria de masas
(IE), RMN de 'H, Cy 19

9 E. Prestch, P. Bilhimann, C. Affolter, Structure
Spectral Data, 3. ed., Springer, Berlin, 2000.
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4.1.4.1. Espectroscopia IR

En los espectros IR (ver apéndice, pgs. 131, 133, 136, 139) se observan las
bandas asignables a los anillos arométicos alrededor de 3065cm™ (vibracién C-H)
y 1570cm’! (vibracién €-C), ademas de que en cada uno de los casos observamos
los sobretonos que indican el patrén de sustitucién correspondiente® (figura 1.12),

e
WYWN 5 & PARE RS
IR T 323 8=
€)) (b) (c) (d)

Figura 4.12. Patrones de sustitucién en los espectros de IR
(a) Ditioéter IV, (b) Ditioéter V, (c) Ditioéter V1, (d) Ditioéter VII

En todos los casos se observan las sefiales indicativas de la presencia de los
grupos metoxi, alrededor de 2830 cm™ (vibracién H-C-O) y 1190 cm™ (vibracién
asimétrica C-0O-C), asi como las correspondientes a los grupos tioéter, alrededor
de 1360 cm™ (deformacién S-CH;) y 670 cm™ (vibracién $-C). Y para el caso de
los ligantes fluorados V, VI y VII la sefial alrededor de 1220 cm’’, se asigna a la
vibracion F-Caromético-

En la tabla siguiente se presentan las principales bandas observadas en los
espectros de los cuatro ligantes.

Tabla 4.10. Bandas de absorcién en IR de los ditioéteres IV-VII

|__Ligante Bandas Observadas (cm™

v 3059, 2982, 2928, 2894, 2824, 1952, 1870, 1798, 1743,
1583, 1479, 1435, 1363, 1187, 1088, 1025, 741, 692

v 3070, 2927, 2894, 2827, 1919, 1787, 1594, 1571, 1473, 1446,
1366, 1221, 1090, 1031 973, 892, 821, 754, 675

VI 3070, 2931, 2899, 2827, 1930, 1842, 1578, 1473, 1427,
1366, 1264, 1217, 1159, 1090, 679

VI 3070, 2982, 2931, 2894, 2827, 1886, 1765, 1590, 1491, 1460,
1363, 1227‘ 1157‘ 1090, 1013‘ 828‘ 628
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4.1.4.2. Espectrometria de Masas

En cuanto al andlisis por espectrometria de masas mediante la técnica de
impacto electrénico (ver apéndice, pgs. 131, 133, 136, 139), se encuentra que en
todos los casos estd presente el idn molecular (M), siendo m/z= 334 en el caso del
ditioéter IV y m/z= 370 para los ditioéteres V, VI y VII, con lo que se corroboran
las masas moleculares. Ademds, se tiene que los patrones de fragmentacién son
similares para V, VI y VII , tal como se espera para un grupo de isémeros
estructurales, e incluso, para el ditioéter IV que no es un isémero de los tres
restantes, se observa que sigue el mismo patrén de fragmentacion.

En el caso de los ditioéteres IV-V], el pico base corresponde al fragmento R-
CeHqa-S-CH2, m/z= 135, para IV, R=H y m/z= 153 y R=F para V y VI. En el caso
de VII, el pico base se observa en m/z= 127, correspondiente al fragmento
CeH4FS, el cual también se encuentra presente en V, VI y para el andlogo no
fluorado se observa en m/z= 109.

Asimismo se detecta el fragmento C¢Hs en m/z= 77 en el espectro de IVy el
fragmento C¢H4F m/z= 95 en los espectros de V, V1 y VII.

En la tabla sigulente se presentan las principales sefiales observadas.

Tabla 4.11. Fragmentos asignados para los ditioéteres IV-VII

Fragmento Relacién m/z_| Fragmento Relacién m/z
C16H220,S; (M) 334 Ci1gH200:S5,F; (M) 370
Ci12H170,S 225 Cy12H160,SF 243
CeH,10S 167 CgH;0OSF 185
CgH;S 135 CgH;SF 153
G7H,S 123 C7HeSF 141
CeHsS 109 CeHoSF 127
CsHs 77 CeHeS 109
CeHoF 95
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En la figura 4.13 se muestra la comparacién del patrén isotdpico
experimental (a), con el simulado (b) por el programa Jso-Pro para el ditioéter IV.
En la figura 4.14 se muestra la comparacién de los patrones isotépicos
experimentales de los ditioéteres V-VII (a), con el simulado (b). Y finalmente las
figuras 4.15 y 4.16 se presentan los patrones de fragmentacién propuestos para el
ditioéter 1V y los ditioéteres V-VII, respectivamente.

100

334 10

10 L
340 ° 334 e T

(a) (b)
Figura 4.13. Patrdn isotdpico experimental (a) y simulado (b) para el ditioéter Iv

370
I d
Ditioéter V 100
3v7e o
Ditiodter VI 50
70
60
50
380 380 40
370 30
20
Ditioéter VII 10 l 1
0 - v
370 a2 374
(b)
6)] 3se
Figura 4.14. Patrén isotépico experimental (a) y simulado (b) para los ditioéteres
V-VII
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Figura 4.16. Patrén de fragmentacién propuesto para los ditioéteres V-VII
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4.1.4.3. Resonancia Magnética Nuclear

Para la caracterizaciéon de los ditioéteres IV-VII se obtuvieron los espectros
de RMN!H y 3C, mientras que para V-VII se obtuvieron adicionalmente los de '°F,

a) Ditioéter IV

En cuanto al experimento de RMN'H, en el espectro (ver apéndice, pg.-132)
se observa un multiplete centrado en 7.3 ppm e integra para 10 protones, el cual
es asignable a los protones aromaticos, introducidos al sustituir el grupo triflato
por el grupo tiofenolato.

Ademds se presenta de nuevo el patrén correspondiente al sistema
AAMMBB’ de la cadena alifdtica (figura 4.17). Se observa un grupo de sefiales
centradas en 3.13 ppm, integrando para 8 protones, las cuales son asignables a la
parte AA'BB’ del sistema y que corresponden a los dos grupos de protones
metilénicos diasterotdpicos (magnéticamente no equivalentes), los cuales se
acoplan entre si, ademas de acoplarse con los protones de los grupos CH vecinos.
Estos protones metinicos son la parte MM’ del sistema magnético propuesto, para
los cuales se observa una seifial en 3.56 ppm, que integra para 2 protones.

g, MM
(N N\
B >\A

& O

Figura 4.17. Sistema magnético propuesto para el ditioéter IV
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Se observa también el singulete asignable a los protones de los grupos
metoxilo, en 3.30 ppm que integra para 6 protones. :

A continuacién se presenta la tabla en donde se resumen desplazamientos
quimicos y constantes de acoplamiento obtenidas y en la figura 4.18, el espectro
experimental (a) y el simulado (b).

Tabla 4.12. Datos de RMN'H del ditioéter IV

J (Hz2)
Asignacién | 8(ppm) M A A 8 B’
M (CH) 3.56
A (CHaHA) 3.14 8.3
A’ (CHAH?) 3.13 4.9 =29.0
B(CHpHg) | 3.13_ —0.2 0 0
B’ (CHgHp") 3.14 -0.13 0 0 —=29.0
M’ (CH) 3.56 2.1 -0.13 -0.2 4.9 8.3
CHyr 7.3
CH3 3.30
@ l
; aizo= ;1;30: 3.;«:: 3.::-00% 3.i60 :izo% ;J'sgo= 3.;40: :.’)oo1 3ieo 3,&20 &;ao s.uo= .oo%

Figura 4.18. Simulacién del espectro RMN *H del ditioéter IV
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Respecto al experimento de RMN!C, en el espectro (ver apéndice, pg. 132)
se distinguen las sefiales de los diferentes carbonos de los anillos aromaéticos de la
molécula. La sefial que se observa a campo mas bajo, en 136.02 ppm, es
asignable al carbono-/pso al atomo de azufre, quedando en ‘un ambiente
magnético mas desprotegido respecto a los demdas dtomos de carbono al estar
enlazado directamente a un atomo mas electronegativo, en este caso al azufre.
Considerando que la resonancia del anillo aromatico se espera que el efecto del
azufre sobre el desplazamiento quimico de los carbonos sea 8co>8cn>8cn CON lo
que la sefal en 129.29 ppm es asignable a los dtomos de carbono-orto al dtomo
de azufre, la sefial en 128.98 ppm asignable a los dtomos de carbono-para al
atomo de azufre y finalmente la sefal en 126.33 la correspondiente al atomo de
carbono-meta al dtomo de azufre.

Ademads en 76.33 ppm, se observa la sefial asignable a los carbonos de los
grupos CH, en 58.46 ppm la de los carbonos de los grupos metoxi, y en 32.87 ppm
la de los carbonos de los grupos metilénicos, los cuales resultan ser para este caso
los mas protegidos.

b) Ditioéter V

En cuanto al experimento de RMN'H, en el espectro (ver apéndice, pg. 134)
se observa un muitiplete centrado en 7.2 ppm que integra para 10 protones, el
cual es asignable a los protones aromaticos, introducidos al reemplazar el grupo
triflato por el grupo orfo-fluorotiofenolato.

Para la parte alifatica se observa el mismo patrén magnético analizado en el
caso del ditioéter IV, AAMM'BB’, con algunas diferencias en desplazamiento
quimico y constantes de acoplamiento.
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A continuacién se presenta la tabla en donde se resumen desplazamientos
quimicos y constantes de acoplamiento calculadas y en la figura 4.19, el espectro
experimental (a) y el simulado (b).

Tabla 4.13. Datos de RMN'H del ditioéter V
J (H2)
Asignacién | 5 (ppm) M A A 8 B
M (CH) 3.55
[ A (CHaHA) 3.13 5.7 .
A" (CHAHa) 3.11 7.5 -13.5
B (CHgHg) 3.11 —0.5 0 0
B’ (CHgHp') 3.13 0.2 0 0 -13.5
M’ (CH) 3.55 2.7 —0.5 -0.5 7.5 5.7
CHyr 7.2
CH3 3.3

Figura 4.19. Simulacién del espectro RMN 'H del ditioéter V
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Respecto al espectro de RMN'C (ver apéndice, pg. 134), en éste se
distinguen las sefiales de los diferentes carbonos de los anillos aromdticos de la -
molécula. La sefial que se observa a campo mds bajo en este caso es un doblete
en 161.64 ppm, que es asignabie al carbono-/pso al atomo de fidor, pues estd en
un ambiente magnético mucho mas desprotegido respecto a los demas dtomos de
carbono, al estar enlazado con un dtomo mas electronegativo, ademds de que la
constante de acoplamiento que presenta, !lc.F=246.2 ' Hz, corresponde a la
esperada para un acoplamiento carbono-fiiior a un enlace de distancia (}Jc.r=245.1
Hz)®.

Teniendo en cuenta la influencia del fiior en el entorno magnético de los
nlcleos de carbono y la magnitud esperada de las constantes de acoplamiento es
posible asignar las demds sefiales (tabla 4.14).

Tabla 4.14. Asignacién de sefiales RMNC para el anillo aromético del ditioéter V
Asignacién 5 (ppm) Jce (HZ)

8,14 161.64 246.2 s F
11,17 132.49 1.6 73 (o1
10,16 128.69 7.3 1218 9.15
12,18 124.47 4.0

7,13 122.65 17.7 1147 1016
9,15 115.77 22.6

El doblete en 132.49 ppm es asignable al carbono-meta al dtomo de azufre
y que se encuentra a cuatro enlaces de distancia del &tomo de fitior, pues tiene la
menor constante de acoplamiento C-F (*Jc¢=1.6 Hz). Siguiendo hacia campo alto,
el doblete en 128.69 ppm, corresponde al carbono-para al dtomo de azufre y que
se localiza a tres enlaces de distancia del &tomo de fldor (3)ce=7.3 H2). En 124.47
ppm el doblete observado se atribuye al carbono-orto al dtomo de azufre que se
encuentra también a tres enlaces de distancia del &tomo de flior (Plce=4 Hz).
Ahora, |a sefial correspondiente al carbono-/pso al dtomo de azufre se presenta en
122.65 ppm, y al igual que las demds se presenta como doblete debido al
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acoplamiento con el dtomo de filior, que en este caso es a dos enlaces (Dce=17.7
Hz). Y asi, la Gltima sefial que se observa en la regién de carbonos aromdticos es
el doblete en 115.77 ppm, asignable al carbono-/meta at 4tomo de azufre pero que -
se encuentra a dos enlaces del d&tomo de filior, por lo que presenta una constante
de acoplamiento de 2)c.¢=22.57 Hz.

Finalmente se observan las sefiales correspondientes a la cadena alifatica.
En 79.45 ppm se observa la sefial correspondiente a los dtomo de carbono del
grupo CH, en 58.47 ppm los correspondientes de los grupos metoxi, y 32.31 ppm
los &tomos de carbono metilénicos.

En cuanto al experimento de RMN'SF, en el espectro (ver apéndice, pg. 135)
se observa una sefial compleja centrada en -109.32 ppm, que corresponde a la
parte X de un sistema ABCDX. El &tomo de fllior (X) en posicién orto se acopla con
los cuatro protones del anillo aromatico, que son magnéticamente no equivalentes
(parte ABCD, ver figura 4.20).

S X

D B
Figura 4.20. Sistema magnético propuesto
para el anilio aromatico del ditioéter V

Utilizando el programa gAMR, para realizar la simulacién, se obtuvieron los
valores de las constantes de acoplamiento: *J, x=9.7 Hz, *Jgx=7.32 Hz, *)cx=5.08
Hz, 51px=-0.11 Hz. A continuacién, en la figura 4.21, se presenta el espectro
experimental (a) y el simulado (b) .
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Figura 4.21. Simulacién del espectro RMN °F del ditioéter V

c) Ditioéter VI

En cuanto al experimento de RMN'H, en el espectro (ver apéndice, pg. 137)
se observa un multiplete centrado en 7 ppm, que integra para 10 protones, el cual
es asignable a los protones arométicos, introducidos al reemplazar el grupo triflato
por el grupo meta-fluorotiofenolato.

Para la parte alifatica se observa el mismo patron magnético analizado en el
caso del ditioéter 1Iv, AAMMBB’, con algunas diferencias en desplazamiento
quimico y constantes de acoplamiento.

A continuacién se presenta la tabla 4.15 en donde se resumen
desplazamientos quimicos y constantes de acoplamiento y en la figura 4.22, el
espectro experimental (a) y el simulado (b).
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Tabla 4.15. Datos de RMN'H del ditioéter VI

J (Hz)
Asignacién | 5 (ppm) M A A 8 [}
M (CH) 3.55
A (CHaHA) 3.17 6.8
A’ (CHaHAY) 3.12 6.6 —13.6
B (CHgHg) 3.12 -0.3 0 0
B’ (CHgHp) 3.17 -0.2 0 0 -13.6
M’ (CH) 3.55 2.4 =0.2 -0.3 6.6 6.8
CHyr 7
CH3 3.36
(a)

Figura 4.22. Simulacién del espectro RMN 'H del ditioéter VI

Respecto a los resultados del experimento de RMN'C, en el espectro (ver
apéndice, pg. 137) se distinguen las sefiales de los diferentes carbonos de los
anillos aromadticos de la molécula. La sefial que se observa a campo mds bajo en
este caso es un doblete en 162.81 ppm, que como en el caso anterior (ditioéter V)
es asignable al carbono-/pso al dtomo de fiior, pues estd en un ambiente
magnético mucho mds desprotegido respecto a los deméas atomos de carbono, al
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estar enlazado con un dtomo mas electronegativo, ademas de que la constante de
acoplamiento !Jc.¢=248.6 Hz, es cercana a la esperada para un acoplamiento
carbono-fitior a un enlace de distancia®.

Teniendo en cuenta la influencia del fiior en el entormo magnético de los
nucleos de carbono y la magnitud esperada de las constantes de acoplamiento es
posible asignar las demas sefiales (tabla 4.16).

Tabla 4.16. Asignacién de la sefiales RMN'C para el anilio aromatico ditioéter VI
Asignacién 5 (ppm) Jee (H2)

9,15 162.81 248.6 S -

7,13 138.49 8.1 814
11,17 130.19 8.9 12,18 —F
12,18 124.50 3.2 '
10,16 115.67 22.6 17 1098
8,14 113.07 20.9

El doblete en 138.49 ppm corresponde al carbono-/pso al dtomo de azufre,
con 3)cr=8.1 Hz. En 130.19 ppm, el doblete que se observa es asignable al
carbono-meta al 4tomo de azufre con 3)c.F=8.9 Hz.

En 124.5 ppm el doblete observado se atribuye al carbono-orto al dtomo de
azufre, con “Jc¢=3.2 Hz. La sefial correspondiente al carbono-para al dtomo de
azufre, se presenta en 115.67 ppm, con una constante de acoplamiento tipica para
el acoplamiento C-F a dos enlaces 2)c¢=22.6 Hz. Y asi, la Gltima sefial que se
observa en la regién de carbonos aromadticos es el doblete en 113.07 ppm,
asignable al carbono-orto al atomo de azufre pero que se encuentra a dos enlaces
del &tomo de fiGior, presentando una constante de acoplamiento 2)¢.¢=20.9 Hz.

Finalmente, se observan las sefiales correspondientes a la cadena alifatica.
En 79.2 ppm se observa la sefial correspondiente a los carbonos metinicos, en
58.61 ppm la de los grupos metoxi, y 32.4 ppm la de los carbonos metilénicos.

En el espectro de RMN'F (ver apéndice, pg. 138), se observa una sefial
compleja centrada en —112.42 ppm, que se atribuye a la parte X de un sistema
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magnético ABCDX por acoplamiento con los cuatro protones de los anillos
aromdticos, que en este caso, debido a la sustitucién en meta con el dtomo de
fillor respecto al dtomo de azufre, los protones se encuentran en ambientes
magnéticamente diferentes, como se muestra en la figura 4.23.

Figura 4.23. Sistema magnético propuesto
para el anillo aromatico del ditioéter VI

De nuevo, realizando la simulacién con el programa gAMR, se obtuvieron
los valores de las constantes de acoplamiento: 3), .= 3Jp.x=8.98 Hz, *)5x=6.13 Hz,
5)c.x=—0.06 Hz. A continuacién (figura 4.25) se presenta el espectro experimental
(@) y el simulado (b).

i I 3 : n 3 3 . 3 + 5 3 n 3 4

+ L RAAALBRIOS AN ARSOS AAMAS ARSI AN Ranes
2112.300  -112.340  -112.380 112420 112460 .

Figura 4.24. Simulacién del espectro RMN °F del ditioéter VI
d) Ditioéter VII

En el espectro de RMN'H (ver apéndice, pg. 140), se observa un multiplete
centrado en 7 ppm, que integra para 10 protones, el cual corresponde a los

85



ARAAT T YRR SARR o AR RS

protones aromdticos, introducidos al reemplazar el grupo triflato por el grupo para-
fluorotiofenolato.

Para la parte alifatica se observa el mismo patrén magnético analizado en el
caso del ditioéter IV, AAMMBB’, con algunas diferencias en desplazamiento
quimico y constantes de acoplamiento.

A continuacién se presenta la tabla en donde se resumen desplazamientos
quimicos y constantes de acoplamiento y en la figura 4.25, el espectro
experimental (a) y el simulado (b).

Tabla 4.17. Datos de RMN'H del ditioéter VII
J (Hz)
Asignacién | 8 (ppm) M A A 8 B
M (CH) 3.50
A (CHaHR) 3.09 7.4
A’ (CHaHa) 3.06 5.7 -13.8
B (CHgHg) 3.06 —0.4 0 0
8’ (CHgHg) 3.09 —0.02 0 0 ~13.8
M’ (CH) 3.50 2.4 -0.02 -0.4 5.7 7.4
CH,, 7
CH; 3.27
(@)
I NN Puval
3.‘5‘0 : 3.;00 : 3460 f 3.1‘20 ' ;1;& . 3.:340 ; 3.;& ) .‘20 f le ‘ auo uoo t 3.020
(’- "—W”—
(b)

Figura 4.25. Simulacién del espectro RMN 'H del ditioéter VII
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En cuanto al experimento de RMN’C, en el espectro (ver apéndice, pg.
140) se distinguen las sefiales de los diferentes carbonos de los anillos aromdticos
de la molécula. La seflal que se observa a campo mds bajo en este caso es un
doblete en 161.87 ppm, que como en los dos casos anteriores (ditioéteres V y VI)
es asignable al carbono-jpso al dtomo de fidor, al encontrase en un ambiente
magnético mas desprotegido respecto a los demds dtomos de carbono, ademds de
que la constante de acoplamiento que presenta 'Jc.r=247.8 Hz, estd en el rango
para un acoplamiento carbono-flior a un enlace de distancia®.

Teniendo en cuenta la influencia del fidor en el entomo magnético de los
ntcleos de carbono y la magnitud esperada de las constantes de acoplamiento es
posible asignar las demas seiiales (tabla 4.18).

Tabla 4.18. Asignacién de sefiales RMN'*C para el anillo aromético ditioéter VII

Asignacién 5 (ppm) Jee (HZ) s
10,16 161.87 247.8 713 814
8,12,14,18 132.51 8.1 12,18 018
7,13 130.88 3.2 A
9,11,15,17 116.08 21.8 naz '

F

El doblete en 132.51 ppm comesponde en este caso al carbono-orfo al
atomo de azufre, con 3)cr=8.1 Hz. En 130.88 ppm, el doblete que se observa se
atribuye al carbono-/pso al &tomo de azufre, con *Jc¢=3.2 Hz, con la menor de las
constantes observadas, y el doblete en 116.08 ppm, con 2J.=21.8 Hz,
corresponde al carbono-meta al atomo de azufre.

Finalmente, se observan las sefiales correspondientes a la cadena alifatica.
En 79.21 ppm se observa la sefial correspondiente a los carbonos metinicos, en
58.37 ppm la de los carbonos de los grupos metoxi, y 33.88 ppm la de los
carbonos metilénicos.
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En el .espectro de RMN!F (ver apéndice, pg. 141), se observa una sefial
compleja centrada en ~115.44 ppm, que corresponde a la parte X de un sistema
A;B2X, por acoplamiento con los cuatro protones de los anillos arométicos, que en
este caso, debido a la sustitucién en para con el &tomo de flior respecto al dtomo
de azufre, quedan agrupados sélo en dos ambientes magnéticamente diferentes,
como se muestra en la figura 4.26. s A

A B

B X
Figura 4.26. Sistema magnético propuesto
para el anillo aromdtico del ditioéter VII

Realizando la simulacién con el programa gV¥MR, se aobtuvieron los valores
de las constantes de acoplamiento: *),.x=5.3 Hz, 3)gx= 8.4 Hz. A continuacién se
presenta el espectro experimental () y el simulado (b).

(a)

3

J\JL ;

LAMAGS MAAAL RAGLS AhaAt Saaet MAde Maned Masas Reand aenar et RASAS Aaant hases Raget MAoe das Leaie aaaad Aenan teant Aenet | freertreredrrert
+115.200 +115.240 -115.280 -115.320 +115.360 -115.400 -115.440 -115.480 -115.520 -113.560 -115.600 -115.640 -115.680 -115.720

® i Y

n
T

Figura 4.27. Simulacién del espectro RMN °F del ditioéter VII



Resultados

4.1.5. Comentarios finales

Utilizando el L-(+)-dietiltartrato como bloque de construccién quiral fue
posible llevar a cabo una ruta sintética adecuada para sintetizar los ligantes
ditioéter quirales propuestos. Se lograron rendimientos globales de 30-40%, con lo
que se puede decir que la ruta es adecuada,” aunque se podrian realizar
modificaciones para mejorar los rendimientos, sobretodo en la purificacién de los
ditioéteres, para la cual se sugiere que se aumente la polaridad de la mezcla
eluyente, después de retirar el exceso de tiol presente, pues se observé que con la
polaridad utilizada (ver Parte experimental), el ditioéter queda retenido mucho
tiempo en la columna, lo cual podria ser fuente de pérdida del producto,
disminuyendo el rendimiento.

Ademas de acuerdo a los resultados tanto andlisis elemental, como los
espectros de RMN, los compuestos sintetizados se obtuvieron quimicamente puros.
A excepcién del triflato’ III, el cual aparentemente presenta impurezas, que
probablemente son productos de descomposicién, formados en el tiempo de
realizacién de los experimentos de andlisis.

La ruta ademds resulté exitosa, en cuanto a que las transformaciones
conservan los centros quirales iniciales. Se usd la comparacién de la rotacién
optica, medida por polarimetria, del diol 1I, con la ya descrital® (ver Parte
Experimental), con lo que se confirma que hasta ese punto (pasos a y b, figura
4.1) se han conservado con éxito los dos centros quirales y que se continia
teniendo un compuesto enantioméricamente puro, como materia prima para la
sintesis de los ligantes.

A partir de ese punto las mediciones de rotacion dptica ya no se pueden
comparar, pues tanto el triflato III, como los ditioéteres IV-VII, son compuestos
nuevos. Aun asi la magnitud de las rotaciones Spticas obtenidas, es tal que lleva a
sefialar que dichos productos han conservado los centros quirales iniclales y son
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enantioméricamente puros. Si se hubleran perdido los centros quirales iniciales,
cabria la posibilidad de racemizacién, en la que se hubiera formado el isémero R S,
por la inversién de un centro quiral, o el S,S por inversién de ambos centros. El
isémero R,S al ser un diastereocisémero del original R R, hublera sido detectado por
RMN tanto de protén y particularmente por !3C. Por esta razén se simularon los
espectros de protén, ya que de encontrarse traslapadas las sefiales del isémero
R,R con el RS no se hubiera logrado simular exitosamente. Ademads, de existir el
diastereoisdmero RS, en RMN'C se hublesen observado las sefiales
correspondientes.

Como la probabilidad de que se recemice un centro quiral (es decir
R,R—R,S) es mayor que la de racemizacién de ambos centros (R,R—S,S) y como
no se detectan sefales del diastereoisémero R S, se concluye que los compuestos
preparados son enantioméricamente puros.

4.2. Complejos catidénicos de Iridio (I)

Los complejos se sintetizaron a través del siguiente esquema de reaccién,
por lo que fue necesario sintetizar los compuestos organometilicos intermedios
[Ir(n-CI)(COD)];* y [I(COD);]1BF4 con modificacién a las técnicas informadas para
elevar el rendimiento y mejorar la pureza de estas materias primas (ver parte
experimental).

+ -
EtoH . 2AgBF, |"eF,
rCly3H;0 + CoD s ﬂw"KCX" 2CcOoD T plises [T
H0 CH,Cl,
vy

(X)
+
o o
(X) R=CqH, R . N
(Xl) R=0-C4H,F CH,OﬁCs ........... — 2
XI) R=m-CaHF  cHo™ s\/ CH,CL,
XUYR=p-CeH,F ke . s s\R

Figura 4.28. Esquema de sintesis de los complejos

1). L. Herde; J. C. Lambert; C. V. Senoff, Inorg. Synth., 1974, 15, 18.
2 M, Green; T. A. Kuc; S. H. Taylor, J. Chem. Soc.,, 1971, 2334.
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» La caracterizacion de los complejos se llevé a cabo por medio de las
técnicas analiticas de espectroscopia IR, espectrometria de masas, asi como
RMN 'H, BCy F.

4.2.1. Sintesis y caracterizacién de los complejos X-XIII

Se eligié el anterior esquema de reaccién, pues de acuerdo a los informes??,
se sabe que este tipo de ligantes con sustituyentes fenilo en el azufre no
reaccionan directamente con el cor‘npuesto dinuclear {Ir(un-ClH){COD)]. (VIII), sino
que necesitan como fuente de iridio al complejo mononuclear {Ir(COD);]BF4 IX.

Ademas, la presencia de hidrégeno molecular en el medio, reduce el
cicloocta-1,5-dieno a ciclooctano (o cicloocteno), facilitando su sustitucién. De
" hecho se encuentra informado que la sustitucién de olefinas se ve favorecida por
la reduccién de éstas con hidrégeno molecular'>.

En la practica se hizo evidente que la formacién del complejo no se llevaba
a cabo mediante la reaccién directa del ligante con el intermediario organometdlico
(Ir(COD);1BF4, pues ademds de que no se observaba cambio alguno de coloracién
de la disolucién inicial, al tomar una muestra de la mezcla de reaccion, a diferentes
tiempos (desde 0.5h, hasta 12h), y realizar cromatografia en capa fina de la
misma, siempre se observd la presencia del ligante libre. Por lo tanto, fue
necesario 'burbujear hidrégeno en la mezcla de reaccién, para obtener los
derivados [Ir{(COD)(RS-SR)])BF,, presentandose entonces un cambio evidente, pues
la reaccion procede con cambios de coloracién: de rojo-vino a amarillo.

Los cuatro complejos son muy solubles en CH;Cl;, lo cual es observable
desde la realizacion de la sintesis, pues aunque se observa cambio de coloracién
en la mezcla de reaccién, ésta se sigue presentado como una disolucién

12 M, Diéguez Femdndez, Tesis de Doctorado, Universitat Rovira i Virgili, 1997.
13 M. Diéguez, A. Orején, A. M. Masdeu-Bultd, R. Echami, S. Castilidn C. Claver, A. Ruiz, J. Chem.
Soc., Dalton Trans., 1997, 4611.

91



Resultados y discusion

homogénea, en la que no se observa turbidez. De este modo, para aislar los

complejos en forma sélida, la técnica que resulté mds eficiente fue evaporar a
sequedad, después de separar por filtracién el sélido gris que se forma en casi
todas las ocasiones (Ir?), mas que utilizar en principio la adicién de un disolvente
en que no sean solubles.

Asi, en este caso el hexano, disolvente en el que los complejos no son
solubles, se utiliza para que una vez sblidos, se les retiren los compuestos
organicos que no se han coordinado: ligante, COD y los subproductos de
hidrogenacién del COD.

Es importante sefalar, que principalmente para la sintesis de los complejos
XI y XII, fue necesario realizar varios ensayos antes de sintetizarlos y aislarios de
manera parcialmente exitosa. Dichos complejos XI y XII, respecto a sus andlogos
X y XIII, son mds sensibles a la atmdsfera, por lo que para aislarlos se debe
trabajar en estrictas condiciones de linea de vacio-gas inerte. Incluso con estos
cuidados, se presentan problemas para aislarlos, pues al realizar los lavados con
hexano, puede suceder que los sélidos obtenidos, en principio de color dmbar
oscuro o amarillo-café, comiencen a tornarse mas oscuros, hasta casi adquirir un
color negro y presenten una consistencia untuosa. ‘

Es posible suponer que en este proceso, el ligante ditioéter se descoordina,
disolviéndose en el hexano lo cual no es apreciable a simple vista. Lo cual sefialaria
que la coordinacién de los ligantes V y VI al centro metdlico, es menos efectiva
que la coordinaciéon de los ligantes IV y VII.

Este hecho sugiere que las propiedades de coordinacién de los atomos de
azufre se ven disminuidas en el caso de los ligantes V y VI, lo cual puede ocurrir
debido a efectos electrénicos (dtomos de fldor sustituyentes), estéricos (posicién),
0 ambos.

Si se tratara sélo de un efecto electrénico debido a los dtomos de flGor en
las posiciones orto y meta de los anillos aromdticos, respectivamente, se esperaria

92



Resultados y discusion

AR SPARRRARARRR R R AR A RRAR T e S

que la tendencia de disminucidn de la donacién o fuera- hacia los ligantes con
sustituyentes orto (V) y para (VII), posiciones hacia la cuales se ejerce
principalmente su influencia el 4tomo de flor. Mientras que para el ligante con
sustituyente meta (VI), dicho efecto de disminucidn de donacién es menor, y no
existe en el ligante sin fllor sustituyente (1IV).

En el caso de efectos estéricos, la tendencia en cuanto a la disminucién de
la donacién quedaria: mayor en ligante con sustituyente orto (V), seguido del
ligante con sustituyente meta (VI), y finalmente resulta equivalente en los ligantes
sin sustituyente (IV) y con sustituyente en para (VII).

Considerando que en la disminucién de la donacién confluyen efectos
electrénicos y estéricos, en el ligante V, con F-orto ambos efectos son los mds
grandes de la serie, mientras que para el ligante VI, con F/meta, se conjugan
ambos, predominando el efecto estérico y para el ligante VII, con F-para, el efecto
electrénico es mayor que en meta, pero el estérico mucho menor, siendo igual en
este sentido que para el ligante 1V, no fluorado; lo cual corresponde con la
tendencia observada.

Teniendo en cuenta estas caracteristicas se procede a analizar los
resultados obtenidos en la caracterizacidn de los complejos.

4.2.1.1. Espectroscopia IR

En los espectros IR de X-XIII (ver apéndice, pgs. 142, 145, 148, 152), se
observan las bandas de los ligantes en las zonas alifdtica y aromética, y las de
vibraciones C-S y C-F, previamente asignadas para los ligantes ditioéter. Se
observan también nuevas sefiales: dos bandas débiles en la regién de 1300-1345
cm®, correspondientes a las vibraciones simétrica y asimétrica de los enlaces C=C
del cicloocta-1,5-dieno coordinado, asi como una banda fuerte alrededor de 1085
cm™ que corresponde a la vibracién simétrica del enlace B-F, del anién BF, no
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coordinado, bandas que estdn presentes también en el espectro IR del
precursor sintético [Ir(COD);]BF4!. Asimismo, en todos los casos se
observa una banda ancha alrededor de 3400 cm™, que indica presencia de agua,
y que dadas las condiciones en las que se trabajaron las reacciones, muy
posiblemente provienen del agua del KBr usado para hacer la pastilla.
En Ia tabla 4.19 se muestran las principales bandas de absorcién en IR de
los cuatro complejos obtenidos, resaltando las bandas discutidas anteriormente.

Tabla 4.19. Bandas de absorcién en IR de los complejos X-XIII

|_Complejo__| Bandas Observadas (cm™)
X 3471, 3064, 2932, 2883, 2828, 1583, 1374, 1329, 1303, 1085,
670
Xl 39444, 3064, 2932, 2883, 2828, 1572, 1358, 1324, 1297, 1220,
1084, 675
XII 3431, 3070, 2927, 2883, 2831, 1572, 1363, 1334, 1292, 1218,
1084, 679
XIII 3452, 3075, 2932, 2883, 2828, 1589, 1324, 1292, 1228, 1084,
620

4.2.1.2. Espectrometria de Masas

En los espectros de masas de X-XIII (ver apéndice, pgs. 142, 145, 148,
152), obtenidos por medio de la técnica FAB*, se corrobora no sélo la masa
molecular de los cationes organometalicos, sino también su nuclearidad. Se
observa la sefial correspondiente al catién (M-BF4+1, m/z= 635 para X, m/z = 671
para XI, XII, XIII), y aunque se observan algunas sefiales en valores de m/z
mayores a los del ion molecular, estos no indican una nuclearidad mayor y
probablemente se generaron durante el experimento de espectrometria de masas.

De hecho se detectan sefiales en (M-BF4+1)+16 y (M—BF+1)+32 que
pueden corresponder a la captura de oxigeno, (M—BF4+1)+%0,; y (M-BF+1)+0,,
lo cual posiblemente ocurre a través de alguno de los atomos de azufre de los
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ligantes. Este hecho ya ha sido observado en otros complejos catidnicos de
Ru(II), Rh(I)*? e In(I)™*

Adicionalmente, se identifica la sefial asignable a la pérdida de un anilio
aromadtico del grupo tiofenolato (m/z= 557 para complejo X y m/z= 575 para
complejos XI-XIII).

En los espectros de todos los complejos se observan sefiales asignables a la
ruptura de los ligantes ditioéter correspondientes, tal como se observan en los
espectros de dichos ligantes libres. Una de las sefiales que se observa con mayor
intensidad, es la correspondiente al ditioéter con pérdida de un grupo SR, debido a
la ruptura del enlace S-Cairsuco, €N M/z= 225 para complejo X y en m/z= 243 para
complejos XI-XIII.

A continuacién se muestra en la tabla 4.20 las asignaciones de las
principales sefiales observadas, y se presentan las propuestas de las
fragmentaciones principales tanto para el complejo X (figura 4.29), como para los
complejos XI-XIII (figura 4.30). También se realiza la comparacién del patron
isotdpico observado del i6n molecular (a) con el simulado (b) con el programa Iso-
Pro, para X (figura 4.31) y para XI-XIII (figura 4.32).

Tabla 4.20. Fragmentos asignados para los complejos X-XIII

Complejo X Complejos XI-XIII
Fragmento Relacién m/z | Fragmento Relacién m/z
{(M-BF4++1)+0; 667 (M-BF,+1)+% 0O, 703
(M-BF4+1)+% 0, 651 (M-BF4+1)+¥% 0, 687
{M—BF4+1) 635 (M-BF4+1) 671
(M-BF4)-CeHs 557 (M-BF,)-CeHsF 575
C12H170,S 225 CuHEOzSF 243

1 L, Flores Santos, Tesis de Doctorado, UNAM, en proceso.
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4.2.1.3. Resonancia Magnética Nuclear

Para la caracterizacién de los complejos X-XIII se obtuvieron los espectros
de RMN'H y !3C, adicionalmente para XI-XIII se realizaron experimentos de '°F.

Pero antes de continuar con la caracterizacién de los complejos por RMN, es
necesario discutir brevemente ciertos aspectos particulares relacionados con |a
estructura de éstas moléculas.

La coordinacién de los ligantes ditioéter quirales al metal, genera dos
nuevos centros asimétricos en los dtomos de azufre del ditioéter, adicionales a los
ya existentes en los atomos de carbono de los ligantes, lo que origina la posibilidad
de diferentes diastereoisdmeros. Ademds, se debe tomar en cuenta que en los
complejos, el atomo de azufre se encuentra trisustituido por lo que puede sufrir
procesos de inversién de configuracién®’, en el que sin ruptura de enlaces, el par
libre del dtomo de azufre, cambia de posicién espacial. A las formas producidas por
1a inversidn se les llama invertémeros, y en el caso de que la molécula contenga
dos dtomos de azufre susceptibles de sufrir este proceso de inversién piramidal,
se pueden generar isémeros ant/y syrr'®.

N 7N
RT""Ir"“jR T SN
N
s Vg —_— _ C w5~
N R
* *
syn anti

Figura 4.33. Invertémeros syn y anti

1S p,W. Abel, S.W. Bharghava, K.G. Orrell, Prog. Inorg. Chem., 1984, 32, 1
16 g, Martin, B. Toledo, H. Torrens, F. Lahoz, P. Terreros, Polyhedion, 1998, 23-24, 4051
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Tomando en cuenta la inversién del azufre y la configuracién absoluta de los
cuatro centros quirales, se realiza el andlisis de los diastereoisdmeros posibles para
los complejos obtenidos en este trabajo (tabla 4.21).

Tabla 4.21. Andlisis de los posibles diastereolsémeros

\
R
Atomo cC | s Diastereoisémero
A R S
‘meso,
B R R syn (meso)
A R R
B R s syn (meso)
A R R anti-1
B R R
A R S
-2

B R s ants

Asi, es posible notar que los dos invertémeros syn, son en realidad 1a misma
molécula, con lo que s6lo 3 diastereisémeros son posibles: dos ant*’, que
presentan eje de simetria C;!%, y uno syn, que no presenta eje de simetria C.

Los diastereoisémeros presentan diferentes propiedades fisicas y quimicas,
lo que en principio hace posible su deteccién por RMN, ya que presentan sefiales
diferentes. En la tabla 4.22, se presenta el andlisis de las equivalencias magnéticas
de los grupos presentes en los complejos, que ocurririan en cada uno de los
posibles diastereémeros.

17 En adelante se les llamara anti-1'y anti-2, respectivamente tal como se sefiala en la tabla 4.18

18 Tomando en cuenta que a temperatura ambiente, los procesos fluxionales del metalodico
formado por el ligante ditioéter y el iridio, son tan rapidos, que RMN se observa el promedio de las
estructuras del anilio de 7 miembros, con lo que se considera una estructura plana.
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Tabla 4.22. Equivalencias de magnéticas de los grupos presentes en los complejos

“ R
Grupo Syn Anti-1 Anti-2 = -
»
OCH, # = “CH omte_2 n 2 ] s
CH . #* = = sy ‘Csmu...... Jraeuts .
) / r
CHz, * = = “CH,O\‘ "2 5 2 L
" " A ®
SR #* = = »
CH coo # 1=4; 2=3 | 1=4; 2=3 ,.)&“ o
CH2 coo * 5=8; 6=7 | 5=8; 6=7

Como se sefala en la tabla, el diasterémero sy, al no tener eje de simetria
Cz, no presenta ninguna equivalencia entre grupos, mientras que para los
diasterémeros anti, si se observan equivalencias. Asi, el anterior andlisis tedrico
indica la diferenciaciéon de los grupos en RMN y por tanto provee la posibilidad de
predecir la cantidad de sefiales esperadas en los espectros, tal como se presenta
en (a tabla 4.23.

Tabla 4.23. Sefiales esperadas en RMN los grupos presentes en los posibles
diastereoisémeros.

Syn Anti-1 Anti-2

Gmpoa lH 13c 19':0 IH IJC IDFO IH l)c X9Fb
OCH3 2 2 - 1 1 - 1 1 -
CH 2 2 - 1 1 - 1 1 -=
CHy 2 2 - 1 1 - 1 1 -
SR 2 2 2 1 1 1 1 1 1
CH cop 4 4 - 2 2 - 2 2 -
CH> cop 4 4 - 2 2 -— 42 2 -

? Para el caso de las sefiales de CH,,, CH; coo Y 9rupos SR de los ligantes ditioéter, la cantidad de

sefiales hace referencia a la cantidad de conjuntos de sefiales, tal como se describe més adelante
en el texto.
® para los complejos XI-XIII

1% para los casos en que pudiese existir confusién, se marca la asignacién de las sefiales con los
subindices COD, para el caso de sefiales provenientes del cido-1,5-octadieno, y L para las seffales
provenientes del ligante ditioéter.
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En cuanto al andlisis del diasterémero syn, se predicen dos sefiales o

conjuntos de seflales diferentes, para los grupos del ligante ditioéter en los

espectros RMN 'H, 3C y !F, y cuatro sefales diferentes para los grupos del ligante
COD en los espectros RMN *H y 13C,

Asi, si s6lo estuviera presente el diasterémero syn, para los grupos CH; del
ligante ditioéter se esperaria una diferenciacién adicional a la proveniente de la
diasterotopicidad de dichos protones, anteriormente discutida, presentandose
entonces dos conjuntos de sefiales para los CH;, que deberian integrar cada uno,
para 2 protones. Del mismo modo, para los grupos SR, del ligante ditioéter se
esperarfa diferenciacién adicional a la que ocurre por la sustitucion del anillo, lo
cual llevaria a observar dos conjuntos de sefiales en |a zona aromatica tanto para
!H, como para '3C. De nuevo los dos grupos de sefiales tendrian la misma
integracién en 'H (5 protones c/u para X y 4 protones c/u para XI-XIII), y en las
sefiales correspondientes en !3C deberian observarse con igual intensidad, para los
atomos de carbono analogos (por ejemplo, 2 seiiales de igual intensidad para los 2
diferentes atomos de carbono /jpso-azufre). Y dicha situaciéon se esperaria igual
para los demds grupos del ligante ditioéter: OCH; y CH.

Respecto a las sefiales del ligante COD en el diastereémero syn, tanto en el
espectro de 'H, como en el de '’C, todos los grupos CH, y CH quedan
diferenciados. Para los grupos CH, se esperaria una diferenciacién adicional a la
presentada por la situacién de coordinacién en la que se encuentra el COD (figura
4.34), con lo que los protones metilénicos se diferencian en axiales y ecuatoriales,
tal como se muestra en la figura siguiente. De modo que finalmente, en el
espectro de 'H se esperaria observar cuatro conjuntos de sefiales para los grupos
CH,, que deberian integrar cada una para 2 protones. Mientras que en *C se
esperarian 4 sefiales de similar intensidad.
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Figura 4.34. COD sin coordinar y COD coordinado

Para los grupos CH, en el caso de estar presente sélo el diasterémero syn,
también se esperaria observar 4 sefiales en 'H que deberian integrar para 1 protén
cada una, y en '3C se esperarian 4 sefiales de similar intensidad.

En el caso particular de los espectros de '°F para los complejos XI-XIII, si se
presentara solamente el diasterémero syn, se observarian dos sefiales de igual
intensidad (integrarian c/u para 1 fluor).

En el andlisis de los diasterdmeros ant/, para el caso en que estuviera
presente alguno de ellos, se predice una sola sefial o conjunto de seiiales para
cada uno de los grupos del ligante ditioéter, tanto en el espectro de 'H, como en el
de C, mientras que para las grupos CH, y CH del ligante COD, se espera
diferenciacién. En el espectro de RMN'H, los protones metilénicos del COD
presentarian diferenciacién debida a la simetria C;, adicional a la diferenciacién ya
mencionada axial-ecuatorial, con lo que se observarian dos conjuntos de sefiales,
cada una Integrando para 4 protones, en tanto que en *3C, para dichos grupos CH;
se tendria la diferenciacién en dos sefiales de similar intensidad.

Para los grupos CH se presentaria la diferenciacion, resultante de la simetria
C,, observandose en el espectro de 'H dos conjuntos de sefiales integrando cada
una para 2 protones, mientras que en !3C se observarian dos seflales de similar
intensidad.

Finalmente en el caso particular de los espectros de '°F para los complejos
XI-XIII, si se presentara uno de los diasterdmeros anti, se observarian una sefial
que debiera integrar para 2 atomos de fiGior.
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Adicionalmente en los espectros de RMN, en particular de '°F, se debe

tomar en cuenta que la forma de las sefiales serd indicativa también de los

procesos de intercambio entre diastereocisémeros, pues en el caso de que se

presenten, las sefiales aparecerdn anchas y sin mostrar los patrones observados
para los sistemas magnéticos como se presentan en los ligantes ditioéter libres.

De acuerdo con la informacién anterior, el andlisis de los espectros de RMN
!H, 13C y 'F, proporcionara los elementos con los cuales sera factible identificar la
presencia de los posibles diastereémeros. _

La complejidad presentada por los espectros de RMN'H (sistemas de
- protones diasterotdpicos, sistemas aromaticos monosustituidos y disustituidos),
aunada al menor tamafio de la ventana espectral, hace mas dificil la labor de
identificacion de los diferentes conjuntos de sefiales, pues puede ocurrir que se
traslapen y confundan. Sin embargo en los espectros de RMN'3C, la complejidad
disminuye, con lo que la identificacién de las sefiales es mds clara.

Ademas en el caso de los complejos XI-XIII, los espectros de RMN'F no
s6lo son mds sencillos, sino que en el caso en que se presentara mas de un
diasteredmero, serfa incluso posible proponer la proporcibn en la que se
encuentran, utilizando la integracién.

La discusién a este respecto, para cada complejo, se presenta a
continuacién como parte de la caracterizacién por RMN.

Para la interpretacion de los espectros de RMN y la asignacién de las
sefiales, se tomaron en cuenta los resultados e interpretacién de los espectros de
RMN de los ditioéteres libres, los experimentos COSY y HETCOR para los casos en
que fue posible realizarlos, asf como también las correlaciones estructurales que
existen entre los complejos.
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a) Complejo X

En cuanto al experimento de RMN'H, en el espectro (ver apéndice, pg. 143)
se observan sefiales en la zona alifatica (centradas en 0.88 ppm y 1.27 ppm), que
posiblemente corresponden a impurezas hidrocarbonadas remanentes.

En esa zona se observan también las sefales de los protones metilénicos del
COD que se diferencian en dos mulitipletes: uno centrado en 1.58 ppm, integrando
para 1.5 protones y el otro centrado en 2.12 ppm, integrando para 1.5 protones.
Como se discute mas adelante, en el caso de XII para el que se tiene experimento
COSY, la diferenciaciéon axial-ecuatorial, en los protones metilénicos del COD,
provoca la presencia de estos dos muitipletes.

Centrado en 3.64 ppm se observa un grupo de sefiales que en conjunto
. integran para 8 protones y que se han asignado a los protones de los grupos CH
del COD, como a los protones de la cadena alifatica del ditioéter: CH,, CH y CH>-O.

En la zona tipica para seifiales de protones aromaticos, se observan dos
grupos sefiales: un multiplete centrado en 7.46 ppm, integrando para 3.1
protones, asignable a los protones meta y para al atomo de azufre; y el otro

multiplete centrado en 7.70 ppm, integrando 2.1 protones y asignable a los-

protones orto al &tomo de azufre.

En cuanto a la caracterizacién por RMN'3C, en el espectro de dicho complejo
(ver apéndice, pg. 143), se observan dos sefiales en 30.90 ppm y 31.15 ppm que
corresponden a los dtomos de carbonos metilénicos del COD. En cuanto a los
grupos CH se presentan dos sefiales: una en 71.21 ppm y otra en 72.32 ppm,
asignables a los atomos de carbonos metinicos del COD.

Respecto a las sefiales de la cadena alifitica del ditioéter, se observa la
sefial correspondiente al &tomo de carbono de CH; en 31.50 ppm. A campo mas
bajo, en 59.32 ppm se observa la sefial correspondiente al CH3;-O del ligante y
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alrededor entre las sefiales del CDClj, se distingue una sefial en 77.43 ppm,
asignable al CH.

Arriba de 100 ppm se identifican la sefiales de los carbonos aromaticos del
ditioéter, los cuales se diferencian de acuerdo a la posicién en que se encuentran
respecto al atomo de azufre. En 129.91 ppm se observa la sefial que es asignable
a los atomos de carbono meta y pare al azufre, y en 131.84 ppm la
correspondiente al &tomo de carbono orto al azufre.

A diferencia de lo observado en el espectro del ditioéter, en este caso no es
posible observar la sefial correspondiente al 4tomo de carbono /pso al dtomo de
azufre. Esto se puede explicar como una consecuencia de la coordinacién de los
atomos de azufre del ditioéter con el centro metalico.

El tiempo de relajacién de los dtomos de carbono cuaternarios, como este
ipso, es usualmente mas largo que el correspondiente a los CH, CH;, dentro de
una misma molécula. Al no tener unidos protones directamente, los procesos de
relajacién espin-espin (dispersando la energia a otros espines nucleares para
regresar del estado excitado al estado basal) y espin-red (dispersando la energia a
los alrededores), son menos efectivos, por lo que el tiempo de relajacién se
incrementa respecto al observado para un atomo de carbono con protones unidos
a un enlace de distancia, y las sefiales observadas son de una intensidad menor?°.

Asi se puede proponer que el tiempo de relajacién del dtomo de carbono en
cuestion es mas grande y su sefial no se observa, pues el dtomo de azufre al que
esta unido, que a su vez se encuentra coordinado a un atomo de iridio, aumenta
su electronegatividad y tiene menor capacidad para contribuir en los procesos de
relajacion del atomo de carbono.

En la tabla 4.24 se resumen los datos de RMN'H y 13C del complejo X, con
la asignacion discutida anteriormente.

% a) P.J. Hore, Nuciear Magnetic Resonance, Oxford Science Publications, Oxford,1995. b) J. A.
Iggo, NMR_Spectroscopy in Inorganic Chemistry, Oxford Science Publications, Oxford, 1999.
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Tabla 4.24. Datos de RMN*H y 13C del complejo X

1 H l3c
Grupo 5 (ppm) Inteﬁacién 5 (ppm)
CHgS 7.70 2.1 131.84
CHrS,CHS 7.46 3.1 129.91
CH . 77.43
CHj; . 31.50
CH;3-O 3.64 8 59.32
CH coo 71.21,72.32
CHaxHec cop 2.12,1.58 1.5,1.5 30.90,31.15

En un andlisis total de los datos anteriores, tomando en cuenta las sefiales
observadas, y de acuerdo principalmente a lo observado en el espectro de 3C en
el que todos los dtomos de carbono del ligante ditioéter son equivalentes y los del
COD se presentan en conjuntos de dos nuicleos magnéticamente no equivalentes,
se deben contemplar las siguientes posibilidades, para explicar lo observado:

A) Que esté presente uno de los diasteroisémeros ant/

B) Que estén presentes los dos diastereoisémeros ant/ (anti-1 y anti2),
pero que el ambiente magnético de los carbonos del COD en ambas
moléculas resulta igual. Lo cual puede ser en principio considerando que
su ambiente magnético sea modificado sélamente por la posicién relativa
del grupo SR. El efecto de los grupos SR en los dos diastereoisémeros
anti sobre el COD seria el mismo, sl se considera que la quiralidad de los
grupos CH del ligante ditioéter no es percibida por tos grupos CH; y CH
del COD.

C) Que la inversion piramidal de los atémos de azufre sea muy rapida a
temperatura ambiente y la diferenciacién sea debida a que los grupos
CH, y CH del COD, si perciben la quiralidad de los grupos CH del ligante
ditioéter. Aunque quizd estd sea la menos probable de las tres debido a
la distancia que hay entre los centros quirales y el COD.
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De acuerdo a los datos anteriores, la presencia del diastereoisémero

syn no explica lo observado en el espectro (ver tablas 4.21 y 4.22), sin

embargo, podria ocurrir que éste se encontrara presente en una concentracién

menor a la capacidad de deteccién del equipo. Asi que la posibilidad de su
presencia no se puede exciuir determinantemente.

En el apartado de comentarios finales (seccién 4.2.2) se intentara llegar a

una propuesta plausible que correlacione los resultados obtenidos en los andlisis

de todos los complejos.

b) Complejo XI

En el espectro de RMN‘H (ver apéndice, pg. 146), ademas de las evidencias
acerca de presencia de impurezas hidrocarbonadas, como las observadas en el
espectro del complejo X (dos grupos de sefiales en la regién de 0.8-1.4 ppm), se
observa también una sefial centrada en 2.43 ppm comrespondiente a los protones
de CH; de COD no coordinado, la cual concuerda con la sefial observada en 5.15
ppm, correspondiente a los protones de CH de COD no coordinado.

Las sefiales centradas en 1.59 ppm, que integra para 1.5 protones y en
2.15 ppm, que integra para 1.6 protones, pueden ser asignadas a dos diferentes
protones metilénicos del COD, de nuevo hay que recordar que en la discusién de
los espectros de XII, con el espectro COSY se encontrard la explicacién de la
diferenciacion axial ecuatorial en estas sefiales.

Centradas en 3.6 ppm, se observa de nuevo un grupo de sefiales similares a
las que se presentan en el espectro del complejo X, que integran para 8 protones,
y las cuales se atribuyen a los protones metinicos del COD y a los protones de los
grupos presentes en la cadena alifatica del ditioéter: CH,, CH, CH3-O.

En la zona aromdtica se presenta un multiplete centrado en 7.32 ppm, que

integra en conjunto para 4.4 protones y que corresponden a los protones del anillo
aromatico del ditioéter.
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En cuanto al espectro de RMN!3C (ver apéndice, pg. 146), en 30.60

ppm y 31.06 ppm se observan las sefiales correspondientes a los dos tipos de

carbonos metilénicos del COD, asimismo se observan dos sefiales, en 72.27 y
71.37 ppm, asignables a los dos diferentes carbonos metinicos de dicho ligante.

Respecto a la sefiales correspondientes a la cadena alifitica del ditioéter,
en 31.24 ppm se observa una sefial asignable a CH,, en 59.31 ppm, se observa la
sefial asignable a CH3-O, y en este caso, dentro de las sefiales del disolvente
(CHCl3), en 77ppm se encuentra la sefial asignable a CH.

Arriba de 100 ppm (figura 4.35), se observan sefiales de los carbonos
aromiticos del ditioéter , y de acuerdo a lo observado en los espectros de los
ditioéteres V-VII sin coordinar, es donde se espera observar los acoplamientos C-F.

En 161.43 ppm se observa el doblete correspondiente al carbono en
posicién orto al atomo de azufre y que para este caso es /jpso al atomo fidior y por
lo que presenta una constante de acoplamiento !Jc.r= 248.1 Hz.

Las demds sefiales en esa regién aromaticos no presentan desdoblamientos
por acoplamiento con flior, a diferencia de lo que se observa en los espectros
correspondientes de Ios_ ditioéteres no coordinados. Esto puede deberse
principalmente a que, como ya se ha mencionado, al haber coordinacién con el
atomo de iridio, aumentan los tiempos de relajacién de los tomos de carbono, con
lo que las sefiales son menos intensas y anchas, resultando que los acoplamientos
de menor magnitud C-F, esto es a mds de un enlace de distancia, no se resuelven
y no se observa el acoplamiento.

En 133.80 ppm se observa la sefal correspondiente al carbono que se
encuentra en posicién orto al tomo de azufre. La sefial en 125.52 ppm se asignha
al carbono en posicién para al azufre.
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Figura. 4.35. Asignaciones del anillo aromatico, para el espectro RMN3C, complejo
XI

Las sefiales de los carbonos en posicién meta al azufre y orto al atomo de
fliior se observan en 116.56 ppm y 116.26 ppm respectivamente.
Tal como ocurre con el espectro del complejo X, 1a sefial de carbono /jpso a

azufre no se observa.

En la tabla 4.25 se resumen los datos de RMN'H y 13C del complejo X1, con

la asignacién discutida anteriormente.

Tabla 4.25. Datos de RMN'H y *3C del complejo XI

G IH l3c
rpo s(ppm) Integracién s{ppm)
C,F — - 161.43 (d, 1) = 248.1Hz)

CHS 133.80

CH_S 125.52

CH S 7.32 44 116.56

CHsF 116.26
CH 77

CH; 31.24

CH3-0 3.6 8 59.31

CH cop 71.37,72.27

CHaxHec co0 2.12,1.59 1.6,1.5 30.60,31.06

De nuevo con los datos que se desprenden de los espectros de *H y 13C, se
tiene una situacion similar a la descrita para el complejo X: las sefiales de los
grupos del ligante no se diferencian y las de los grupos CH; y CH del COD quedan
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diferenciadas en dos conjuntos cada uno. Con lo que de nuevo caben las tres

posibilidades antes mencionadas: A) presencia de un diastereoisémero anti, B)
presencia de antt1 y antf2, con ambientes magnéticos iguales para los carbonos
de la molécula, y C) inversién piramidal muy rdpida a temperatura ambiente y
diferenciacién como resultado de la quiralidad en los grupos CH del figante
ditioéter. Quedando de nuevo practicamente excluida la posibilidad de la presencia
del diastereoisémero sy7, y que en el caso de estar presente seria en una
concentracion no detectable por el equipo.

Pero en este caso se realizdé también el experimento de '°F. En el espectro
(ver apéndice, pg. 147) se observa una sefial en —~152.37 ppm, que integra para 4
atomos de fllor y corresponde al anién BFy. Ademas se observan dos sefiales
anchas y centradas en —-108.63 y —107.66 ppm, que en conjunto integran para 1.7
atomos de fllor, y que corresponden-a los dtomos de flllor sustituyentes en los
anillos aromdticos del ligante ditioéter. Este hecho, junto con lo observado y
analizado para los espectros de *H y '3C, podria sugerir que se tiene la presencia
de los dos diasteréomeros anti, pues tal como se ha sefialado, la posibilidad de
presencia de diastereoisémero syn esta casi excluida.

Sélo se pudo obtener una integracién aproximada de cada sefial, debido a
que ambas se presentan muy anchas y traslapadas parcialmente. Este hecho se
debe quizd a que a temperatura ambiente los diastereoisémeros se estan
interconvirtiendo rapidamente, pero aun la velocidad no es tan alta permitiendo
detectar al menos dos especies en disolucién.

A pesar de dicha situacién, se obtuvo la proporcidn aproximada de los
diasteredmeros presentes, posiblemente antfl y antF2, resultando 1.5:1 (58%,
42%).

En este punto no se puede sefialar alguno de los diastereoisémeros como
mayoritario, pues sélo se cuenta con la integracién aproximada, y no se puede
asegurar que realmente se tenga uno en mayor proporcién que el otro, pues las .
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relaciones aproximadas obtenidas podrian estar cerca de la situacién 1:1
(50%, 50%).

AUn asf, con base en las estructuras de los diastereoisémeros, se podria
sugerir que si uno de ellos estuviese en mayor proporcion a temperatura ambiente
seria aquel cuya molécula presentara menores impedimentos estéricos, con lo que
esto apuntaria al diastereoisomero ants-1.

Esta situacién se volverd a analizar mas adelante, en la discusién de los
demas complejos, asi como en el apartado de comentarios finales (4.2.2).

c) Complejo XII

En el espectro de 'H (ver apéndice, pg. 149), se observa de nuevo la
evidencia de impurezas hidrocarbonadas en la regién de 0.8-1.4 ppm.

En seguida en 1.6 ppm y 2.2 ppm se observan las seflales que integran
respectivamente: para 2.2 protones y 1.6 protones respectivamente y que
corresponden a los dos grupos diferentes de protones metilénicos del COD.

Centrada en 3.6 ppm, se observa un grupo de sefiales que en total integran
para 7.9 protones y que involucran tanto las sefiales de los protones de CH del
COD, asi como los protones de la cadena alifatica del ditioéter: CH;, CH y CH;0.

Alrededor de 7.4 ppm se observan las sefiales de los protones de los anillos
aromaticos del ditioéter, que en conjunto integran para 4.2 protones.

En este caso se cuenta con el experimento COSY (ver apéndice, pg. 150), y
tal como se habia comentado en las discusiones anteriores, con este espectro es
posible proponer que dentro de cada CH, del COD, los dos protones metilénicos se
diferencian en axial y ecuatorial, debido a que cada uno de estos multipletes
correlaciona con el mismo grupo CH (ver figura 4.34).

Pasando al espectro de '°C (ver apéndice, pg. 149), las sefiales de los
carbonos correspondientes al ligante COD, se observan en 31.04 ppm, 31.24 ppm,
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71.07 ppm y 72.08 ppm, siendo las dos primeras asignables a los CH; y las otras
dos correspondientes a los carbonos metinicos.

Respecto a las sefiales de la cadena aliftica del ditioéter, en 31.56 ppm se
observa la correspondiente a CHQ, en 59.56 ppm la de CH30 y entre las sefiales del
CDCl3, en 77.3 ppm la seiial de CH.

En campo bajo se observan las sefiales de carbonos aromaticos, en 162.48
ppm se presenta un doblete correspondiente al dtomo de carbono /jpso al dtomo de
fldor y a su vez meta al &tomo de azufre, que por tanto tiene un acoplamiento
fuerte con el flior de Jc.¢.= 251.8 Hz.

Como se ha mencionado en los demds casos los acoplamientos con fitior ya
no se presentan en el espectro por las modificaciones en los tiempos de relajacién
que ocasiona la presencia del metal coordinado.

En 131.62 ppm se encuentra la sefial del dtomo de carbono que estd en
posicién meta a azufre y a su vez meta a fiior. En 127.73 ppm se encuentra el
carbono orto a azufre y para a fidor, y en 118.72 ppm es posible que se
encuentren fa sefiales tanto del carbono orfo a azufre y orfo a flGior, como del orto
a fidor (figura 4.36).

S

118.72ppm

127.73ppm

161.48ppm,
Jep=251.8Hz

131.62ppm  118.72ppm

Figura 4.36. Asignaciones del anillo aromético, para el espectro RMN'C, complejo
X1
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En este caso el experimento HETCOR (ver apéndice, pg. 151) confirma
la asignacién hecha para los grupos CH y CH;.
En la tabla 4.26 se resumen los datos de RMN'H y °C del complejo X, con
la asignacién discutida anteriormente.

Tabla 4.26. Datos de RMN'H y !3C de! complejo XII

lH nc
Grupo s(ppm) Integraciéon s(ppm)
C-F - - 161.48 (d, )= 251.8Hz)
CH,;S 131.62
CHS (CH,F) 7.4 4.2 127.73
CH,-S,CH_S 118.72
CH 77
CH;, 31.56
CH3-0 3.6 8 59.56
CH cop 71.07,72.08
CHaxHec cop 2.2,16 1.6,2.2 31.24,31.04

Los datos apuntan a la misma situacién discutida para los complejos X y XI,
en la que caben las tres posibilidades para fa explicacion de lo observado en los
espectros de 'H y '°C, donde de nuevo hay diferenciacién de los grupos del COD
en dos conjuntos. Con lo que se sugieren de nuevo las tres posibilidades, que
sefalan principatmente a la presencia de uno de los diastereoisémeros ant/ o
incluso a la presencia de ambos.

Con el experimento de '°F, se tienen mas datos para analizar las opciones.
En el espectro (ver apéndice, pg. 151) se observa un singulete en -151.81 ppm,
integrando para 4 atomos de flior y que es asignable al anion BF4. Se observan
también dos sefiales: en —111.58 ppm y —108.87 ppm que en total integran para 2
atomos de fldor. Asf las dos seiales que se presentan en diferente proporcién,
apuntan a la presencia de los dos diastereoisémeros anti, En este caso si se tiene
la integracién separada para cada una de las sefiales, con lo que se obtiene la
proporcion 7:1 (87.5%, 12.5%).
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Con esto se propone que, tal como se sugirié para el caso del complejo

X1, la proporcién estaria regida por el impedimento estérico, con lo que el

diastereoisémero antF1, con menor impedimento que el diastereoisémero antr-2,
podria ser el que se encontrara en mayor proporcién.

d) Complejo XIII

En el espectro de 'H (ver apéndice, pg. 153), se observan de nuevo como
en todos los casos anteriores, dos grupos de sefiales entre 0.8-1.3ppm
correspondientes a las impurezas hidrocarbonadas remanentes en el complejo.

En esa regién también, centradas en 1.6 ppm y 2.11 ppm se observan dos
grupos de sefiales que integran para 1.8 protones, cada una y que corresponden a
los dos diferentes protones metilénicos de CH, del COD. De nuevo en el caso de
haber contado con el experimento cosy, se hubiera esperado observar la
diferenciacién de los dos conjuntos de .protones en axial-ecuatorial, tal como se
observa para el complejo XII.

Luego se observa un grupo de sefiales centradas en 3.6 ppm y 3.75 ppm
que en total integran para 8 protones, y que corresponden tanto a CH del COD,
como a los protones de la cadena alifdtica ditioéter: CH;, CH y CH>O.

Finalmente es posible observar dos sefiales una en 7.2 ppm, integrando
para 2.2 protones y otra en 7.79 ppm, integrando para 2.1 protones,
correspondientes a los protones aromaticos del ditioéter y que de acuerdo al
espectro de carbono y al experimento HETCOR (ver apéndice, pg. 154) con el que
se cuenta en este caso, seria posible asignarlos respectivamente a los protones
orto al &tomo de fllor y a los protones orto al 4tomo de azufre.

Respecto al andlisis del espectro 13C (ver apéndice, pg. 153), en 30.70 ppm
y 31.32 ppm se tienen las seflales correspondientes a los CH, del COD, asimismo
se observan dos seflales para los CH en 70.83 ppm y 72.21 ppm.
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Respecto a la cadena alifatica del ligante ditioéter en 31.49 ppm, se

observa la sefial correspondiente al CH,;, mientras que en 59.45 ppm se

presenta la sefial de CH;O y entre las sefiales del CDCl3, en 77.26 ppm se observa
la sefial de CH.

Arriba de 100 ppm se identifican las sefiales de los carbonos aromaticos del
ditioéter y los correspondientes acoplamientos con flior (figura 4.37), y que a
diferencia de lo ocurrido con los espectros de los complejos XI y XII, en este caso
si se resuelven en el espectro. :

Asi en 163.86 ppm se observa un doblete con Jcg= 250.9 Hz, que
corresponde al carbono /pso al dtomo de. En 134.44 ppm se gbserva una seiial con
mucho menor ‘desdoblamiento, que corresponde al carbono en posicién orto al
azufre ((lc.¢= 8.8 Hz).

S

134.44ppm,
3J.¢=8.8Hz

134.44ppm,

117.26ppm,
3J.¢=8.8Hz Ly

2J¢¢=23.3Hz

163.86ppm,
1Jce=250.9Hz

F

Figura 4.37. Asignaciones del anillo aromdtico, para el espectro RMN'*C, complejo
XII1

117.26ppm,
2)..=23.3Hz

En 117.26 ppm, se presenta otro doblete 2Jc.e= 23.3 Hz y que corresponde
al carbono en posicion meta al azufre.

Al igual que en los anteriores espectros no es posible identificar alguna
sefal correspondiente al carbono jpso al azufre, por los procesos ya mencionados.

En la siguiente tabla se resumen los datos de RMN'H y 13C del complejo X,
con la asignacion discutida anteriormente.
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Tabla 4.27. Datos de RMN'H y *3C del complejo XIII

G IH lJc

rupo 8 Integracion 3(ppm)

CrF - - 163.86 (d, *)c.¢= 250.9Hz)
CHS 7.79 2.1 134.44 (d, *)c.¢= 8.8H2)
CH,S 7.2 2.2 117.26 (d, Yc¢= 23.3Hz)

CH, 77.26
CHy. 31.49
CH3O 3.67 8 59.45
CH cop 70.83,72.21

CHaxHec cop 2.11,1.6 1.8,1.8 31.32,30.70

Hasta este punto se repite la situacion observada para los tres complejos
anteriores, que apunta principalmente a
diastereoisomeros anty,

la presencia de uno o ambos

De nuevo con el experimento de '°F, se obtienen mas datos. En el espectro
(ver apéndice, pg. 154), se observa el singulete bien definido en -151.73 ppm que
integra para cuatro atomos de fltior, correspondiente al anion BFy'.

Alrededor de -110 ppm, se observan dos sefiales: en ~111.78 y —107.68,
que integran en conjunto para 2.4 dtomos de flior. Otra vez la relacién de las
. sefiales es diferente y de acuerdo a la integracidn se obtiene la una proporcién de
3.8:1 (79%, 21%), proponiéndose de nuevo que el diastereoisémero mayoritario
corresponde al Hamado antr1 y el minoritario al anti-2.

4.2.2. Comentarios finales

A partir de los ligantes ditioéter quirales, sintetizados en la primera parte de
este trabajo se obtuvieron los correspondientes complejos de iridio (I). Se han
sefalado ya las dificultades en el aislamiento de los complejos XI (orfo-F) y XII
(meta-F), las cuales pueden estar debidas a la menor capacidad de coordinacién
de los ligantes ditioéter correspondientes (V y VI), lo que proviene de una
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combinacién desfavorable de efectos electrénicos y estéricos ocasionados por
la sustitucion con flior en ortoy meta.

AUnN asi para los complejos X (sin F) y XIII (para-F), en los cuales el andlisis
de los efectos electrdnicos y estéricos indica una mejor situacién de donacién por
los dtomos de azufre, las condiciones en las que se forman los complejos (con
burbujeo de hidrégeno), sefalan que de cualquier forma la donacién de los
ligantes no es optima. El hecho de necesitar la hidrogenacién de una molécula de
COD para descoordinario del centro metalico, hace pensar que el ligante ditioéter
por si s6lo no es capaz de desplazarlo, lo que seria indicativo de una pobre
donacién por medio de los atomos de azufre, aunado al hecho de 1a dificuitad de
formar metalociclo de siete miembros.

De cualquier forma, en algunos casos después de muchos ensayos, fue
posible sintetizar, aislar y caracterizar a los cuatro complejos catidnicos de iridio.

Los resuitados obtenidos en la caracterizacién (IR, RMN, Masas, Masas de
Alta Resolucién) indican que se obtuvieron los complejos deseados,

En algunos casos se observan impurezas, que como ya se menciond,
pueden ser en realidad producidos en la realizacién del experimento. Sin embargo
las impurezas hidrocarbonadas identificadas en los espectros de RMN'H, indican
que serfa necesaria una mejor purificacion de los complejos, aumentando la
cantidad de lavados con hexano (ver Parte experimental), pero que para el caso de
los complejos XI y XII, en dicho proceso se observaba una lenta descomposicién,
debido su inestabilidad cinética, obligando a realizar menos lavados que los
requeridos para retirar fos subproductos de la reaccién, cicloctano y cicloocteno
principalmente.

En este caso no se obtuvieron resultados exitosos en la técnica de andlisis
elemental, pero se utilizd la técnica de Masas FAB* de Alta Resolucién, que
ademds de ser indicativa del peso molecular del compuesto, proporciona una
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manera de conocer las relaciones de los dtomos presentes en la molécula.
Obteniendo para todos los casos relaciones coincidentes a las férmulas
propuestas.

Los datos de RMN ademds completar la caracterizacién, confirmando ia
formacién de los complejos, se utilizd como primera aproximacién a un andlisis
estructural.

A partir de los datos de obtenidos en los espectros de RMN'H, °C y 1°F, fue
posible proponer que en disoluciéon y a temperatura ambiente se observan dos de
los tres diastereoisémeros posibles (resultantes de la inversion piramidal de
azufre): anti-1 y antF2, proponiendo también que en esas condiciones el
diastereoisdémero antr-1 es el mayoritario. Aunque de acuerdo al andlisis efectuado,
no se identifican sefiales que indiquen 1a presencia del diastereoisémero syn, no se
puede descartar completamente su presencia, en una proporcién mucho menor
respecto a los diastereoisomeros observados (menor al 3% que es el limite de
deteccién del equipo).

La relacién de los diastereoisémeros anti-1 y antt2, puede estar regida por
los efectos electrénicos y estéricos ocasionados por l0os sustituyentes fitior en los
anillos aromadticos de los ligantes.

Las proporciones, ant-1:anti-2, obtenidas de los espectros de RMN'F, para
los complejo XI, XII y XIII (tabla 4.25), sugieren que en el mecanismo de la
inversion dominan los efectos electrénico (orto-F>> para-F>meta-F), es decir que
los factores electrénicos controlan la accesibilidad al estado de transicién en la
conversién de un isémero a otro.

Tabla 4.27. Relaciones de diastereoisémeros anti1:antr2

Complejo anti-1 ant-2
x —— —
Xr? 58 42
XII 87.5 125
XIII 79 21

2 Relacién obtenida de una integracién aproximada
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Usando como bloque de construccidn quiral al L-(+)-dietiltartrato, que es
una materia prima econémica y enantioméricamente pura, se llevé a cabo la
sintesis  exitosa de cuatro nuevos  ditioéteres  quirales: (RR)-
[RSCH,CH(OCH3)CH(OCH3)CH,SR] (R=CeéHs IV, R=0-CeHsF V, R=m-CeHeF VI y
R=p-CsH4F VII), los cuales se emplearon como ligantes en la sintesis de los
respectivos complejos cationicos de iridio (I): [Ir(COD)(RS-SR))BF4 (RS-SR=IV X,
RS-SR=V XI, RS-SR=VI XII y RS-SR=VII XIII).
En 1a mayoria de los casos los resuitados de caracterizacion (AE, IR, Masas,
Masas de Alta Resolucién, RMN 'H, ®C y '9F), indican que se obtuvieron
compuestos quimicamente puros.
Dentro la ruta de sintesis de.los ligantes, se realiz6 una caracterizacién mas
completa que la informada en la literatura para los compuestos intermedios ya
informados: éter Iy diol 1I. Asi también, se realiz$ la sintesis y caracterizacién
completa del nuevo compuesto (R R)-[FRCO2SOCH,CH(OCH3)YCH(OCH3)CH;S0,CRs)
III, materia prima para la sintesis de los cuatro ligantes ditioéter quirales que se
presentan en este trabajo. Del andlisis de resultados se obtuvieron las siguientes
conclusiones:
< Se constaté la conservacion de los centros quirales iniciales, a través de los
resultados obtenidos por RMN, principalmente por los experimentos de °C,
Se obtuvieron ademds, valores de rotacién dptica, similares en magnitud
para los cuatro ligantes ditioéter, los cuales ademas fueron completamente
caracterizados.

< La hidrogenacién necesaria en la sintesis de los cuatro complejos, sefiala
una baja capacidad de coordinacién de los ligantes, que se ve reflejada
también en la inestabilidad cinética presentada por los complejos XI y XII.
Lo cual se debe (ademds de la dificultad de formar un metalocicio de siete
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miembros) a una combinaciéon desfavorable de efectos electrénicos y
estéricos, ocasionados por la posicién de los sustituyentes electroatractores,
en los anillos aromaticos de los ligantes ditioéter.
Las tendencias observadas se pueden explicar como sigue:
e Para el ligante V (F-orto) ambos efectos son los mdas grandes
respecto a los otros tres ditioéteres, afectando mas las propiedades
de coordinacion del azufre frente al iridio, en el complejo XI.
e Para el ligante VI (F-meta), predomina el efecto estérico, afectando
también las propiedades de coordinacion del azufre, en el complejo
XII.
e Para el ligante VII (F-para) el efecto electrénico es mayor que en
meta, pero el estérico mucho menor, casi como para el ligante IV
(sin F), afectando menos la coordinacién del azufre en el complejo
XIII.
e Para el ligante 1V (sin F), los efectos electrénicos y estéricos son los
minimos respecto a los otros tres ditioéteres, resultando menos
afectada la coordinacién del azufre en el complejo X.

La caracterizacion de los complejos por RMN (*H, ¥C y '°F) presenta
evidencias de que en disolucién y a temperatura ambiente, estdn presentes
dos de los tres posibles diastereoisémeros: anti-1y anti-2.

Se sugiere que en dichas condiciones el diastereoisémero mayoritario es
antt-1, cuya molécula presenta el menor impedimento estérico.

Las proporciones de los diastereoisémeros observables anti-Z:anti-2, para
los complejos XI, XII y XIII, se obtuvieron a partir de la integracién de las
sefiales observadas en el espectro de RMN!°F: 58%:42%, 87.5%:12.5% y
79%:21%, respectivamente

122



Conclusiones

TR Y B N

Como trabajo futuro se propondria la realizacién de estudios de RMN'°F a
temperatura variable, para conocer las relaciones diastereocisoméricas, en
disolucidn, fuera de intercambio.

Si se realizan las pruebas cataliticas, con sustratos modelo como &acido
itacénico y dcido acetamidocindmico, para incursionar en las cuatro dimensiones
de la catalisis asimétrica, se sugiere utilizar sélo a los complejos X y XIII, los cuales
a pesar de presentar intercambio a temperatura ambiente, son evidentemente mas
estables cinéticamente que los complejos XI y XII, apuntando a una mayor
posibilidad de que los ligantes ditioéter permanezcan coordinados cumpliendo con
su funcién de induccién quiral sobre el sustrato.
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