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1. Introduccion.

En los ultimos afios, la quimica organometalica se ha desarrollado de
manera formidable, incluyendo en ese crecimiento diversos compuestos de
practicamente todos los metales de transicién. En particular, los compuestos de
paladio han tomado una relevancia especialmente notable y la investigacion

enfocada en la familia de metales de transicidon es muy vigorosa.

Aunque la importancia de los compuestos de Pd(ll) incide en multiples areas,
la relacionada con su actividad -catalitica es especialmente relevante,
pudiéndose evaluar al considerar el numero de sistemas cataliticos con
substancias paladadas que se usan en sintesis organicas, favoreciendo la
formacién de enlaces carbono-carbono®, la olefinacién de halo-arilos?, el
acoplamiento cruzado de cloro-arilos con aminas®, Aacidos borénicos* y
cetonas®, la hidridosililacién de olefinas®, la ciclizacién’ o la isomerizacion® de

acetilenos y un largo etcétera.’

La presente tesis se enfoca en la evaluacion de las propiedades cataliticas de
compuestos de Pd(ll) que contienen ligantes tipo pinza (por su semejanza con
la herramienta de ese nombre), como el que se muestra en el siguiente

esquema.

Pd—CI

O

Esquema 1

En este tipo de compuestos, se forma un sistema con dos heteropaladaciclos
de 5 miembros, con el ndcleo central unido al ligante por la triada azufre-

carbono-azufre (por lo que se conocen como ligantes SCS. Las propiedades



electrénicas y estéricas del sistema, pueden variarse segun la naturaleza del

sustituyente X, que en esta tesis es F o CFs.

En general, se conocen ligantes pinza con N, P, O, S, Se como atomos
donadores de un par de electrones aunque en términos numeéricos predominan
los derivados de nitrogeno y fésforo. El interés de nuestro grupo de
investigaciébn son los compuestos pinza que contienen azufre — SCS — vy
sustituyentes fluorados lo que responde tanto a la experiencia acumulada por

el trabajo del grupo, como por la riqueza que posee México.

Como se menciond anteriormente, los compuestos de Pd(ll) son excelentes
catalizadores para la formacion de enlaces carbono-carbono, ejemplificada en
reacciones como la de Heck (Ph-X + Ph-CH=CH,), Suzuki (Ph-X + Ph(BH,)) y
Sonogashira (Ph-X + C=C). Este proyecto estd enfocado en el estudio

especifico de la reaccion de Heck, mostrada en el esquema 2.

b —or oo

Esquema 2

En esta reaccion se forma un enlace carbono-carbono que da lugar
principalmente a trans-estilbeno, trazas de cis-estilbeno y HBr. Este sistema de
reaccion es usado por practicamente todos los grupos de investigacion en
catalisis, como una evaluacion preliminar que permite la comparacion de

resultados generados en muchos otros estudios de actividad catalitica.

En la reaccion estudiada, la eficiencia (rendimientos), la selectividad
(proporcion de isomeros) y la especificidad (generacion de otros productos),
entre otras, son variables dependientes del catalizador y de las condiciones de

reaccion (temperatura, disolvente, base, etcétera). En este estudio, se



mantuvieron fijas todas las variables relacionadas con las condiciones de
reaccion y se varié el precursor catalitico, para poder evaluar su influencia de

modo independiente.

Esta tesis se ha organizado de manera que, en la seccion de antecedentes
se muestra una descripcion del fendmeno de catalisis, ademas de la revision
de algunos trabajos publicados en relacién a procesos de Heck catalizados con
compuestos paladados tipo pinza. Un aspecto especialmente relevante en este
punto es la existencia de diversos mecanismos para explicar el ciclo catalitico

estudiado.

En el capitulo 3 se encuentra detallado el procedimiento experimental para

cada reaccién, asi como métodos empleados para cuantificar y caracterizarlas.

En el capitulo cuatro se presentan de manera agrupada los resultados de las
reacciones catalizadas con cada uno de los precursores cataliticos utilizados

en este estudio y se evalla la eficiencia relativa de cada uno de ellos.

Las conclusiones mas significativas de este trabajo se describen en el

capitulo 5.



2. Antecedentes.

En este Capitulo se describen algunos de los antecedentes relevantes para
ubicar el trabajo de investigacion realizado a lo largo de esta tesis, en su
contexto académico. Asi, Iinicialmente se revisan algunos conceptos
relacionados con el fendmeno de catalisis, se describen algunas caracteristicas
de los compuestos tipo pinza y se revisa el papel de estas substancias en
diversos procesos cataliticos. Por ser centrales en este estudio, tanto a los
procesos cataliticos involucrando a la reaccion de Heck como a los compuestos

tipo pinza fluorados, se les han dedicado dos apartados especiales.

2.1 Catalisis

Se conoce como catdlisis al proceso por medio del cual, una sustancia o
material, conocida como catalizador, que no participa en una reaccion quimica

como producto ni reactivo final, altera la velocidad de esa reaccion quimica.

El catalizador disminuye la energia de activacion de una reaccion, a través
de la formacion de compuestos intermediarios, los cuales se pueden recuperar

y que finalmente favorecen la formacién de un producto deseado.

Los procesos de catalisis se pueden clasificar, de acuerdo a la fase en que

se encuentra el catalizador, en homogéneos o heterogéneos.

En la catalisis homogénea, el catalizador se encuentra en el mismo estado de
agregacion que la reaccion, por lo general en disolucién, lo que origina una sola

fase de reaccion.

En la catalisis heterogénea el catalizador se encuentra en un estado de
agregacion distinto al de los reactivos y productos. Con frecuencia, el
catalizador se deposita en soportes solidos como alumina, silica, zeolita,

amberlita, etcétera.



Los catalizadores pueden ser, de origen natural como lo son las enzimas, o

bien de origen sintético como los catalizadores estudiados en esta tesis.

En la Figura 1 se muestra como afecta a la energia de activacion el uso de

un catalizador, provocando una aceleracion o inhibicidon de una reaccion.
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Figura 1 Diagrama de reaccion con y sin catalizador.

Una alta energia de activacién puede implicar que una reaccién determinada
proceda muy lentamente o incluso no progrese en absoluto y el efecto del
catalizador es proporcionar un camino de reaccion alternativo en el que los
intermediarios requieran de una energia de activacibn menor, con lo que el

proceso puede ser mucho mas rapido.

La catdlisis s6lo puede afectar las propiedades cinéticas de una reaccion
pero no puede modificar las caracteristicas termodinamicas del proceso en
cuestion. En la figura 1, esto significa que el camino entre reactivos y productos
puede variar (aspecto cinético) pero la diferencia de energia entre ellos no
puede ser modificada (aspecto termodinamico). Ningun proceso catalitico hace

factible una reaccién quimica prohibida termodinamicamente.



2.2 Compuestos tipo pinza

En 1976 Moulton y Shaw'® sintetizaron por primera vez un ligante tipo “pinza”.
Los ligantes conocidos como pinza, son substancias tridentadas del tipo
RER;E1R-E2R3, en las que los atomos donadores externos E y E; pueden
acercarse y alejarse (variando el &ngulo R1E;R>) en un movimiento que semeja
a una pinza. Por extension, los derivados metalicos de este tipo de ligantes se
conocen como compuesto tipo pinza. En este capitulo se describen, en
particular, algunos de los compuestos metalicos formados por los ligantes
tridentados de formula general [1,3-CsH3(CH2E),], abreviado como (ECE) para
indicar que E son dos atomos donadores neutros de dos electrones (como NRy,
PR2, OR o0 SR), mientras que C es el a&omo de carbono en la posicion 2 del
anillo aromético central 1,3- disustituido, que formara un enlace o con el
metal’. Asi, los compuestos pinza PCP son aquellos compuestos que

contienen fésforo en el ligante, SCS los que contienen azufre, etcétera.

La estructura general de los compuestos tipo pinza con metales como

paladio(ll) o platino(ll) es:

Figura 2 Estructura de un compuesto cuadrado tipo pinza, donde E=N, P, O o

S, M= Metales de transicion (II), X= halégeno, R= sustituyentes organicos.

La forma mas comun de coordinacién en este tipo de compuestos es la n°-
E,C,E, en la que el ligante se une al centro metéalico, de una manera tridentada,
como un donador de 6 electrones con los atomos donadores neutros E en
posicion trans. Esta forma particular de coordinacion obliga al anillo aromatico
del ligante pinza, a adoptar una conformacion aproximadamente coplanar con

el plano de coordinacién del centro metalico, proporcionando la formacion de



dos metalociclos de 5 miembros que contribuyen a la estabilizacion del enlace

metal-carbono®?.

Los compuestos tipo pinza poseen una gran versatilidad ya que, como se
aprecia en la Figura 4, son capaces de admitir diversas variables que pueden
incorporar en estos sistemas: a) la posibilidad de actuar como bloques de
construccion para arreglos supramoleculares; b) induccion de quiralidad, c)
modificacion de propiedades estéricas y electrénicas y d) la funcionalizacion del

anillo aromatico central para el anclaje en nanoestructuras, entre otras™.

Maodificacion de propiedadesd
esteéricas yio electronicas

Funcionalizacion para
posible anclaje

>

Posibles bloques de
construccion

Induccion de

quiralidad \\_/ E

Figura 3 Propiedades de los compuestos tipo pinza.

Gracias a su versatilidad y a algunas de sus propiedades fisicas mas
notables como una extraordinaria estabilidad térmica y altos puntos de fusion,
estos compuestos presentan multiples aplicaciones en diversos campos de la
guimica como sensores e interruptores moleculares, soportes poliméricos
heterogéneos, soportes dendriméricos homogéneos, véase Figura 4, sistemas
de autoensamble en quimica supramolecular y nanoestructuras y, en quimica
médica como agentes antimicrobianos, entre otros. Sin embargo, por ahora su
principal aplicacion la encontramos en el area de catdlisis, donde se utilizan

para una enorme variedad de reacciones de sintesis.**
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Figura 4. Dendrimero formado por compuestos pinza de Si.

2.2.1 Compuestos tipo pinza en catalisis

2.2.1.1 Acoplamientos Suzuki-Miyaura

La reaccion de acoplamiento carbono-carbono conocida como acoplamiento
de Suzuki o Suzuki-Miyaura®, consiste en la reaccién de un halobenceno con
acidos arilboronicos en presencia de una base. Esta reaccion procede por un
mecanismo de reaccion similar al de la reacciéon de Heck de modo que las
condiciones cataliticas que promueven la reaccién de acoplamiento de Heck
son, generalmente, satisfactorias trabajado en la reaccion de Suzuki.

Qx + @—B{UHE W
RI Hz R1 . RE‘

Figura 5. Reaccion de Suzuki.

Los compuestos de Pd(ll) tipo pinza PCP mostrados en la figura 6, han sido

usados satisfactoriamente por Bedford y colaboradores®® en el acoplamiento de



halogenuros de arilo con acido fenilborénico, con altos rendimientos. Estos
compuestos son muy eficientes para acoplamientos que implican la

desactivacion u obstaculizacion estérica de bromoarilos.

Ph
\...Ph
O—T’

R Pd—TFA

o
Ph/ Ph

R=H, Me

Figura 6. Compuesto de Pd(ll) con ligante PCP.

El compuesto pinza de Pd(ll) SCS mostrado en la figura 7, ha sido estudiado
en acoplamientos tipo Suzuki para la reaccion de p-bromotolueno con é&cido

fenilborénico otorgando rendimientos del 69% en la obtencién del bifenil*’.

Figura 7. Precursor catalitico de Pd(ll) usado en la reaccién de Suzuki.

2.2.1.2 Deshidrogenacion de alcanos

En 1998 Jensen y colaboradores®® informaron el uso del compuesto pinza,
dihidruro de rodio [RhHx{CgsH3-2,6-(CH,PBUY),}], en la deshidrogenacién de
ciclooctano a 150°C, usando t-butiletileno como aceptor de hidrégeno. Estos
compuestos han sido estudiados en temperaturas de reaccidn superiores a
200°C, mostrando estabilidad por periodos de semanas. Experimentos
adicionales de este grupo determinaron que para una mejor catalisis en las
reacciones de deshidrogenacién proporcionan mejores resultados los

compuestos derivados de iridio IrHCK{CgHs-2,6-(CH.PBU%)2} Yy no los



compuestos de rodio. Estos compuestos exhiben excelente actividad catalitica
a temperaturas tan bajas como 150°C. Desafortunadamente, los compuestos

son rapidamente desactivados por la formacién del producto®®

C) \ / L
C@E’ —C

5 / \ >

Figura 8 Catélisis de deshidrogenacion de alcanos.

El compuesto [IrHCKC¢Hs-2,6-(CH,PBuU'),}] ha sido estudiado en relacion a
la activacién del enlace C-H de varios sustratos®. El caso mas notable es el de
la deshidrogenacion de alcanos lineales para dar lugar a alquenos terminales
(a-olefinas) que es el proceso cinéticamente favorecido. Sin embargo, el mismo
compuesto cataliza lentamente la isomerizacion del algueno terminal a

alquenos internos?

R Y
()— Deshidrogenacion

Figura 9. Ejemplo de reaccion de deshidrogenacién de alcanos.

Goldman vy colaboradores®® han estudiado algunas modificaciones
adicionales en los ligantes pinza PCP, cambiando los sustituyentes en el P y

probando diferentes aceptores de hidrégeno. Su sistema presenta un



incremento en la eficiencia a un maximo de 68% de selectividad para el

alqueno terminal en la deshidrogenacién de n-octano?®®

PBH‘; ‘
3 ~H  Hc=CHCMe, Ir }“;-*CM%
\'H # 7
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PBU, pBu, HACCHR
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r—H -_-— ir
1 | | SH
PBu'; PBU,

FiguralO. Mecanismo para deshidrogenacion de alcanos.

Recientemente, Kaska®* y colaboradores han estudiado un sistema pinza
PCP rigido, basado en antraceno, cuyos derivados de iridio han demostrado
actividad catalitica en la deshidrogenacion de alcanos, a temperaturas
cercanas a 250°C.

Figura 11 Compuesto pinza de iridio

2.2.1.3 Reacciones de transferencia de hidrégeno



Van Koten y colaboradores han estudiado exitosamente algunos compuestos
pinza NCN y PCP de rutenio para catalizar reacciones de transferencia de
hidrégeno y reducir a cetonas a los alcoholes correspondientes, usando iso-

propanol como fuente de hidrégeno y KOH como co-catalizador.?

| PPh | per
i Lo
Ru—c] T“ C
e PPh,

: X= Cl, H, 0SO,CF5

Figuras 12, 13 Compuestos pinza de rutenio.

O OH OH O

! KOH _
R1AR2 TN R1/1\R2 % )“\

Figura 14 Reaccién de transferencia de hidrogeno.

Si bien los dos compuestos mostrados en las figuras 25 y 26 son
cataliticamente activos en este proceso, los mejores rendimientos son los
obtenidos con los derivados de las pinzas PCP, para obtener ciclohexanona en
condiciones de reflujo, con rendimientos del 98%, estos niUmeros son mejores
que los obtenidos con compuestos de trifenilfosfina de rutenio [RuClx(PPhs)] o
[RUCI(H)(PPh3)]*. Para obtener alcoholes enantioméricamente puros se ha
explorado el uso de compuestos de rutenio con ligantes pinza PCP quirales.?
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Figural5. Compuesto pinza PCP de rutenio usado para transferencia de
hidrégeno.

2.2.1.4 Condensaciéon aldélica

La sintesis de enantiomeros puros de oxazolinas, puede lograrse convenien-
temente a través de la catdlisis’’ mediante oro en una reaccién de
condensacion aldolica entre un aldehido o una cetona que contenga
isocinatocon. Estos compuestos son muy importantes, ya que ofrecen una

simple y eficiente ruta para la sintesis de p-hidroxiaminoacidos.

Venanzi y colaboradores®® han disefiado compuestos con acetales quirales
en la posicion bencilica de los ligantes PCP. Los derivados de platino de estos
ligantes, muestran actividad catalitica en la reaccion de adicion aldédlica
asimétrica de metil-a-iso-cianato en aldehidos con rendimientos enantioméricos
moderados de entre 32% y 65% para los correspondientes cis y trans
oxazolinas respectivamente. Estas reacciones transcurren en presencia de una
base, que actia como co-catalizador para la formacion del intermediario metal-

isocianato.

+

Figural6. Ligante pinza con oxazolinas.
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Figural7. Reaccién de condensacién alddlica.
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Figuras18, 19. Compuestos de Pt utilizados en reacciones de condensacion
alddlica.

Recientemente, Zhang y su grupo® informaron de una ruta, facil y eficiente,
para la sintesis de enantibmeros puros de ligantes pinza PCP y de sus
compuestos con Pd(ll).

W

PPh,

Pd—Cl

PPh,

Figura 20. Compuesto de Pd(ll) sintetizado por Zhang et al.

El uso de los derivados de paladio en la misma reaccion informada por
Venanzi, permite la formacion de oxazolinas en altos rendimientos, con alta
enantioselectividad para la formacién de cis-oxazolinas. Estos ejemplos ilustran
una vez mas la importancia de las propiedades de seleccion del ligante y metal

para una transformacion particular.



Otros compuestos pinza con ligantes quirales, ver Figura 21, incluyen
ligantes oxazolinas con los que se obtienen resultados modestos en la sintesis

de oxazolinas.*

ST+
Pr’
O/V
H

—N

Td*OHz SbFg
N
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Figura 21 Compuesto pinza de Pd (I1).

Algunos intentos por utilizar ligantes pinza SCS con centros quirales, han
demostrado no ser estereoespecificos en las reacciones, probablemente
porque los centros quirales son localizados, ademas de tener un efecto

significativo sobre el centro metalico®'.
2.2.1.5 Alquilacion alilica asimétrica

Zhang y colaboradores® han estudiado el uso de ligantes pinza PCP,
quirales, en la reaccion de dimetilmalonato con acetato de 1,3-difenil-2-profenil
usando [Pd(CsHs)Cl,]. como fuente de paladio, obteniendo rendimientos entre
50% y 94%. Esta reaccion particular procede a temperatura ambiente, sin
embargo disminuyendo la temperatura de la reaccion se incrementan
considerablemente los rendimientos de enantiomeros a un maximo de 79%

para el enantibmero (R).

FHW Ph " CO0Ma P‘Pﬂi PPHE .‘Ph. = R} Ph
Qhc <::cmm [PeiC3HS)CI2

M, O-bizitrimetilzililacetamida MeQOC™  “COOMe
KOs, THF o CH2C12

Figura 22. Reaccion de alquilacion alilica asimétrica.



2.2.1.6 Otros procesos cataliticos

Varios grupos de investigacibn mantienen como prioritarias las lineas de
investigacion enfocadas al desarrollo de nuevos ligantes pinza, la sintesis de
sus compuestos metalicos y el desarrollo de sus aplicaciones potenciales,
especialmente para uso como catalizadores o precursores cataliticos en
diferentes transformaciones orgénicas. Algunos ejemplos de esta intensa

actividad se describen en los siguientes parrafos.

Recientemente Siegel y colaboradores®® han informado la sintesis de

compuestos corona, como el mostrado en la Figura 38, con altos rendimientos.
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SCS con centros quirales, han demostrado no ser estereoespecificos en las
reacciones, probablemente porque los centros quirales son localizados,

ademas de tener un efecto significativo sobre el centro metalico®".
2.2.1.5 Alquilacion alilica asimétrica

Zhang y colaboradores® han estudiado el uso de ligantes pinza PCP,
quirales, en la reaccion de dimetilmalonato con acetato de 1,3-difenil-2-profenil
usando [Pd(C3Hs)Cly]. como fuente de paladio, obteniendo rendimientos entre
50% y 94%. Esta reaccion particular procede a temperatura ambiente, sin
embargo disminuyendo la temperatura de la reaccion se incrementan
considerablemente los rendimientos de enantiomeros a un maximo de 79%

para el enantibmero (R).
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Figura 22. Reaccion de alquilacion alilica asimétrica.

2.2.1.6 Otros procesos cataliticos

Varios grupos de investigacibn mantienen como prioritarias las lineas de
investigacion enfocadas al desarrollo de nuevos ligantes pinza, la sintesis de
sus compuestos metalicos y el desarrollo de sus aplicaciones potenciales,
especialmente para uso como catalizadores o precursores cataliticos en
diferentes transformaciones orgénicas. Algunos ejemplos de esta intensa

actividad se describen en los siguientes parrafos.

Recientemente Siegel y colaboradores®® han informado la sintesis de

compuestos corona, como el mostrado en la Figura 38, con altos rendimientos.
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Figura 23. Sintesis de compuestos corona, catalizados por compuestos pinza.

Zsab6 y otros** han encontrado que los derivados de paladio(ll) que
contienen los ligantes tipo pinzas NCN y PCP mostrados en la Figura 39,
presentan una notable actividad catalitica en la reaccion de estanilacion arilica,

con altos rendimientos. Con estos mismos catalizadores, Goldman®* ha



estudiado la deshidrogenacion catalitica de aminas terciarias a enaminas, de

nuevo, con buenos rendimientos.
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Figura 24. Reaccion de estanilacion alilica.

Por otro lado Brookhart y colaboradores® han informado sobre el uso de
compuestos tipo pinza PCP iridio-fosfino en la deshidrogenacion catalitica de
alcanos, con resultados diferentes a los vistos por otros compuestos antes

mencionados.
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Figura 25. Aplicaciones de los compuestos pinza.
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Figura 26. Aplicacion de compuesto pinza.
Sin embargo los compuestos pinza PCP exhiben ventajas adicionales, ya
que pueden ser obtenidos de una manera facil y con rendimientos altos y

segundo, estos compuestos pueden ser formados in situ por adicion de bases
fuertes como t-butéxido de sodio.
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Figura 27 Reaccion de deshidrogenacion de alcanos.
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Otros ejemplos que incluyen fulereno®, ferroceno® y otros ligantes
altamente elaborados, véanse figuras 28 a 32, han sido estudiados en
procesos disefiados para producir excesos enantioméricos en reacciones como

las adiciones asimétricas de Michael®.
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Figuras 28, 29, 30, 31 y 32. Ejemplos de los compuestos pinza con ligantes

funcionalizados para distintos fines especificos.

El éxito de los resultados mostrados en estos antecedentes, parece
pronosticar que la quimica de los compuestos pinza continuard creciendo y

evolucionando de manera vigorosa en los siguientes afios.

2.3 Reaccion de Heck

Desde su descubrimiento, a finales de los afios 60, la reaccion de Heck,
ilustrada en la Figura 7, sigue siendo una de las mas importantes reacciones
cataliticas en sintesis organica®. En general, la reaccién de Heck consiste en
el acoplamiento de una a-olefina con un derivado de bromo o yodo con la
formacion de enlaces C-C intramoleculares. El descubrimiento de nuevos
sistemas cataliticos cada vez mas activos ha reducido la cantidad de

catalizador desde un 4% a proporciones de ppm.



Desde los primeros estudios realizados en los afios sesenta, la reaccion de
Heck tuvo una gran importancia en el area de sintesis organica. La mayoria de
los procesos que involucran la reaccién de Heck son catalizadas por derivados

de Pd(ll) o Pd(0) en presencia de trifenilfosfinas en exceso.
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Catalizador de Pd
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Figura 33. Reaccion de Heck.

El ciclo catalitico de la reaccion de Heck siempre lo han semejado con el de
otras reacciones, como la de Stille, las cuales se han tratado de estudiar a
través del aislamiento de los compuestos intermediarios. Es interesante que los
intermediarios que se han podido rastrear lo han sido gracias al uso de

compuestos perfluorados a través de RMN °F*°,

2.3.1 Compuestos tipo pinza de Pd(ll) en lareacciéon de
Heck.

Uno de los procesos posiblemente involucrados en la reaccion de Heck
considera que el Pd(0), coordinado con donadores relativamente débiles como
fosfinas ternarias, es la especie cataliticamente activa. Un mecanismo
alternativo propuesto por Hermann*! involucra las especies de Pd(IV) tras el
descubrimiento de un compuesto de Pd(IV) en el medio de reaccion y con la
demostracion adicional de la presencia de paladaciclos bien definidos que son
precursores para acoplamientos cataliticamente eficientes de la reaccién de
Heck. Este mecanismo ha sido estudiado por Martin®* usando métodos

tedricos.



En contraste, se ha presentado evidencia indicando que los paladaciclos
son cataliticamente inactivos y que sélo son fuentes de especies con Pd(0) que

son, finalmente, los verdaderos precursores en la reaccién de Heck®.

Una descripcion simplificada de la reaccion de Heck se muestra en la Figura
34 en un ciclo catalitico que a menudo es referido como el mecanismo clasico.
El mecanismo consiste de 4 partes: adicion oxidante, insercion de la olefina, p-
eliminacion, y base eliminacién. El segundo paso (insercion olefinica) de la
reaccion puede ocurrir via especies neutras o catidnicas. En el caso de
especies neutras, propuesto originalmente por Heck®, un ligante fosfina se
disocia en preparacion del compuesto previo a la coordinacion de la olefina,
mientras en el caso catiénico, propuesto originalmente por Cabri?® se disocia la

especie iénica (normalmente bromuro)*.
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Figura 34. Ciclo catalitico de la reaccion de Heck.

El compuesto ciclo catalitico de la reaccion de Heck tiene un lugar desafiante,
tanto en quimica computacional como experimentalmente®. La mayoria de las
investigaciones pretenden discriminar entre las reacciones que involucran el
par Pd(0)/Pd(ll), de las reacciones que involucran Pd(I)/Pd(IV). En estos

mecanismos, el producto de adicion oxidante es un compuesto



pentacoordinado y, en el estado final, el ciclo catalitico se completa por la
OX_46.

transferencia de un protén al compuesto L,Pd

Jensen y colaboradores*” han propuesto un mecanismo, mostrado en la
siguiente figura, para la reaccion de acoplamiento C-C, tipo Heck, involucrando
especies Pd(I)/Pd(IV) en lugar de las aceptadas en mecanismos tradicionales
gue involucran las especies Pd(0)/Pd(ll). EI mecanismo de esta reaccidon esta

bajo debate.
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Figura 35. Mecanismo de reaccion para Heck.

Milstein®® y colaboradores estudiaron los primeros compuestos pinza de

Pd(I)-PCP en la reaccion de acoplamiento de Heck.
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Figuras 36, 37. Estructura de primeros compuestos pinza sintetizados.

Milstein*® encontré que estos compuestos son activos, sin descomposicién, a
temperaturas de reaccion mayores a 140°C, durante periodos de reaccion de
300 horas o mayores. Mediante este proceso de catalisis, Milstein obtuvo una
conversidon completa en los acoplamientos de iodobenceno y metilacrilato,
usando N-metilpirrolidina (NMP) como disolvente y carbonato de sodio como
base.

Beller y  Zapf®

han informado sobre el uso de ligantes fosfitos
electroatractores para el acoplamiento de Heck con la activacion de

clorobencenos.
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@ FaC

Figura 38 Reaccién de Heck con clorobencenos
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Algunos resultados de Jensen® en la sintesis de compuestos pinza PCP
basados en fragmentos de fosfinas y sus derivados de paladio, muestran una

gran eficiencia en acoplamientos de clorobencenos, ya que son capaces de



activar, desactivar u obstaculizar estéricamente a los antes mencionados,

otorgando una mayor selectividad y mejores rendimientos.

O_—/P\
Pr’

Figura 39 Compuesto pinza

P

El compuesto de la figura 39 muestra una gran reactividad como el informado

previamente por Milstein.

Figura 40. Compuesto de paladio con ligante pinza PCP.

Otros complejos tipo pinza de paladio, son sintetizados y usados en la
reaccion de Heck, donde se incluyen ligantes de diferentes tipos como los CNC
donde C representa un atomo de carbeno que pertenece a un heterociclo®,
ligantes SCS®, NCN, entre otros como los que podemos apreciar en las figuras

41, 42, 43.



f—\ R
/,N*-"R /

i Ns.oN—g S

N |
Pd—Br / N—Pd—Br R1 Pd—X

NA\\ NAN"R :Is

— N_R \:/ \R

Figuras 41, 42, 43 Compuestos de Pd(ll) CCC, CNC y SCS.

Estos compuestos muestran una reactividad y una estabilidad anélogas a las

mostradas por sus contrapartes fosfinados.

Una caracteristica de los ligantes pinza SCS es la facil funcionalizacion de los
enlaces aromaticos con, por ejemplo, polietilenglicol como se muestra en la
siguiente figura, generando asi derivados con mayor estabilidad y actividad
catalitica que pueden ser facilmente separados, aislados y usados

reiteradamente®®.
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Figura 44 compuesto pinza de Pd soportado por polietilenglicol.

Generalmente, la reaccion de Heck es utilizada con un 1 a 5% mol de paladio
con fosfinas como ligantes, esta forma se puede llevar a cabo en procesos de
instituciones académicas; sin embargo para la industria, esto se complica,
porque el paladio se tiene que controlar y cuidar para evitar contaminacion,
ademas de su alto costo, sin dejar de considerar la gran sensibilidad que estos
compuestos presentan al aire, y una notable degradacién del enlace P-C en
temperaturas altas; por lo que, es indispensable pensar en compuestos que no

contengan fosfinas como ligantes preferentemente™”.



Generalmente los bromuros y yoduros de arilo y alquenos activados son
empleados como reactivos de acoplamientos, y una variedad de los sistemas
cataliticos de paladio deben ser considerados. Los cloruros de arilo son mas
baratos y mas variables que los bromuros y yoduros; pero menos reactivos. En
afos recientes algunos intentos con sistemas cataliticos eficientes, para la
reaccion de Heck con los cloruros de arilo son muy extensos, pero los procesos
cataliticos reportados, para la reaccion de acoplamiento, la activacion de
cualquiera de los dos; ya sea el cloruro de arilo o el alqgueno deben de

emplearse™.

2.4 Compuestos pinza fluoro-azufrados

Como en otros casos, la estabilidad relativa de diferentes compuestos tipo
pinza depende, entre otros factores, de la basicidad de los ligantes y de la
naturaleza del ion metalico. Para compuestos de paladio(ll), la estabilidad
relativa parece decrecer con el siguiente orden: CNC>PCP>NCN>SCS. Como
se observa, los ligantes SCS, se ubican en el extremo de la serie lo que

representan la menor fuerza relativa de coordinacion.

Por otro lado, la formacion de palaciclos proporciona una gran estabilidad
relativa, en comparacién con otros compuestos de Pd(ll) que contienen ligantes
no quelatantes.

Los ligantes pinza azufrados han ganado un creciente reconocimiento debido
a la amplia variacion de estabilidad que la triada SCS puede impartir a sus
compuestos metalicos dependiendo de los sustituyentes unidos a los atomos

de azufre.>®

Existe un creciente interés en el desarrollo de nuevos materiales conteniendo
sustituyentes fluorados, debido a la influencia que este elemento tiene en
diversas propiedades fisicas de los compuestos de que forma parte. Por

ejemplo, la presencia de fldor en polimeros modifica radicalmente las



propiedades del polietileno al teflon y de modo similar, en compuestos
biol6gicamente activos, el flior es capaz de impartir una influencia definitiva en

cuanto a la actividad biolégica del compuesto®’.
En los compuestos SCS con tioéteres fluorados, las propiedades electronicas
y estéricas pueden ser moduladas al modificar el sustituyente fluorado y al

variar el nimero de &tomos fluorados en el sustituyente.

Existe un nimero muy reducido de estudios sobre ligantes 0 compuestos

metalicos tipos pinza fluorados cuyos resultados se apuntan a continuacion®®.

En 2003, el grupo de investigacién chino dirigido por Qian,*® informé de la
primera sintesis de ligantes pinza (NNN) fluorados como los mostrados en la

oL O O

Figura 45 Compuestos pinza NNN utilizados por Qian.

Figura 45.

Con estos ligantes, el grupo de Qian prepard los derivados de hierro y
cobalto mostrados en la Figura 46 y estudid su actividad catalitica en

reacciones de oligomerizacion de etileno.

Figura 46 Complejo pinza NNN con sustituyentes fluorados.



Recientemente, se ha informado la obtencion de los siguientes compuestos
metalicos tipo pinza PCP fluorados de rutenio y paladio: [RuCI(C¢Hs-2,6-
(CH2P(C6Fs)2)2(PPh3)],%°  [PACI(CeH3-2,6-(CH2P(C6Fs)2);] and [PAd(NCCH3)CI-
(CeHa-2,6-(CH2P(CgFs)2)2]CLL%

El ligante tipo pinza SCS-CgHy-p-CsF13 ha sido sintetizado recientemente y su

derivado de paladio muestra actividad catalitica en la reaccion de Heck tanto

usando micro-ondas como con calentamiento normal 2.

Figura 47 Complejo de Pd(Il) con ligante pinza SCS con cadenas

fluoradas.

En estudios previos de nuestro grupo®, se han estudiado los ligantes pinza
fluorados SCS del tipo SCS-CgHs.nFn, con n =5, 4y 1y SCS-CeHy(CF3) y se
demostré que, en condiciones comparables, cuando existe un namero elevado
de atomos de fltor (n=5 y 4) no se produce la reaccion de ciclometalacion pero
que, en cambio; si se trabaja con un solo atomo de fldor o bien un solo
sustituyente que lo contenga, la ciclometalacion ocurre de una forma sencilla y

ademas con buenos rendimientos. Figura 48
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Figura 48 Formacion general de los complejos de Pd(ll) sintetizados en

el laboratorio.

Este tipo de compuestos azufrados tienen, ademas, la posibilidad de
presentar isomeros ya que los sustituyentes en los atomos de azufre, pueden
adoptar dos posiciones geométricas relativas entre si, originando las
conformaciones syn o anti (mostrada en la Figura 50). No existe ninguna
evidencia de que esta posible distribucion isomérica tenga efecto alguno en la

actividad catalitica de compuestos similares.

Figura 48. Estructura general de compuestos pinza SCS.

En el trabajo desarrollado a lo largo de esta tesis, se estudiaron las
propiedades cataliticas de los compuestos fluorados de Pd(Il) [PdCI(2,6-
C6H3(CHQSC6H4F-H)2)] Yy [PdCl(Z,6-C6H3(CH28C6H4(CF3)-H)2)] con n = orto,

meta o para en la reaccion de bromobenceno con estireno.






Objetivos

Evaluar la actividad catalitica de los compuestos de Pd(ll), con ligantes tipo
pinza SCS, [PdCI(2,6-CsH3(CH,SCeH4F-n),)] y [PACI(2,6-CeH3(CH2SCsH4(CF3)-
n),)], en los que n= orto, meta o para, mostrados en las figuras 60 y 61, en la
reaccion de Heck mostrada en la Figura 62, entre bromobenceno, CgHsBr y
estireno, CgHsCH=CH, u orto fluoroestireno 2F-C¢HsCH=CH..
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Figuras 60 y 61. Estructuras de los compuestos de Pd(ll).

Br

(L~
v DrF

Cat
K,CO,
M 195°C, 24hrs.

Figura 62. Esquema de reaccion general del proyecto



3. Procedimiento experimental

Las ecuaciones de las reacciones estudiadas en este trabajo, son las

siguientes:
H
H. =
CAT O
2@ + 2 — + 2NaBr +H,0 + co,
DMF
Na,co,
H
Br H. =
F
CAT
2@ + 2 - +2NaBr +H,0 + co,
DMF
Naco,

Fig. 63 Reacciones generales del proyecto.

3.1 Equipos y Reactivos

Algunas de las caracteristicas fisicas y quimicas, tanto de los reactivos como

de los productos de reaccion, se apuntan en la siguiente lista.

Carbonato de potasio: es un solido blanco, soluble en agua

K,CO,
con propiedades basicas y oxidantes. Se obtiene de la
ceniza de la madera u otros vegetales quemados, y también
por reaccion del hidroxido de potasio con diéxido de
carbono. Se usa para fabricar jabon blando y vidrio.

Br Bromobenceno: es un liquido de olor caracteristico, volatil,

gue es ampliamente usado en las reacciones de Heck, en



conjunto con algunos derivados del mismo, debido a la
capacidad de los bromuros de activarse en los ciclos

cataliticos, para la reaccion de Heck.

H Estireno: es un liquido incoloro con olor caracteristico, el

Ho cual a alta temperatura se polimeriza formando el
poliestireno, tiene un punto de fusién de -30.5°C y uno de

ebulliciébn de 145.15°C. La propiedad mencionada al final es

una de las mas importantes que determinan la utilizacion de

éste en las reacciones.

H o-fluoroestireno: es un liquido incoloro, sumamente volatil,

Ho con un punto de ebullicibn de 54°C, sin embargo es
bastante estable y capaz de mantenerse en el seno de

reaccion gracias a la utilizacién de refrigerantes; ademas se

recomienda la utilizacién de un matraz bola pequefio, que

favorece la interaccion de los reactivos.

@) Me  Dimetilformamida: es un disolvente de textura aceitosa,
N volatil con olor caracteristico, con una temperatura de

H Me ebullicion de 153°C.

Estilbeno: es un sélido blanco con punto de fusion
— 113-115°C, insoluble en agua y soluble en

disolventes organicos.

Una parte muy importante es conocer las propiedades de los complejos de
paladio empleados en esta tesis las cuales se expresan en las tablas | y II,

ademas de la forma en que se mencionan para el resto del trabajo.

Para ello es muy importante conocer la estructura y la forma de nombrarse,
de cada compuesto, por lo que a continuacién, se presentan y como ya se

menciono posteriormente se describen sus caracteristicas mas importantes.
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Compuesto | Peso M. p.f.(°C) Soluble en Insoluble en
p- CF3 599.35 130-131 CH3COCHz3 Agua, etanol,
metanol, etc.
m- CF3 599.35 194-196 CH3COCHs3, Agua, etanol,
metanol, etc.
o- CF3 599.35 230-231 Tolueno Agua, etanol,
metanol, etc.

Tabla | Caracteristicas de los compuestos sustituidos con trifluorometil.

Los compuestos sustituidos con fldor presentan las siguientes caracteristicas:

Compuesto

Peso M.

p.f.(°C)

Soluble en

Insoluble en

p-F

498.9

187-188

CHCls, CH3CN,
CH3COCHj3, EtOH,
CH; Cl>

Hexano, tolueno

agua y metanol




m-F 498.9 165-166 CHCI3, CH3CN, Hexano, tolueno
CH3COCHg3, EtOH, agua y metanol

CH, Cl,

o-F 498.9 198-199 CHCI3, CH3CN, Hexano, tolueno
CH3COCHj3, EtOH, agua y metanol
CH; Cl;

Tabla Il Caracteristicas de los compuestos sustituidos con flaor.

Los 6 compuestos son de color amarillo, debido a que el Ag correspondiente
al desdoblamiento electronico del metal de transicion es determinante, ademas
de su geometria plana cuadrada, al mismo tiempo, este se ve afectado segun
los sustituyentes; a lo que debemos la variacion de intensidades en el color.
Por otro lado el azufre es un elemento capaz de proporcionar la coloracion que

el mismo contiene.

3.2 Reaccién de Heck entre estireno y bromobenceno

Br H._ .=

,.5;2; .H‘

+2 NaBr +H,0 + co,

3.2.1 Sintesis general de estilbeno

En un matraz bola de 50 mL, equipado con un refrigerante y agitado
magnéticamente, se adicionaron 20 mL de DMF, estireno (30 mmol) y
bromobenceno (15 mmol), en una estequiometria 2:1, e inmediatamente se
procedié a tomar 2 mL como la primera muestra de referencia al tiempo cero,

sin catalizador.



A la mezcla de reaccién se afiade carbonato de potasio (30 mmol), de modo
que la estequiometria sea 1:1 respecto al estireno, y el precursor catalitico
respectivo, (o-F, m-F, p-F, 0-CF3, m-CF3 y p-CF3), en una proporcién
estequiométrica de 1:100,000, 3x10°mol de catalizador. Se inici6 el
calentamiento y se mantuvo a reflujo (ca. 153°C) por 24 horas y tras este

periodo se tomé la muestra final (2mL).

De este modo las cantidades adicionadas para cada reaccion quedaron

como se muestra en la siguiente tabla.

Sustancia Estireno(mol) | Bromobenceno | K,CO; (mol) | DMF (mL) Compuesto
Reaccién (mol) de Pd (mol)
p- CFs3 0.03 0.015 0.03 20 3*10E-7
m- CF3 0.03 0.015 0.03 20 3*10E-7
0- CFs 0.03 0.015 0.03 20 3*10E-7
p-F 0.03 0.015 0.03 20 3*10E-7
m-F 0.03 0.015 0.03 20 3*10E-7
o-F 0.03 0.015 0.03 20 3*10E-7

Tabla Il reactivos y cantidades adicionadas a cada reactor

Una vez enfriada la solucion, se adiciono al medio de reaccion una cantidad
de agua proporcional a la cantidad de disolvente; esto con la finalidad de
disolver la DMF, el carbonato de potasio y el bromuro de potasio y al mismo
tiempo precipitar el producto. Esta mezcla se mantuvo en reposo un minimo de
4 horas, se filtr6 a vacio y el solido obtenido se recristalizé por medio de

etanol.

Para los precursores cataliticos de paladio, se prepararon disoluciones
conteniendo las siguientes concentraciones de las cuales se parti6 para la

adicién correspondiente a las reacciones.

Compuesto | Concentracion (mol/mL)




p- CF3 1*10E-6

m- CF3 5*10E-8

0- CF3 8.33*10E-7
p-F 1.59*10E-7
m-F 4.8*10E-8
o-F 4.8*10E-8

Tabla Ill. Disoluciones de los precursores cataliticos.

3.3 Reaccidén de Heck entre o-fluoroestireno y bromobenceno

H
H~
e T RS
F
CAT
2 t2 —_— o+ | + 2NaBr + H,0 + CO,
DMF
Na,CO, F
Sla®

3.3.1 Sintesis general de 2-fluoroestilbeno

El procedimiento general es exactamente igual al descrito para la

preparacion de estilbeno con las siguientes modificaciones:

La reaccién fue llevada con una estequiometria 1:1 entre el o-fluoroestireno,
y bromobenceno, las cantidades requeridas de carbonato de potasio y
catalizador se ajustaron de acuerdo a los moles adicionados, respetando una

estequiometria 1:1 con todos
Es importante, aclarar que las soluciones de los compuestos de paladio
hechas para la serie anterior fueron las mismas que se ocuparon para esta

serie, por lo que se realizaron los calculos pertinentes para la adicion correcta.

A continuacidn se muestran las cantidades adicionadas de cada reactivo:

Sustancia Estireno(mol) | Bromobenceno | K,CO3; (mol) | DMF (mL) Compuesto

Reaccién (mol) de Pd (mol)




p- CF3 4.09*10E-3 4.09*10E-3 4.09*10E-3 10 4.09*10E-8
m- CF; 4.09*10E-3 4.09*10E-3 4.09*10E-3 10 4.09*10E-8
0- CF3 4.09*10E-3 4.09*10E-3 4.09*10E-3 10 4.09*10E-8
p-F 4.09*10E-3 4.09*10E-3 4.09*10E-3 10 4.09*10E-8
m-F 4.09*10E-3 4.09*10E-3 4.09*10E-3 10 4.09*10E-8
o-F 4.09*10E-3 4.09*10E-3 4.09*10E-3 10 4.09*10E-8

Tabla IV reactivos y cantidades adicionadas, para serie 2 de reacciones.

3.4 Metodologia de caracterizacion y cuantificacion

Para estudiar el curso de las reacciones aqui presentadas, las muestras
tomadas al tiempo = 0 horas y al tiempo = 24 horas se mezclaron con
cloroformo deuterado y se obtuvieron los espectros de RMN de 'H para
estilbeno y de *H y *°F para fluoroestilbeno. En estos espectros, se cuantificé el
area bajo la curva para las sefiales correspondientes al estilbeno (*H) o
fluoroestilbeno (*°F) y se compararon con la conversién relativa del estireno

correspondiente.

El producto aislado de cada reaccién se analizé determinando punto de
fusion, analisis elemental y peso molecular mediante espectrometria de masas

acoplada a cromatografia de gases.

Los espectros de espectrometria de masas acoplados a cromatografia de

masas se llevaron a cabo con un equipo de deteccion de iones positivos.

3.5 Determinacion del orden de reaccioén

La determinacion del orden de reaccion se llevé a cabo con la reaccion entre
estireno y bromobenceno, con el compuesto de paladio que mejores
rendimientos proporcioné de forma general en las reacciones, el cual

corresponde al meta sustituido con trifluorometil.



La reaccion se siguio a traves de la toma de muestras cada 2 horas, de las
cuales se obtuvo su respectivo espectro de RMN’H, con esto se permitio la
observaciéon del avance de la reaccién y la graficacién para identificar el orden
de reaccién. Esto se consiguié debido a que, las sefiales de los protones del
alqueno correspondiente al estireno estan separadas de las de los grupos
aromaticos, ya que, el bromobenceno sélo tiene protones aromaticos, y el
estilbeno (que es el producto) posee dos protones correspondientes al alqueno
que permiten ver la sefial lo suficientemente alejada, facilitando asi su

identificacion y por ende su cuantificacion durante la reaccion.



4. Resultados y discusion

4.1 Reaccion de Heck con estireno

El siguiente diagrama muestra la reaccion estudiada:

H
H. =~
Br H O
CAT —
2 © + 2 B +
DMF
Na,CO,
+2NaBr +H,0 + CO,

4.2 Condiciones de reaccién

Para poder comparar los resultados obtenidos en este trabajo con otros
publicados en la literatura®®, algunos parametros, se han mantenido tal como
han sido publicados previamente. Por ejemplo, en todas las reacciones
estudiadas se utiliz6 como disolvente N,N-dimetilformamida, DMF,
(HC=ON(CHs3),), cuyo punto de ebullicion es de 153°C lo cual, a su vez,
garantiza que la temperatura de las reacciones llevadas a cabo a reflujo, sea

constante en todos los casos.

Se hicieron pruebas sobre la eficiencia de los compuestos de paladio a
diferentes temperaturas, encontrandose que la conversion a productos

aumenta hasta alcanzar la temperatura limite de ebullicién del disolvente.

Como se muestra en el esquema, la reaccion de Heck produce un écido, con
el proton del alqueno y el halégeno unido al grupo arilico, en este caso &cido
bromhidrico, y por lo tanto es necesaria la adicion de una base que neutralice
el acido formado. Considerando, de nuevo, las condiciones utilizadas en
trabajos previos, se decidié que la base a utilizar seria el carbonato de potasio,
el cual es muy poco soluble en DMF, pero si permite la neutralizacion del acido

formado, produciendo, en este caso bromuro de sodio, agua y diéxido de



carbono. Dado que esta sal y el carbonato de sodio, utilizado en exceso, son
solubles en agua, su eliminaciéon del medio de reaccién es facil y eficaz,

contribuyendo a una mejor purificacion de los productos obtenidos.

De manera preliminar, se constaté que, en las condiciones utilizadas en este

proyecto, la reaccion estudiada no procede, en ausencia de catalizador.

Como se mencioné en los antecedentes, las concentraciones de catalizador
empleadas para la reaccion de Heck varian desde 4% hasta algunas partes por
millon. En este trabajo todas las reacciones se estudiaron con una

concentracién del precursor catalitico [CAT] de 10® % molar.

La estequiometria para la serie de reacciones con estireno se fijo a partir de
la informada para estudios'* semejantes en los que proponen usar el doble de

bromo-benceno®.

En resumen, las condiciones de reaccion fijas para todas las reacciones con

estireno son las siguientes:

Reactivo 1: CgHsBr bromobenceno 15 mmol
Reactivo 2 CgH5CH=CH, estireno 30 mmol
Proporcion: reactivo 1:reactivo 2 1:2 molar

Disolvente: HC=0ON(CHj3), N,N-dimetilformamida, DMF vol=20mL

Concentracion de catalizador: 3*10°° mmol

Volumen del reactor: 50mL

Presion: atmosférica
Temperatura: Reflujo de DMF 153°C
Tiempo: 24 horas

Muestras tomadas directamente de la mezcla de reaccion con pipeta Pasteur

La evolucion de cada una de las reacciones efectuadas se estudid mediante
dos procedimientos. En el primero, se utilizé6 Resonancia Magnética Nuclear de
'H para verificar la conversion de productos a reactivos siguiendo la
transformacion de las sefales respectivas en los espectros de RMN. Como

ejemplo de este procedimiento, la siguiente figura muestra el espectro de RMN



de 'H para la mezcla bromobenceno/estireno/DMF al tiempo 0, sin catalizador y

el espectro de la reaccion tras un periodo de 24 hrs.

Espectro | Corresponde a estireno, bromobenceno y DMF.

—X

Espectro Il RMN *H Permite ver la obtencién del producto con una sefial en
aproximadamente 7.15ppm.

Ambos espectros muestran sefiales sobrepuestas originadas por los
diferentes grupos aromaticos de reactivos y producto. La diferencia mas
evidente e importante entre ambos espectros es, sin embargo, la aparicion de
la sefial de los protones del estilbeno, que queda suficientemente aislada como
para su identificacion, en aproximadamente 7.15 ppm. De esta manera, a

través de los espectros tomados a diferentes tiempos, es posible comprobar y



cuantificar la formacién del producto, utilizando la integracion de la sefales de

RMN de H.

El segundo procedimiento utilizado para evaluar la efectividad de los

catalizadores en las reacciones estudiadas, fue el aislamiento de los productos.

Como se muestra en el siguiente esquema, una vez concluido el tiempo de

reaccion preestablecido de 24 horas, se afiadido a la mezcla de reaccién un

gran exceso de agua destilada, en la que son solubles el disolvente, DMF, el

bromuro de sodio producido y el exceso de carbonato de sodio, mientras que el

estilbeno insoluble precipita como un sélido blanco-crema y el exceso de

reactivos sin reaccionar, se mantienen como un aceite formando una fase

liquida separada.

CAT

DMF
NaCoO;,

2NaBr +H,0 +C0,

FASE LIGUIDA INSOLUBLE

Br
S e
CAT + "‘@ﬁ

+ H,0

b

—— 2NaBr +Na,C0,+C0, +DMF

DISOLUCION ACUOSA

SOLIDG

Esquema 1 Obtencion del estilbeno.

De esta manera, con el aislamiento del producto sélido de reaccién, se

determiné que en todos los casos se obtiene exclusivamente el isGbmero trans

del estilbeno, sin trazas del isomero cis.

La caracterizacion del estilbeno se efectué determinando su punto de fusién:

113-114°C, el andlisis elemental del cual obtuvimos lo que se indica en la tabla:




Elemento % experimental % calculado
Nitrogeno 1.27*10E-2 0
Carbono 96.25 93.33

Hidrégeno 7.15 6.66

Tabla V Porcentajes proporcionados por el analisis elemental y tedricos para
estilbeno.

Lo anterior muestra una contaminacion de nitrégeno y un mayor porcentaje
de carbono e hidrégeno, provocada por DMF que se puede corroborar en el
espectro de masas con cromatografia de gases (Anexo A).

El peso calculado para la molécula es de 180 g/mol, y se corrobora mediante
espectrometria de masas, de la cual no se proponen estructuras de

fraccionamiento debido al tamafio y estabilidad del compuesto sintetizado.

Para los compuestos funcionalizados con grupos CF3; en el anillo aroméatico
del atomo de azufre, abreviados como 0-CF3, m-CF3; y p-CF3 los rendimientos
de reaccion, definidos como 100[estilbeno-experimental]/[estilbeno-calculado] y
determinados mediante las integrales bajo la curva en los espectros de RMN

'H, tienen los siguientes valores:

Compuesto Rendimiento (%)
0-CF3 10
m-CF3 67.5
p-CF3 33.3

Tabla VI. Rendimiento ([estilbeno-experimental]/[estilbeno-calculado]) con

compuestos [PdCI(2,6-CeH3(CH2SCsH4(CF3)-n)2] n=2, 3y 4.



Al observar la tabla anterior es posible asumir que la posicion del grupo
electroatractor CF3 influye en la actividad catalitica, de modo que la actividad

de estos precursores cataliticos tendria el orden m-CF3 > p-CF3z >> 0-CF3.

Al igual que las reacciones anteriores, las catalizadas por los precursores con
un solo atomo de flior en el anillo aromatico o-F, m-F y p-F, también fueron

cuantificadas mediante la integral bajo la curva de las sefiales adecuadas en
RMN *H.

Compuesto Rendimiento (%)
o-F 15.0
m-F 66.6
p-F 54.9

TablaVIl. Rendimiento (100[estilbeno-experimental]/[estilbeno-calculado]) con

compuestos [PdCI(2,6-CgH3(CH,SCgH4F-n),] n=2, 3y 4.

En estas reacciones, de nuevo, la posicion relativa de los atomos de fllor en
los sustituyentes del azufre parece ser determinante en la eficiencia catalitica
de los compuestos estudiados. El orden en que estos compuestos aumentan el
rendimiento de reaccion es m-F > p-F >> o-F.

Resulta muy adecuado comparar los rendimientos proporcionados en las 6
reacciones antes descritas, ya que se puede apreciar el efecto de la posicion
sustituida del anille-

Rendimientos obtenidos en la reaccion de
estilbeno
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Grafico 1 Comparativo de rendimientos para las reacciones de estireno con los
compuestos [PdCI(2,6-C¢H3(CH,SCsH4Rf-n),] Rf = CF3y F; n=2, 3y 4.

Es evidente al observar en el gréfico que los compuestos que generan los
mayores rendimientos son los meta sustituidos para ambas series de

catalizadores, enseguida los para sustituidos y los menos activos parecen ser

los derivados orto sustituidos.
4.3 Reaccion de Heck con orto-fluoroestireno.

El siguiente diagrama muestra la reaccion estudiada:

H
H -~
F
CAT
2© + 2 7+ | + 2NaBr + H,0 + CO,
DMF

Na,CO, l F
F O

Los catalizadores (CAT) evaluados y las abreviaturas utilizadas en esta
reaccion son mismos que los usados en la reaccion anterior, descritos en las
paginas 36 y 37 respectivamente. En si las condiciones son practicamente
iguales, excepto por la proporcién estequiométrica, que en este caso fue 1:1
molar bromobenceno:2-fluoroestireno, todas las demas condiciones de
reaccion y metodologia descrita para el caso de estireno se reprodujeron
cuidando las proporciones entre reactivos, disolvente y base para todas las
reacciones con orto-fluoroestireno a fin de que los resultados sean

comparables.



Espectro IV RMN *°F para o-fluoroestireno, bromobenceno y DMF




Espectro VI RMN “°F para obtener 2-fluoroestilbeno en t=24h

Al realizar el aislamiento del producto sélido de reaccion, se determiné que
en todos los casos se obtiene la mezcla correspondiente a los isomeros trans
con el gem o cis, sin saber con precision cual de los dos ultimos se presenta.

La mezcla de los isdmeros presenta un punto de fusion:103-105°C.

Se realizd el andlisis elemental, del cual se obtuvieron los siguientes

porcentajes, que se pueden comparar con los tedricos calculados.

Elemento % experimental % calculado
Carbono 85.07 84.84
Flaor 9.46 9.61
Hidrégeno 5.47 5.55

Tabla VIl Porcentajes obtenidos del analisis elemental del producto.
A diferencia de lo observado para el estilbeno, no hay contaminacién; esto

se corrobor6 con los espectros de masas con cromatografia de gases, donde



se muestra la gran estabilidad de la molécula y su poca capacidad de
fraccionarse, ademas, se determind el peso molecular de 198 g/mol que

coincide con el calculado.

Para el 2-fluoroestilbeno, los 2 protones del alqueno no son magnéticamente
equivalentes lo que dificulta la identificacion y la cuantificacion de la reaccion
utilizando RMN de 'H. Afortunadamente, en este caso la RMN de **F puede

usarse de manera sencilla ya que las sefiales son claras e intensas.

Algo muy importante de destacar, es que para esta reaccion y debido a la
dificultad de la separacion de los productos, los rendimientos son calculados
respecto a la mezcla de isbmeros presente, que se presentd en una proporcion

1:1, de acuerdo a lo observado en el espectro de RMN de *°F.

Es dificil descubrir cual de los isbmeros aparte del trans se encuentra
presente, sin embargo algunos autores; proponen que el gem es el otro
isdbmero presente, pero a juzgar por los espectros proporcionados por masas,
considero que es mas factible que el otro isdmero sea el cis, ya que las sefales
de fraccionamiento, son muy similares para ambos isbmeros y no parece que

haya desaparicion del CH; del alqueno, lo cual se aprecia en el anexo A.

Los rendimientos de las reacciones de 2-fluoroestireno, catalizadas por los

compuestos sustituidos con trifluorometil, se muestran en la tabla 1X.

Compuesto Rendimiento (%)
0-CF3 50.0
m-CF3 57.6
p-CF3 79.4

Tabla IX Rendimiento (100[fluoroestilbeno-experimental]/[fluoroestilbeno-
calculado]) con compuestos [PdCI(2,6-CeHz(CH2SCgH4(CF3)-n),] n=2, 3y 4.
En este caso, los rendimientos tienen una secuencia creciente para los

compuestos orto, meta y para substituidos.



Al igual que con las 3 reacciones anteriores, aquéllas en las que se utilizé el
sustituyente monofluorado, se estudiaron mediante los espectros de RMN de

9F respectivos, encontrandose los rendimientos mostrados a continuacion:

Compuesto Rendimiento (%)
o-F 42.7
m-F 51.1
p-F 41.0

Tabla X. Rendimiento (100[fluoroestilbeno-experimental]/[fluoroestilbeno-
calculado]) con compuestos [PdCI(2,6-CeHz(CH2SCgH4F-n)2] Nn=2, 3y 4.

Estos rendimientos tienen una secuencia diferente a la de las reacciones
anteriores y mientras los precursores cataliticos substituidos en orto y para
parecen tener una actividad semejante, el mas efectivo es aquél en el que el

sustituyente se encuentra en posicion meta.

Se puede ver gue la obtencion de 2-fluoroestilbeno provee de mejores
rendimientos que la de estilbeno, lo que podemos atribuir a la presencia del
fldor que puede modificar radicalmente las propiedades electronicas de los

compuestos.

Es preciso comparar los rendimientos de la reaccibn con los seis
catalizadores a modo de identificar la posicion mas o menos afectadas por su

sustitucion.
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Grafico 2. Rendimiento comparado para las reacciones de 2-fluoroestireno con
los compuestos [PdCI(2,6-CsH3(CH,SCeH4Rf-n),] Rf = CF3y F; n=2, 3y 4.

Es preciso hacer la comparacion entre estireno/Festireno con los sustituidos
con CF3 para ver la influencia y selectividad con respecto a los reactivos, lo que
se puede observar en el Grafico 3.
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Grafico 3. Rendimiento comparado de cada precursor catalitico para es =
estireno y Fes = 2-fluoroestireno. o = 0-CF3, = = m-CF3,m = p-CF3.




Al mismo tiempo es preciso comparar entre los resultados que otorgan los
compuestos de flior con los diferentes reactivos estireno/Festireno y analizar

los efectos de reactivos.
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Grafico 4. Rendimiento comparado de cada precursor catalitico para es =
estireno y Fes = 2-fluoroestireno. o = o-F, = = m-F,m = p-F.

De la observacion de los graficos 3 y 4 podemos ver, que los compuestos
gue poseen una sustitucion con CFz, proveen de mejores rendimientos la
reaccion de Heck, pero ademas vemos que los compuestos sustituidos en
posicibn meta son los que proporcionan mejores rendimientos y son mas

constantes en sus resultados.

4.4 Determinacion del orden de reacciéon

Dadas las similitudes mantenidas en la serie de reacciones estudiadas en
este trabajo, es razonable suponer que el orden de reaccion es,
probablemente, el mismo para todas las reacciones. Bajo esta suposicion, se
estudié la reaccion que mejores rendimientos produjo en forma constante,
correspondiente a la obtencion de estilbeno con el precursor catalitico m-CF3.
Para esta reaccion, se tomaron muestras cada 2 horas. Por lo que el orden de



reaccion que se determind fue con respecto al estireno, ademas de que la

reaccion se monitoreo a través de RMN H.

En el anexo Il, se pueden apreciar los espectros que sirvieron para la

determinacion del orden de reaccion.

Fue necesaria la construccion de una tabla que nos permita contemplar
todas las variables que nos pueden indicar cual es el orden de reaccion,
siempre y cuando sea de primero, segundo u orden cero, de no ser asi se
tendria que haber propuesto las ecuaciones correspondientes y contemplar
todas las variables, es importante anotar, que la variable concentracion esta en
funcion del estireno y como ya mencione es con respecto a quien se tomo el

orden de reaccion.

Tiempo (min) C(mol) InC 1/C

0 0.03 -3.5065579 33.3333333
125 0.028125 -3.57109642 35.5555556
245 0.027393 -3.59746777 36.5056766
360 0.025575 -3.66613997 | 39.1006843
1310 0.017145 -4.06604869 58.3260426
1335 0.015558 -4.1631803 64.2756138
1455 0.015 -4.19970508 | 66.6666667

Tabla XI. Datos experimentales para la determinacion del orden de reaccion.

Para determinar el orden de reaccion al que pertenecen las reacciones
realizadas en este estudio, es necesario basarse en los graficos, o
simplemente en el coeficiente de correlacion lineal, ya que el que tenga el mas
cercano a 1 es al que pertenece; claro que en el grafico se puede apreciar con

gran facilidad.

Los graficos 4, 5 y 6 obtenidos para determinar el orden cero, primero y

segundo para la reaccién estudiada se muestran a continuacion:
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Grafico4. Obtenido de datos para orden cero de reaccion.
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Grafico 5 Obtenido de datos para primer orden de reaccion.

segundo orden
y = 0.0227x + 32.043

70 R? = 0.9825
60 *

50

40

30

20 - : : :

0 500 1000 1500 2000
t

concentracion

Grafico 6 Obtenido de datos para segundo orden de reaccion

Para entender el comportamiento de la velocidad de reaccién es necesario
verificar la ecuacion de velocidad que proporciona la ley de velocidad, la cual
se basa en la relacion funcional entre velocidad y concentracion a variables

ambientales constantes.



El mejor coeficiente de correlacion lineal corresponde a los datos que
proporciona el grafico con la reaccién de orden cero, por lo que esta reaccion,
tiene altas posibilidades de ser efectuada satisfactoriamente si se realiza con
una estequiometria 1:1, 2:1 realmente no importa, pero es preciso recordar que
en este trabajo se realiz6 con una estequiometria 2:1 por recomendacion de
algunos autores, para fomentar la interaccion con el bromobenceno, pero el
orden de reaccién lo vemos corroborado al ver que también procede a otras

estequiometrias.

Al decir que la reaccion es de orden cero con respecto al estireno, significa
gue la velocidad de reaccién no depende de la concentracion del reactivo, si no
de la eficiencia del catalizador empleado, ya que la reaccion de Heck requiere
de el catalizador ya que de lo contrario no procede.

Finalmente es muy importante hacer notar que los resultados obtenidos
fueron muy buenos, al compararse con otros reportados, que necesitan una

mayor cantidad de catalizador y sus rendimientos son menores.

Ademas, los resultados parecen indicar que la posicién de sustitucién que
favorece la actividad catalitica para los compuestos pinza fluoro-azufrados es la

meta.



5. Conclusiones

1) Los compuestos de Pd(Il) con ligantes tipo pinza SCS si poseen actividad

catalitica para la reaccion de Heck.

2) El compuesto que presenta mejores rendimientos sin tener grandes

variaciones en ambas reacciones es el compuesto meta sustituido por CFs.

3) El orden de reaccion determinado es de 0 con respecto al estireno.

4) Los ligantes son una pieza importante para la actividad catalitica; ya que,
influyen directamente en los resultados obtenidos.



Anexo A Espectros de espectrometria de masas acoplado a

cromatografia de gases.
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Anexo B Espectros de RMN *H

Espectro de la muestra 1, t=0 h

Espectro de la muestra 2, t=2 h
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Espectro de la muestra 6, t=20h

Espectro de la muestra 7, t=24h
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