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Capítulo 1

Introducción

En esta tesis se presenta un estudio teórico sobre una propuesta

mecanística de la ciclopadalción de ferroceno. En esta reacción se

genera un enlace entre un átomo de paladio y un átomo de car-

bono del ferroceno, junto con el desplazamiento de un ligante del

centro metálico y la abstracción de un protón de un ciclopentadie-

nilo. La molécula que se utilizó para estudiar la ciclopadalación fue

el ferrocenotiocarboxilato de O-etilo sintetizado y reportado por el

grupo de investigación del Dr. José G. López Cortés.1 El mecanis-

mo de esta reacción resulta interesante ya que si se compara con

la sustitutición electrófilica aromática, donde la densidad del ani-

llo aromático ataca al electrófilo, en el ferroceno la densidad del

anillo está comprometida en la coordinación con el metal y no es

evidente la fuerza motriz que origina la formación del enlace Pd-C.

La investigación se centró en la obtención de los estados de

transición de la coordinación del complejo de paladio con el ferro-

cenotiocarboxilato y de la formación del enlace carbono-paladio.

3



Figura 1.1: Síntesis de paladaciclo.1

Además se analizó el efecto del disolvente, mediante un modelo

implícito y uno mixto implícito/explícito, en estas reacciones.
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Capítulo 2

Antecedentes

2.1. Metalación

De manera general, las reacciones de metalación (ver Figura 2.1)

son aquellas en las que ocurre el remplazo de un átomo de hi-

drógeno de una molécula orgánica por un átomo de un elemento

metálico —proveniente ya sea de un compuesto organometálico,

de coordinación o de una sal de un metal de transición.2

RH + R′MLn −−⇀↽−− RMLn + R′H (a)
RH + XMLn −−⇀↽−− RMLn + H+X− (b)

Figura 2.1: Esquema general de una reacción de metalación entre
una molécula orgánica (RH) y (a) un compuesto organometálico o
(b) una sal de metal de transición.

Estas reacciones pueden verse como equilibrios ácido–base.

Desde este punto de vista, si se incrementa la acidez del átomo

hidrógeno, el equilibrio se verá desplazado hacia los productos de

5
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la reacción.

2.1.1. Ciclometalación

El término ciclometalación se utiliza para referirse a un caso par-

ticular de las reacciones de metalación en el que un ligante orgá-

nico sufre una metalación intramolecular, como se muestra en la

Figura 2.2, que da lugar a la formación de un anillo quelante que

además contiene un enlace σ(M–C).3

Figura 2.2: Esquema general de una ciclometalación o metalación intra-
molecular. Y=átomo donador como S, P, N, etc.

Uno de los primeros compuestos obtenidos por esta vía es

el mostrado en la Figura 2.3. Este compuesto fue preparado en

19634 al hacer reaccionar niqueloceno con azobenceno. Desde

ese entonces, se han preparado un sinfín de compuestos ciclome-

talados con diferentes centros metálicos (platino, iridio, oro, osmio,

rutenio, paladio, entre otros) y una gran variedad de ligantes con

distintos átomos donadores (nitrógeno, oxígeno, fósforo, arsénico,

azúfre).5 Algunos ejemplos se muestran en la Figura 2.4.

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 6
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Figura 2.3: Estructura del ciclopentadienil[o-(fenilazo)fenil]níquel.

Figura 2.4: Estructuras de algunos compuestos ciclometalados.5

Las reacciones de ciclometalación suceden en dos etapas ge-

nerales. Durante la primera, ocurre la coordinación del átomo do-

nador del ligante —aquel suceptible a la ciclometalación— al pre-

cursor metálico, y se sustituye un ligante (L en la Figura 2.2) unido

al metal con un enlace lábil. Factores estéricos y electrónicos con-

trolan la afinidad entre el ligante (HCY) y el centro metálico (M).5

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 7



2.1. METALACIÓN

Si el enlace M–Y es demasiado fuerte, la sustitución de Ln podría

prevenir la segunda etapa al ocupar todos los sitios de coordina-

ción de M; por otra parte, un gran impedimento estérico entre los

ligantes podría tener un efecto benéfico al debilitar un enlace que

de otro modo sería demasiado fuerte (la situación descrita arriba),

o podría entorpecer e incluso evitar la coordinación, y por conse-

cuente la ciclometalación.

La segunda etapa de esta reacción se produce seguida de la

activación y la ruptura del enlace C–H, lo que resulta en la forma-

ción de un enlace M–C.5,6 Los detalles de esta etapa se discuten

en las siguientes secciones.

2.1.2. Activación del enlace C–H

A través de diferentes estudios, se han logrado identificar tres vías

principales por las cuales puede proceder la activación del enlace

C–H en las reacciones de metalación. A continuación se hace una

breve descripción de ellas y las condiciones que favorecen cada

una.

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 8



2.1. METALACIÓN

2.1.2.1. Adición oxidante

En la activación del enlace C–H mediante una adición oxidante, el

centro metálico transfiere un par de electrones de manera directa,5

desde un orbital molecular σ de alta energía6 hasta un orbital σ∗

antienlazante de C–H. Esta transferencia incrementa el estado de

oxidación del centro metálico en dos unidades, ocasiona la ruptura

del enlace C–H y la formación de otros dos enlaces: uno M–C y

uno M–H. Un esquema de proceso se muestra en la Figura 2.5.

Figura 2.5: Esquema de una ciclometalación por adición
oxidante.

La formación de un enlace M–H se puede emplear para deter-

minar si la ciclometalación se lleva a cabo a través de una adición

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 9



2.1. METALACIÓN

oxidate. Los hidruros metálicos presentan señales características

en RMN-1H e infrarojo,7 además de que son suceptibles a reaccio-

nes de inserción de carbenos como el diazometano (CH2CN2).2

Aunque la presencia de hidruros se puede asociar con el me-

canismo por adición oxidante, su ausencia del producto final no

es necesariamente un indicativo de que la ciclometalación sigue

uno de los otros mecanismos de activación del enlace C–H. La

adición oxidante puede ser seguida de una reacción de elimina-

ción reductiva (como se muestra en Figura 2.5), ya sea de ma-

nera espontánea o promovida por la presencia de una base. Esta

reacción reduce en dos unidades el estado de oxidación del metal

—mismas dos que aumentaron durante la adición— y remueve el

átomo de hidrógeno, dando lugar al mismo producto que los otros

dos mecanismos.

Las condiciones que favorecen este tipo de mecanismo se pue-

den separar en aquellas pertinentes al centro metálico, y las con-

cernientes al ligante. Puesto que el centro metálico actúa como

donador de electrones, este tipo de mecansimo se ve favorecido

cuando el metal involucrado es rico en electrones, como es el ca-

so de Ir(I).7 Además los metales cuyos altos estado de oxidación

son muy estables, también tienden a beneficiar la adición oxidante.

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 10



2.1. METALACIÓN

Por otra parte, los ligantes fomentan la adición oxidante conforme

aumenta su capacidad electroatractora.5

2.1.2.2. Sustitución electrofílica

El mecanismo de sustitución electrofílica por medio del cual se

puede llevar a cabo la activación del enlace C–H es, en cierto

modo, análogo a la sustitución electrofílica aromática que sufren

algunos compuestos orgánicos. Al igual que para la sustitución

electrofílica aromática, también se han encontrado ejemplos de la

formación de un complejo σ en algunos compuestos con platino.

Dentro del marco del mecanismo electrofílico, se han planteado

dos caminos distintos que puede seguir una reacción de ciclome-

talación (ver Figura 2.6). El primero es la formación de un complejo

σ como intermediario, mientras que el segundo procede por me-

dio de una interacción agóstica entre el enlace C–H y el centro

metálico. Se han encontrado evidencias de ambos.5,8

La distinción entre ambas vías, experimental o computacional,

es más bien sutil. Para la formación de ión arenio, tanto el centro

metálico como el átomo de hidrógeno saliente se encuentran en-

lazados al mismo tiempo al átomo de carbono que es sujeto de

la metalación, por lo que se espera un ángulo de enlace M–C–H

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 11



2.1. METALACIÓN

Figura 2.6: Esquema de la segunda etapa de una metalación intra-
molecular mediante sustitución electrofílica a través de un (a) com-
plejo σ o (b) interacción agóstica. Y=átomo donador, X=grupo sa-
liente.

y una distancia M–H mayores que en el caso del intermediario

agóstico. Por otra parte, si el mecanismo sucede por medio de un

intermediario agóstico se espera un enlace C–H elongado.

En comparación con el mecanismo por adición oxidante, cuan-

do la activación del enlace deviene de un mecanismo electrofílico,

el papel que desempeña el ligante es el de nucleófilo. Es por este

motivo que esta vía se beneficia con el incremento del carácter

electrodonador de los sustituyentes. Mientras tanto, un centro me-

tálico de mayor carácter electrofílico, como Pd(II),5 también puede

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 12
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favorecer este mecanismo.

2.1.2.3. Metátesis de enlace σ

Al inicio de este mecanismo de activación del enlace C–H, la inter-

acción entre el centro metálico y el ligante no se da directamente

entre los átomos sino que el metal interactúa con el enlace entre

H y C, como se muestra en la Figura 2.7. Esta interacción provoca

la formación de un ciclo entre los átomos involucrados, de manera

similar a lo que ocurre en un mecanismo electrofílico de interme-

diario agóstico.

Figura 2.7: Esquema de una ciclometalación por metátesis de enla-
ce σ.

Como se puede ver en las Figuras 2.5, 2.6 y 2.7, las diferencias

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 13



2.2. PALADACICLOS

entre los tres mecanismos no son muy claras. La estructura que

se considera un intermediario agóstico de la sustitución electrofí-

lica se puede tratar como un estado de transición para la metáte-

sis del enlace σ e incluso para la adición oxidante. Esto complica

la determinación exacta del mecanismo para la gran mayoría los

compuestos ciclometalados.

2.2. Paladaciclos

Los compuestos del tipo paladaciclo (ver Figura 2.8) son com-

puestos formados a través de una reacción de ciclometalación,

que contienen al menos un enlace σ(Pd-C) estabilizado por al-

guno átomo electrodonador de la misma fracción orgánica de la

molécula.9,10

El fragmento orgánico funge entonces como un donador de

cuatro o seis electrones al átomo de paladio.

La relativa facilidad de su síntesis y modulación de sus pro-

piedades estéricas, quirales11 y electrónicas, mediante el uso de

distintos ligantes y sustituyentes, han atraído la atención de diver-

sos grupos de investigación.12

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 14



2.2. PALADACICLOS

Figura 2.8: Estructura general de un paladaciclo9 (a) CY y (b) YCY.
X=Cl, Br, etc. Y=S, P, N, etc. R1, R2=alquilo, arilo, etc.

2.2.1. Clasificación

De inmediato resulta evidente (Figura 2.8) que el fragmento or-

gánico de un paladaciclo es el que identifica más claramente al

compuesto. Es por esto que resulta conveniente hacer una clasifi-

cación de los paladaciclos en base a esta porción de la estructura

total. Si bien es posible clasificar este tipo de compuestos de dife-

rentes maneras —por el átomo donador o el tamaño del ciclo, por

ejemplo—, la clasificaión más común9 se basa simplemente en el

número de enlaces que el ligante forma con el centro metálico.

El primer tipo de compuesto ciclopaladado es el CY. Este tipo

de paladaciclos (Figura 2.8a) se caracteriza por ser donadores de

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 15



2.2. PALADACICLOS

sólo cuatro electrones: 2 provenientes del átomo de carbono (C) y

2 más del átomo Y.

Se ha visto9,10,13–15 que los paladaciclos CY tienden a formar

unidades diméricas con puentes de halógeno, acetato u otro elec-

trodonador y geometrías cisoide y transoide (ver Figura 2.9).

Figura 2.9: Geometrías (a) cisoide y (b) transoide de un palada-
ciclo CY.9

El segundo tipo de paladaciclos es el YCY (ver Figura 2.8b).

Los paladaciclos de este tipo también son conocidos como com-

puestos de paladio tipo pinza. Éstos tienen la característica de ser

donadores de seis electrones: 2 provenientes del átomo de car-

bono y 4 de los dos átomos donadores Y.

Se ha encontrado que, en general, tanto los paladaciclos CY

como los YCY presentan una alta estabilidad térmica que se le

atribuye a la rigidez del sistema ocasionada por el enlace σ(M-

C),16,17 así como al aumento de la entropía de los alrededores

ocasionada por el efecto quelato18 que muestran los compuestos

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 16



2.2. PALADACICLOS

de coordinación.

En los casos en que existen más sustituyentes en el grupo que

se ha de ciclar, la posición y facilidad con que se lleve a cabo la

ciclopaladación depende de la activación del enlace C-H donde se

produzca la sustitución y esto, a su vez, depende de la naturaleza

estérica y electrónica del o los sustituyentes.

2.2.2. Paladaciclos con ferroceno

En 195119 se sintetizó por primera vez el compuesto de fórmula

[Fe(η5-C5H5)], que lleva por nombre ferroceno. Éste fue el prime-

ro de una serie de compuestos tipo sándwich (ver Figura 2.10),

que por su novedosa estructura atrajo la atención de la comunidad

química y abrió las puertas de toda una nueva área de estudio, la

química de los metalocenos.

Figura 2.10: Estructura del compuesto ferroceno.

La alta estabilidad térmica, su resistencia a la humedad, su ca-

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 17



2.3. QUÍMICA COMPUTACIONAL

rácter de electrodonador, así como su suceptibilidad a las sustitu-

ciones electrofílicas2 hacen del ferroceno un candidato muy atrac-

tivo para formar compuestos y ligantes diversos.

Los paladaciclos que en su estructura contienen una fracción

de ferroceno son particularmente interesantes porque 1) el frag-

mento ferroceno es una entidad a la que se le pueden introducir

sustituyentes para conseguir grupos con quiralidad planar10,20 y 2)

la presencia de una segunda entidad metálica puede provocar mo-

dificaciones del entorno electrónico de los sustituyentes,12 partici-

par en equilibrios redox, o tener un efecto conjunto con el paladio

al momento de efectuarse una reacción de catálisis.

Sin embargo, estos derivados de ferroceno tienen una baja so-

lubilidad —en su forma dimérica con puentes halógeno o acetato—

en la mayoría de los disolventes orgánicos comúnes, lo que dificul-

ta su caracterización.

2.3. Química Computacional

El desarrollo de las computadoras, los crecientes avances en su

capacidad de procesamiento de datos y la eficiencia de los algo-

ritmos, han permitdo aplicar los principios de la mecánica cuántica

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 18
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al estudio de sistemas de interés químico cada vez más grandes

y complejos.21 Los estudios computacionales representan una he-

rramienta de gran utilidad como guía, complemento y, en ocasio-

nes, sustituto de la actividad experimental.

2.3.1. Superficie de energía potencial

El concepto de la superficie de energía potencial es un resulta-

do directo de una aproximación central de la mecánica cuántica:

la aproximación de Born-Oppenheimer. Esta aproximación postu-

la que el movimiento de los núcleos atómicos es muchas veces

menor que el de los electrones, esto permite considerar que los

primeros permanecen inmóviles durante el tiempo de estudio. Lo

que esta aproximación hace posible, para estados no degenera-

dos, es establecer un Hamiltoniano electrónico independiente del

tiempo para los electrones que se mueven en un campo de nú-

cleos fijos.

La superficie de energía potencial (PES, por sus siglas en in-

glés) es una pieza fundamental de la química computacional ya

que relaciona matemáticamente la energía potencial de un sis-

tema con su geometría. Esto es, si se considera un sistema de

N átomos, la energía potencial de dicho sistema es función de

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 19



2.3. QUÍMICA COMPUTACIONAL

3N −M (M = 5 para sistemas lineales y 6 para no lineales) varia-

bles.22 En esta gráfica que se pueden identificar (ver Figura 2.11)

las geometrías de equilibrio (mínimos locales), la trayectoria entre

dos geometrías de equilibrio (coordenada de reacción) y la geo-

metría de los estados de transición (puntos de silla) del sistema

de interés.

Figura 2.11: Superficie de energía potencial para una función con dos
grados de libertad.23

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 20
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Toda la información contenida en la PES es de gran utilidad

en el estudio de reacciones químicas. Siguiendo la coordenada de

reacción, se puede ver cada una de las reacciones elementales, su

estado de transición, su naturaleza (concertada o no) y la energía

involucrada en la misma.

2.3.2. Estudio de mecanismos

Un mecanismo de reacción es una serie de pasos ordenados que

debe seguir una reacción química para transformar reactivos en

productos, pasando por los correspondientes intermediarios y es-

tados de transición.

Una de las grandes virtudes de la química computacional es la

de poder efectuar un análisis minucioso de los pasos que compo-

nen un mecanismo de reacción, sobre todo cuando existen limita-

ciones físicas (e.g. inestabilidad de intermediarios, baja solubilidad

de especies químicas, etc.) que dificultan un acercamiento experi-

mental al mismo problema.

La determinación de un mecanismo por medios computaciona-

les comienza con la búsqueda y obtención de las geometrías de

equilibrio de reactivos y productos. Estas geometrías correspon-

den a mínimos locales en la PES.

CAPÍTULO 2. ANTECEDENTES 21
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Con las geometrías optimizadas de reactivos y productos, se

sugiere una ruta sensata, respetando principios químicos estable-

cidos, por la cuál proceda la reacción. A su vez, se busca localizar

un estado de transición —correspondiente a un máximo a lo largo

de la coordenada de reacción— que una reactivos con productos.

El análisis de frecuencias del estado de transición debe arrojar

un modo normal de vibración que coincida con los cambio geomé-

tricos (i.e. rompimiento y formación de enlaces, deformación de

ángulos de enlace o ángulos dihedros) esperados de acuerdo a la

ruta propuesta o sugerir una ruta distinta.

2.3.3. Teoría de Funcionales de la Densidad

En la actualidad, existen cuatro metodologías importantes que se

usan de manera habitual para el cálculo de propiedades molecula-

res: los métodos ab initio, los métodos semiempíricos, los métodos

de funcionales de la densidad (DFT, por sus siglas en inglés) y los

métodos de mecánica molecular.

La descripción de sistemas átomicos y moleculares mediante

métodos computacionales, en general, se basa en hallar una fun-

ción de onda de la cual se pueda extraer información relevante

acerca del sistema. Esta función de onda, para un sistema de n
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electrones, depende de 3n coordenadas espaciales y n coordena-

das de espín. Por sí sola, esta función carece de significado físico

y contiene mucha más información de la necesaria para efectos

prácticos. Esto ha impulsado el desarrollo de otras metodologías

más eficientes: que involucren funciones de menos variables, pero

que retengan la precisión requerida al momento de calcular diver-

sas propiedades de interés, como lo son la energía o el momento

dipolar.

En 1964, Hohenberg y Kohn24 mostraron que la densidad elec-

trónica (ρ) del estado fundamental no degenerado de un sistema

de muchas partículas determina de manera única al operador Ha-

miltoniano; a su vez, el Hamiltoniano determina la energía, la so-

lución de la ecuación de Schrödinger y, por lo tanto, todas las pro-

piedades electrónicas del sistema. Del desarrollo de Hohenberg

y Konh, se deriva que la energía electrónica del estado basal del

sistema E0 es un funcional —una función de una función— de la

densidad electrónica ρ0 (r ), donde el funcional F [ρ0] es un funcio-

nal desconocido. De las ecuaciones siguientes, puede verse que

la energía electrónica E0 está constituida por la energía cinética

T̄ [ρ0], la energía de atracción núcleo-electrón V̄Ne [ρ0] —ésta, a

su vez, depende de un potencial externo generado por los núcleos
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ν(r )—, y la repulsión electrón-electrón V̄ee [ρ0], considerando cons-

tante la energía de repulsión núcleo-núcleo por la aproximación de

Born-Oppenheimer.

E0 = Eν [ρ0] = T̄ [ρ0] + V̄Ne [ρ0] + V̄ee [ρ0]

E0 = Eν [ρ0] =
∫
ρ0 (r ) ν (r ) dr + F [ρ0]

F [ρ0] = T̄ [ρ0] + V̄ee [ρ0]

Para poder aproximar F [ρ0], Kohn y Sham25 desarrollaron un

método práctico. Se define una diferencia de energía cinética ∆T̄

entre el estado fundamental del sistema de interés y uno de refe-

rencia s que, por definición, es no interactuante y tiene una den-

sidad electrónica igual a la del sistema de interés. El término de

la energía ocasionado por la repulsión electrostática entre electro-

nes (V̄ee) se separa en una parte clásica y una no clásica. Además,

se define un funcional de la energía de correlación e intercambio

(Exc [ρ]) que agrupa las contribuciones no clásicas de la energía
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cinética y potencial. Esto transforma la expresión de la energía en

Eν [ρ] =
∫
ρ (r ) ν (r ) dr + T̄s [ρ] +

1
2

∫∫
ρ (r 1) ρ (r 2)

r12
dr 1dr 2 + Exc [ρ]

Los primeros tres términos se pueden calcular de manera relativa-

mente sencilla si se conoce ρ. Por fortuna, se introdujo el sistema

de referencia con densidad electrónica igual a la del sistema de

interés y cuya solución es un determinante de Slater. La densidad

electrónica del sistema puede evaluarse entonces como

ρ (r ) = ρs (r ) =
n∑

i=1

|ψi (r )|2

Se pueden obtener los orbitales de Kohn-Sham mediante mé-

todos variacionales para minimizar el funcional Eν [ρ].
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Capítulo 3

Objetivos

3.1. Objetivo general

Mediante un estudio computacional, se busca aportar información

que contribuya al entendimiento del mecanismo de reacción para

la ciclopaladación de un derivado de ferroceno.

3.2. Objetivos particulares

Evaluar una propuesta de mecanismo para la ciclopalada-

ción de ferrocenotiocarboxilato de O-etilo.

Estudiar la reacción de sustitución de cloro, en el ión tetra-

cloropaladato (II), por el grupo tiocarboxilato.

Estudiar la reacción de metalación entre paladio y carbono

en la posición orto del anillo ciclopentadienilo sustituido.
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Capítulo 4

Metodología

Para el presente trabajo, todos lo cálculos se efectuaron con el

programa Gaussian 09 Revision E.01,26 usando la Teoría de Fun-

cionales de la Densidad (DFT, por sus siglas en inglés), con el fun-

cional M06-2X y el conjunto de funciones base LanL2DZ. La bús-

queda de los estados de transición se realizó mediante el método

QST3 y el algoritmo de Berny. El efecto del disolvente (metanol) se

consideró mediante dos modelos: 1) implícito, mediante el modelo

del contínuo polarizable (PCM, por sus siglas en inglés), y 2) ex-

plícito, mediante un esquema de microsolvatación con diferentes

cantidades de disolvente.

4.1. Reacción de intercambio de ligante

El primer paso en el mecanismo estudiado consiste en la reac-

ción de intercambio de un ión cloruro perteneciente a la esfera de

coordinación del ión tetracloropaladato (II) por el grupo tiocarboxi-
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Figura 4.1: Estructura del ferrocenotiocarboxilato de O-etilo. En
color rojo se señala el grupo tiocarboxilato.

lato (ver Figura 4.1) correspondiente al grupo ferroceno.

Al inicio, se construyeron y optimizaron las estructuras de fe-

rrocenotiocarboxilato de O-etilo y tetracloropaladato (II). Éstas se

utilizaron para elaborar la estructura R (ver Figura 4.2) que inme-

diatamente se optimizó.

A partir de la estructura optimizada R, se hizo una exploración

de la superficie de energía potencial mediante un barrido relaja-

do de la distancia entre el átomo de paladio y el de azufre, desde

3.98 Å hasta 2.08 Å, con decrementos de 0.1 Å. De este barrido

se extrajo un mínimo en energía que se optimizó para obtener la

estructura del primer intermediario, Int 1 en la Figura 4.2. Ade-

más, del mismo barrido, se obtuvo un máximo en energía que se

utilizó como estructura inicial para la búsqueda del estado de tran-

sición TS A. Una vez encontrado el estado de transición, se hizo
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Figura 4.2: Propuesta de mecanismo en dos pasos para la reacción de
ciclopaladación de ferrocenotiocarboxilato de O-etilo.

un cálculo de coordenada intrínseca de reacción para corroborar

que dicho estado de transición en efecto conectaba los reactivos

con los productos.

4.2. Reacción de metalación

En el segundo paso del mecanismo se propone que ocurre de

manera concertada tanto la formación de un enlace Pd–C, como

la ruptura del enlace C–H, ambos procesos en el carbono orto de

ciclopentadienilo.

Con el fin de evaluar el efecto que pudiera tener el disolvente

(metanol) en este paso de la reacción, se plantearon cinco casos
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distintos: el sistema en fase gaseosa (I), solvatado de manera im-

plícita (II), y solvatado usando un modelo mixto implícito/explícito

con 1 (III), 2 (IV) y 5 (V) moléculas de disolvente.

En cada uno de los casos de solvatación, se llevó a cabo la

misma estrategia. Primero se construyó la estructura del interme-

diario Int 1 (ver Figura 4.2) —omitiendo el ión cloruro que se di-

soció en la reacción anterior— misma que se optimizó. Segundo,

utilizando la estructura de Int 1 como punto de partida, se efectuó

un barrido relajado de la distancia interatómica entre el átomo de

carbono y el de hidrógeno con los incrementos que se indican en

la Tabla 4.1. Se optimizó el mínimo en energía resultante, una vez

roto el enlace C–H, para obtener la estructura del producto.

Tabla 4.1: Tamaño de los incrementos durante el barrido relajado
de la distancia C–H para cada caso de solvatación estudiado en la
reacción de metalación.
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Para hallar el estado de transición, se tomó como punto de par-

tida el máximo en energía que se observó en el barrido relajado.

Con el estado de transición optimizado, se realizó un cálculo de

coordenada intrínseca de reacción.
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Capítulo 5

Resultados y discusión

A continuación se presentan los resultados para las dos reaccio-

nes elementales que componen el mecanismo que se evaluó. Ca-

be destacar que en el caso de la primera reacción sólo se estudió

con el modelo de disolvente implícito.

5.1. Verificación de método

Como se mencionó previamente, los cálculos de este trabajo se

realizaron haciendo uso del funcional M06-2X y el conjunto de

funciones base LanL2DZ. Esta combinación permite hacer una

estimación razonable de la estructura con mayor variabilidad del

sistema de estudio, el ligante ferrocenotiocarboxilato de O-etilo.

En la Figura 5.1 se presenta la estructura de mínima energía

para cada una de las moléculas utilizadas en la construcción del

sistema de estudio.

Para el caso del ligante libre, se encontró en los anillos una
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5.1. VERIFICACIÓN DE MÉTODO

Figura 5.1: Estructuras optimizadas con M06-2X/LanL2DZ de las moléculas que
componen el sistema de estudio. (a) Ferrocenotiocarboxilato de O-etilo y (b) ión
tetracloropaladato(II).

distancia C–C promedio de 1.436 Å. Para el grupo tiocarbonilo del

mismo, se halló una distancia C–S, C–O y C–C de 1.704, 1.352 y

1.457 Å, respectivamente. Éstas, al igual que el resto de las lon-

gitudes de enlace mostradas en la Tabla 5.1, se encuentran lige-

ramente sobreestimadas, comparadas con el valor reportado para

la estructura cristalina.1 No obstante, las diferencias entre los va-

lores calculados y los experimentales son pequeñas y presentan

errores menores al 4 % para los enlaces covalentes de los grupos

orgánicos.

Aunque el error en las distancias entre hierro y los centroides

de los anillos de ciclopentadienilo (Fe1–Cp1 y Fe1–Cp2 en Ta-
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Tabla 5.1: Distancias de enlace (Å) seleccionadas para el ligante
ferrocenotiocarboxilato de O-etilo libre.

bla 5.1) es mayor al 9 %, la predicción de las longitudes de los en-

laces η5 de los metalocenos suele ser una tarea difícil para la ma-

yoría de los métodos DFT. En comparación, los métodos coupled-

cluster dan buenos resultados para estos enlaces, a cambio de un

mayor costo computacional.27

5.2. Reacción de intercambio de ligante

La geometría de mínima energía para la estructura R se muestra

en la Figura 5.2. En esta estructura se observa que el ión tetraclo-

ropaladato (II) se orienta de modo que se produce una interacción

favorable entre el par libre de electrones del átomo de azufre del
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ligante y el centro metálico de paladio. El átomo de azufre queda a

una distancia de 4.03 Å del paladio, apuntando a la posición axial,

dando lugar a una geometría de pirámide de base cuadrada.

Figura 5.2: Geometría optimizada con M06-2X/LanL2DZ de los
reactivos al interactuar en el primer paso del mecanismo propuesto.

Se realizó un barrido relajado de la distancia entre el átomo

de azufre y el de paladio, comenzando con una separación de

3.98 Å, la cual se fue reduciendo 0.1 Å a la vez hasta una dis-

tancia de 2.08 Å. Los resultados de este barrido se muestran en

la Figura 5.3. En esta gráfica se puede notar una disminución de

la energía al reducir la distancia de 3.38 Å a 3.28 Å que corres-

ponde a un reacomodo de los anillos del ferroceno que no tiene

relación directa con el resto del mecanismo. Además, se obser-
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Figura 5.3: Curva de energía potencial obtenida por barrido relajado de
la distancia Pd–S en la estructura R.

va una segunda disminución de la energía de 2.48 Å a 2.38 Å

que corresponde al intercambio de cloro por azufre en la esfera de

coordinación de paladio. Después de 2.38 Å, los siguientes pasos

del barrido muestran un incremento en la energía.

Tanto el mínimo observado en el barrido, a 2.38 Å, como el

máximo, a 2.48 Å, se optimizaron y se obtuvieron las estructuras

de TS A e Int 1 mostradas en las Figuras 5.4 y 5.5.

En la estructura TS A se aprecia una geometría que asemeja

una bipirámide trigonal (BPT) —con dos iones cloruro y el átomo
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Figura 5.4: Geometría optimizada con M06-2X/LanL2DZ del primer
estado de transición (TS A) en el mecanismo propuesto.

de azufre formando la base— que corresponde a la sustitución

de uno de los iones cloruro por el átomo de azufre y al cual está

asociada una frecuencia imaginaria de 70.5 cm−1. Mientras tanto,

en la estructura Int 1 se observa que nuevamente que el paladio

presenta un geometría de pirámide de base cuadrada pero esta

vez con el azufre como parte de la base y uno de los iones cloruro

en la posición axial, como consecuencia del intercambio.

Las distancias entre los átomos que están involucrados a lo

largo de la reacción, y que se obtuvieron como resultado de la

optimización, se presentan en la Tabla 5.2. Aquí se observa que

al proceder la reacción y sustituir un grupo cloruro por uno tiocar-
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Figura 5.5: Geometría optimizada con M06-2X/LanL2DZ del primer
intermediario (Int 1).

bonilo, la distancia entre paladio y cloro incrementa de 2.46 Å a

3.09 Å, y la distancia entre paladio y azufre disminuye, de 3.51 Å

a 2.50 Å, como es de esperarse. La distancia Pd–S de 2.50 Å es

semejante a la distancia promedio entre paladio y cloro (2.44 Å).

Dado que cloro y azufre tienen radios similares (167 y 170 pm, res-

pectivamente), esto sugiere que existe un enlace de coordinación

entre paladio y azufre en la estructura Int 1.

En la Figura 5.6 se presenta la curva obtenida del cálculo de

coordenada intrínseca de reacción (IRC, por sus siglas en inglés).

En dicha gráfica, es posible notar que, en términos de energía total

del sistema, la reacción de intercambio no está favorecida pues
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Tabla 5.2: Distancias interatómicas (Å) seleccionadas para la
estructura R

el producto (Int 1) es de mayor energía que el reactivo (R); es

decir, el producto es menos estable que el reactivo. Sin embargo,

el estado de transición TS A se encuentra tan solo 9.84 kcal
mol por

arriba del reactivo R.

Figura 5.6: IRC para la reacción de intercambio de ión cloruro por ferrocenotio-
carboxilato de O-etilo.
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5.3. Reacción de metalación

Enseguida se presentan los resultados concernientes a la forma-

ción del enlace Pd–C, producto de la reacción de metalación, para

la reacción en fase gaseosa (I) y cuatro casos de solvatación: pri-

mero, modelo de disolvente implícito PCM (II); segundo, modelo

mixto implícito/explícito con 1 molécula de metanol (III); tercero,

modelo mixto con 2 moléculas de metanol (IV); cuarto, modelo

mixto con 5 moléculas de metanol (V).

Se eligió el modelo III con la finalidad de evaluar si 1 molécula

de metanol podía actuar como base en el mecanismo y abstraer al

átomo H1. El modelo IV, por otra parte, se escogió porque se ha

encontrado28 que el ácido clorhídirco (posible subproducto de la

reacción de estudio) puede transferir un protón a una molécula de

metanol si otra molécula de metanol interactúa con el ión cloruro.

El último modelo que se consideró, el modelo V, se seleccionó

ya que se ha encontrado que el pentámero es una de las estruc-

turas más estables de entre los cúmulos de metanol. Asimismo,

se ha encontrado que los cambios más significativos en diferen-

tes propiedades —frecuencia vibracional promedio del enlace O–

H, energía de disociación (D0), entalpía y energía de Gibbs por
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molécula— de los cúmulos de metanol ( CH3OH )n ocurren cuan-

do n ≤ 4; cuando n ≥ 5, estas propiedades presentan un com-

portamiento asintótico y se considera que se aproximan al com-

portamiento del líquido.29,30 Además, se ha encontrado31,32 que el

ión cloruro suele rodearse de entre 4 y 6 moléculas de metanol en

disolución.

5.3.1. Optimización de reactivos y productos

En la Figura 5.7 se puede apreciar que, en el intermediario Int 1,

el átomo de paladio muestra una geometría cuadrado plana donde

una de las posiciones axiales vacante coincide con el grupo C–H

que debe activarse para dar lugar al heterociclo final. La posición

del grupo C–H en esta región de la esfera de coordinación del cen-

tro metálico de paladio es sumamente importante; se ha mostrado

que existen interacciones no enlazantes entre estos dos grupos

cuando Pd(II) activa el enlace C–H.33,34

Para los casos con 1 y 5 moléculas de metanol explícitas, la

molécula de metanol señalada (ver Figura 5.7c y 5.7e) se encuen-

tran a una distancia menor a 3 Å del átomo de hidrógeno del enlace

C–H activado, por lo que se puede considerar que interactúan con

ese hidrógeno H1.28,32 Esto sugiere que —al incluir explícitamen-
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Figura 5.7: Geometrías optimizadas con M06-2X/LanL2DZ para el
intermediario de la reacción (Int 1) en distintos entornos. (a) Fase
gas, (b) disolvente implícito, (c) con 1 molécula de metanol explícita,
(d) con 2 moléculas de metanol explícitas, y (e) con 5 moléculas de
metanol explícitas.
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te al disolvente— al menos una molécula de metanol participa en

el mecanismo, fungiendo como base para remover el protón del

anillo aromático, y permitiendo que proceda la metalación.

Partiendo de cada una de las estructuras de la Figura 5.7, se

efectuó un barrido relajado de las distancia C2–H1, cuyos resulta-

dos se muestran en la Figura 5.8. En este conjunto de gráficas, es

posible apreciar un cambio intrascendente en la energía entre 1.25

y 1.50 Å que —al igual que en la reacción de intercambio— corres-

ponde con una modificación de la distancia Fe1–Cp1 y Fe1–Cp2.

Al inspeccionar las estructuras intermedias de los barridos, se

advierte que ocurren dos procesos simultáneos: la transferencia

de H1 desde C2 hasta el grupo nucleofílico, ya sea Cl2 o MeOH, y

la formación del enlace Pd–C. Este par de procesos corresponden

con el cambio significativo en la energía observado entre 2.00 y

2.25 Å en la Figura 5.8.

La optimización del mínimo posterior a 2.00 Å de las curvas

mostradas en la Figura 5.8 permitió encontrar la estructura de mí-

nima energía del producto P que se exhibe en la Figura 5.9.

En los casos I y II (Figura 5.9a y 5.9b), el comportamiento es

el mismo: la migración de H1 ocurre hacia Cl2 y se libera HCl co-

mo consecuencia. Es decir, la inclusión del disolvente implícito no
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es suficiente para representar el medio de reacción pues —en so-

lución en un disolvente suficientemente polar— la molécula HCl

debe encontrarse disociada en iones H+ y Cl−. Este resultado su-

giere que debe incluirse de manera explícita el disolvente para que

se puedan simular las formas solvatadas de los iones liberados en

la reacción.

Figura 5.8: Curvas de energía potencial obtenidas mediante barrido relajado de
la distancia C–H en la estructura Int 1 para cada caso de solvatación.(II) Disol-
vente implícito, (III) 1 molécula explícita de metanol, (IV) 2 moléculas explícitas
de metanol, y (V) 5 moléculas explícitas de metanol.
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Las Figuras 5.9c-e mustran la estructura del producto P al in-

cluir distinto número de moléculas explícitas de metanol como di-

solvente. Es posible notar que, con 1 y 5 moléculas de metanol, la

transferencia de H1 sucede hacia una de las moléculas de meta-

nol. Esa misma forma solvatada de H+ interactúa con el ión cloruro

saliente, lo que puede notarse en la distancia R(H–Cl) de 1.88 y

1.80 Å, respectivamente. En el caso V (ver Figura 5.9e), además,

se observa una distancia R(H–Cl) de 2.26 Å para una de las otras

cuatro moléculas de metanol; es decir, esa molécula de metanol

también interactúan directamente con el ión cloruro, dando lugar a

la solvatación de dicho ión.28,31,32

Por otra parte, el caso IV (ver Figura 5.9d) no se comporta

como los otros dos casos en los que se incluye el disolvente ex-

plícitamente (III y V) sino como el caso en que sólo se incluye

implícitamente (II). Mientras que en el caso III el disolvente sólo

puede interactuar con el compuesto organometálico, en el caso

IV también puede interactuar con la otra molécula de metanol y

muestra una mayor afinidad por esa interacción.

Asimismo, en el caso con 1 molécula explícita de metanol (ver

Figura 5.9c) es posible ver que el átomo de azufre se descoordi-

na del centro metálico de Pd y es Cl3 el grupo saliente, en vez de
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Figura 5.9: Geometría optmizada con M06-2X/LanL2DZ para el pro-
ducto (P) de la reacción de metalación en distintos entornos. (a)
Fase gas, (b) disolvente implícito, (c) con 1 molécula de metanol
explícita, (d) con 2 moléculas de metanol explícitas, y (e) con 5 mo-
léculas de metanol explícitas.
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Cl2, como en el resto de los casos. Esto sugiere que, al menos con

este arreglo de disolvente explícito, la reacción sucede siguiendo

un camino diferente que requiere un paso extra para que el áto-

mo donador del ligante ferrocenotiocarboxilato de O-etilo vuelva a

coordinarse y Pd(II), mediante una rearreglo de los grupos cloruro,

adquiera la geometría cuadrada plana esperada.

5.3.2. Estado de transición

Como se mencionó en la sección anterior, el hidrógeno H1 co-

mienza enlazado al átomo de carbono C2 y, al avanzar la reacción,

migra al grupo que desempeña el papel de base. La disociación de

un ión cloruro de la esfera de coordinación de Pd(II) y la migración

de H1, en conjunto, resultan en la formación de un enlace Pd–C.

Para cada uno de los casos I–V, se logró encontrar un estado

de transición (Figura 5.10) consistente con la transferencia de H1

al grupo nucleófilo (Cl− o MeOH), como sucede en un mecanismo

de sustitución electrofílica o de metátesis de enlace σ. A su vez,

el análisis de poblacional de Mülliken muestra que el átomo H1

posee una carga positiva —entre 0.2 y 0.5— tanto antes como

después de la transferencia, en contraste con la carga negativa

que se esperaría en un mecanismo de adición oxidante.
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Figura 5.10: Geometría optimizada con M06-2X/LanL2DZ para el
estado de transición (TS B) de la reacción de metalación en distin-
tos entornos. (a) Fase gas, (b) disolvente implícito, (c) con 1 molé-
cula de metanol explícita, (d) con 2 moléculas de metanol explícitas,
y (e) con 5 moléculas de metanol explícitas.
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Las estructuras obtenidas presentan sólo una frecuencia ima-

ginaria (ver Tabla 5.3), característica que indica su condición de

punto de silla de primer orden —máximo en una dirección, mínimo

en las demás— en la superficie de energía potencial.

Tabla 5.3: Frecuencia imaginaria característica del estado de
transición (TS B) para cada caso estudiado.

5.3.3. Cálculos IRC

Partiendo de la geometría del estado de transición, se efectuó un

cálculo de coordenada intrínseca de reacción para constatar que

ese estado de transición conecta los reactivos (Int 1) con los pro-

ductos (P). La curvas conseguidas a través de este cálculo se pre-

sentan en la Figura 5.11.

Al separar los cinco casos en dos grupos, aquellos con disol-

vente explícito (III–V) y aquellos sin él (I y II), las curvas en la Fi-
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Figura 5.11: IRC para la reacción de metalación en distintos entornos. En cada
gráfica se señala el caso a la izquierda y en negro la curva que le corresponde.
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gura 5.11 parecieran indicar que al incluir el efecto del disolvente

o incrementar el número de moléculas explícitas del disolvente, se

reduce el tamaño de la barrera energética de la reacción, desde

57.16 kcal
mol hasta 4.51 kcal

mol . No obstante, la inspección de las estruc-

turas resultantes del cálculo IRC no respalda por completo esta

afirmación.

Tabla 5.4: Energía del segundo estado de transición (TS B) para
cada uno de los casos estudiados.

Si bien el cálculo IRC del caso con 1 molécula explícita de me-

tanol muestra que el seguimiento de la trayectoria de reacción des-

de el estado de transición encontrado sí termina en las estructuras

del reactivo (Figura 5.7c) y del producto (Figura 5.9c), ya se había

discutido en la sección 5.3.1 que el camino seguido en este caso

es distinto al de los restantes cuatro casos y, por lo tanto, no es
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directamente comparable.

Los casos II y V —aquellos que presentan la barrera de menor

tamaño— muestran un comportamiento similar al seguir la trayec-

toria en la dirección de reactivos desde el estado de transición

TS B. Ambos casos terminan en una estructura distinta a la pro-

puesta como producto de la reacción precedente a esta (ver Figu-

ra 5.12 y 5.13), lo que indica que, en estos casos, el proceso de

transferencia de H1 y la formación del enlace Pd–C no son con-

certados sino que existe un paso intermedio en el cual se forma

Figura 5.12: Geometrías optimizadas con M06-2X/LanL2DZ del intermediario
(Int 1) para el caso con disolvente implícito (II). (a) Obtenido de la minimización
del producto de la reacción de intercambio, denominado como Int 1; (b) obte-
nido del IRC hecho a partir del estado de transición (TS B) encontrado para el
caso, denominado Int 2.
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el enlace metal–carbono y en un paso subsecuente se abstrae al

átomo H1. Por este motivo, se considera que el perfil de estos dos

casos que se exhibe en la Figura 5.11 se encuentra incompleto y

las barreras energéticas de los mismos no reflejan el costo total

(mayor) de la reacción.

Figura 5.13: Geometrías optimizadas con M06-2X/LanL2DZ del intermediario
(Int 1) para el caso con 5 moléculas explícitas de disolvente (V). (a) Obtenido
de la minimización del producto de la reacción de intercambio, denominado
como Int 1; (b) obtenido del IRC hecho a partir del estado de transición (TS B)
encontrado para el caso, denominado Int 2.

Al momento de escribir este trabajo, todavía no se ha encon-

trado un estado de transición (TS C) que conecte las geometrías

de la Figura 5.12, ni uno que haga lo mismo con las geometrías

de la Figura 5.13 (ver Figura 5.14).
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Figura 5.14: Perfil de energía (corregida con ZPE) para la reacción de meta-
lación para cada caso de solvatación estudiado. (I) Fase gas, (II) disolvente
implícito, (III) 1 molécula explícita de metanol, (IV) 2 moléculas explícitas de
metanol, y (V) 5 moléculas explícitas de metanol. Las líneas discontinuas de
color indican las estructuras que, al momento, no se ha logrado encontrar.

En la Tabla 5.5 se resumen los cambios de algunas distancias

de enlace a lo largo de la reacción de metalación para los cinco

casos de estudio. De inmediato se puede advertir que la distancia

Pd1–C2 se acorta, de ~3.30 Å a ~2.00 Å, conforme se separan C2

y H1. Asimismo, se observa el incremento de la distancia Pd1–Cl2

correspondienta a la disociación del segundo.
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También es posible notar (Tabla 5.5) que la distancia Pd1–S1

se mantiene prácticamente inalterada (~2.50 Å) a lo largo de la

reacción, preservando la coordinación entre ambos átomos. La

excepción es el caso III (1 moléculas explícita de metanol) que,

como se mencionó previamente (Sección 5.3.1), procede por un

camino distinto a los demás casos; en este caso, Cl2 se preserva

a ~2.4 Å de Pd1 y es Cl3 el ión cloruro que se disocia.

Salvo por el caso IV (2 moléculas explicitas de metanol), los

casos con disolvente explícito nunca muestran una reducción de

la distancia Cl2–H1 pues es el disolvente el que abstrae al átomo

H1. Esto se ve reflejado en la disminución de la distancia O2–H1,

de ~2.5 Å a ~1.0 Å.
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Capítulo 6

Conclusiones

Este trabajo tuvo por objetivo aportar información que contribuya al

entendimiento del mecanismo de reacción para la ciclopaladación

de ferrocenotiocarboxilato de O-etilo.

En la propuesta de mecanismo para esta reacción de ciclo-

metalación se consideraron dos etapas. En la primera de ellas,

el sitio de coordinación (S) del ligante ferrocenotiocarboxilato de

O-etilo se aproxima al centro metálico, con el átomo de azufre for-

mando la punta de una geometría de pirámide de base cuadrada.

La coordinación del ligante produce el desplazamiento de uno de

los iones cloruro de la esfera de coordinación. Para esta reacción

de intercambio se logró encontrar un estado de transición (TS A)

que presentó una sola frecuencia imaginaria, correspondiente a

un modo vibracional consistente con el intercambio de los dos li-

gantes.

La segunda etapa del mecanismo consiste en la activación del

enlace C–H del ligante ferrocenotiocarboxilato de O-etilo. Al anali-
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zar esta etapa en fase gaseosa, se encontró un estado de transi-

ción (TS B), consistente con la abstracción de hidrógeno del anillo

de ciclopentadienilo por uno de los iones cloruro coordinado al

centro metálico de paladio, dando lugar a la formación de HCl ga-

seoso, con una barrera de activación tamaño considerable, por lo

que también se exploró la posibilidad de incluir el efecto del di-

solvente implícita y explícitamente a fin de disminuir la energía de

activación.

Para cada caso de solvatación, se logró hallar un estado de

transición (TS B) cuya frecuencia imaginaria pertenece a un mo-

do normal de vibración asociado con la remoción de hidrógeno del

anillo aromático. El caso en que se incluyó 1 molécula de disolven-

te explícita, se encontró la mayor de todas las barreras calculadas.

Sin embargo, se encontró que la estructura de mínima energía de

este caso sigue un camino de reacción diferente a los otros cuatro.

En este caso, se disocia Cl3 en vez de Cl2, dando lugar a un pro-

ducto en el que los iones cloruro no son coplanares con el anillo

de paladaciclo y que requiere de un paso extra para llegar al mis-

mo producto (P) que los demás casos. En los casos de disolvente

implícito y de solvatación mixta con 2 moléculas de metanol explí-

citas, al igual que en fase gaseosa, se halló que la abstracción de
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hidrógeno es efectuada por el ión cloruro saliente. Mientras tanto,

se encontró que al incluir 1 o 5 moléculas de disolvente explícito,

una molécula de disovente hace el papel de base, interactúa me-

diante un puente de hidrógeno con el anillo de ciclopentadienilo, y

abstrae al protón H1.

El modelo mixto implícito/explícito con 5 moléculas de metanol

es el más cercano a lo que se esperaría observar en una diso-

lución en metanol. De los cuatro casos en los que se incluyó el

efecto del disolvente, este modelo fue el único en el que, además

de la formación del enlace Pd–C, se pudo apreciar la remoción

y solvatación del hidrógeno H1, así como la solvatación del ión

cloruro.

El análisis poblacional de Mülliken muestra en todo momento

una carga positiva en el átomo H1, lo que indica que la migración

de dicho átomo ocurre en forma de protón y no de hidruro. Aunado

a esto, en todos los casos estudiados, se encontró la transferencia

del átomo H1 a un grupo nucleófilo (Cl o MeOH), como habría

de esperarse de un ión H+, y no al grupo electrófilo (Pd), como

sucedería con un hidruro. Esto indica que, de los tres mecanismo

posibles para esta reacción de ciclometalación, el mecanismo de

adición oxidante es el menos probable.
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El mecanismo continuará en estudio ya que se necesita com-

pletar los pasos de la reacción con disolvente implícito y con 5

moléculas de disolvente explícito.
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