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Resumen

Pese a existir un gran avance en la remocién de compuestos azufrados a nivel industrial,
las metodologias actuales no contemplan el aprovechamiento de dibenzotiofenos o de las
sulfonas correspondientes como bloques de construccion para la generacién de
compuestos con un mayor valor agregado. Se limitan simplemente a tratar estos

compuestos como residuos industriales.

El presente trabajo de tesis ofrece una alternativa en la funcionalizacién de dibenzotiofenos
y sulfonas derivadas para la obtencion de nuevos productos libres de azufre via reacciones
de acoplamiento cruzado metal-mediadas. Se estudié la reactividad de dibenzotiofeno y de
la sulfona correspondiente con el compuesto de niquel(ll) [Ni(dippe)Cl.] en condiciones de
acoplamiento cruzado tipo Suzuki-Miyaura, en medio acuoso y en disolventes organicos,
en intervalos de temperaturas entre 70-100°C obteniéndose productos de acoplamiento
cruzado en su mayoria libres de azufre, con rendimientos que van de bajos a buenos.
Adicionalmente se realizé el monitoreo de la reaccion de desulfuracion de dibenzotiofeno
en medio acuoso para conocer el destino final del azufre, siendo este la formacién de un
compuesto con niquel ([(dippe):Ni-p-S(p-H)]). Por otra parte, también se evalud la
reactividad de los compuestos metilados de dibenzotiofeno y las sulfona de este en las
posiciones 4 y 6 (los cuales presentan una baja reactividad en los procesos de remocion de
azufre convencionales), obteniéndose rendimientos que van de bajos a moderados en el
caso de los derivados de dibenzotiofeno, mientras que las sulfonas correspondientes
exhiben una mayor reactividad obteniéndose en algunos casos la conversion completa de

sustrato.



1. Introduccion
1. Introduccion

El petroleo ademas de ser una fuente importante de energia para la humanidad, sirve como
materia prima en la generacion de una amplia variedad de productos debido a su
composicion tan compleja. Entre la amplia gama de productos derivados del petrdleo se
encuentran plasticos, gasolinas, lubricantes, asfalto e hidrogeno, como producto del
reformado del crudo, por mencionar algunos.

La composicion quimica del petrdleo comprende una gran variedad de
hidrocarburos, aunque, también es posible encontrar presentes compuestos de origen
inorganico."! Entre los elementos que lo componen el azufre es el tercero mas abundante.
Se le puede encontrar en una gama de compuestos organicos (Esquema 1) e inorganicos
siendo los primeros los mas abundantes.

S

R S S
g7 R R R R—SH \_/
Disulfuros Sulfuro Tioles Tiolano
7 6 S 4
6 S
@ 5 8 2
3 4 4 3 9 1
Tiofenos Benzotiofeno Dibenzotiofeno

Esquema 1. Compuestos organicos azufrados presentes en el petréleo.['!

La presencia de azufre en el petrdleo es una impureza no deseada ya que la
combustién de los derivados del crudo implica la liberacion de 6xidos de azufre gaseosos;
tal es el caso de la combustién de gasolina dentro de los motores de combustion interna.
Entre los gases liberados ademas del didxido de azufre (SO,) se pueden encontrar el sulfuro
de carbonilo (COS), el disulfuro de carbono (CS.) y el &cido sulfhidrico (H2S), los cuales una
vez liberados a la atmésfera, reaccionan con los radicales hidroxido generados de la fotdlisis

del ozono, formando radicales SH. Estos radicales pueden oxidarse para formar didxido de



1. Introduccion

azufre (SO.).! Este gas por si mismo presenta una alta toxicidad y al acumularse en la
atmdsfera se oxida para generar triéxido de azufre (SOs) el cual en contacto con la humedad
del ambiente genera &cido sulfurico (H.SO.), siendo este uno de los principales
componentes de la lluvia acida (Esquema 2), la cual es perjudicial para el ambiente
provocando la acidificacion de lagos y suelos que conlleva a la degradaciéon de los

ecosistemas.

"HO,
Esquema 2. Formacion de H2SO:s a partir de los gases emitidos después de la quema de combustibles.?!

Para disminuir las emisiones de azufre antropogénicas, durante los ultimos afos, se
han generado normas mas estrictas sobre el contenido de azufre en los combustibles
derivados del petrdleo. Por mencionar algunas se encuentra el estandar aprobado por la
Unién Europea donde, desde 2005 el diésel ultra bajo en azufre (ULSD por sus siglas en
inglés) debe poseer un contenido de azufre menor a 10 ppm. Por otra parte a partir del 2010
la Agencia de Proteccion Ambiental de los Estados Unidos ha fijado el contenido de azufre
por debajo de las 15 ppm.®! En contraste, la legislacién mexicana establece que el diésel
ultra bajo en azufre debiera usarse desde 2006. Sin embargo, son pocas las regiones en el
pais con diésel cuyo contenido de azufre es 15 ppm. El resto del pais continva
abasteciéndose con diésel de hasta 500 ppm.*!

Durante la remocién de azufre del petrdleo, los compuestos heterociclicos de azufre

como son el tiofeno, benzotiofeno y dibenzotiofeno presentan una menor reactividad a los

2



1. Introduccion

tratamientos hidrotérmicos a los cuales son sometidos. Esto se debe principalmente a que
los compuestos heterociclicos aromaticos de azufre presentan una deslocalizacién de
densidad electronica a través los enlaces 1 presentes en la molécula. La deslocalizacién a
sSu vez, genera corrientes paramagnéticas distribuidas isotrépicamente sobre todo el
sistema 1 conjugado, confiriendo una gran estabilidad a toda la molécula y una menor
reactividad.®

Es tal la estabilidad de estos compuestos que, al comparar su estabilidad con los
heterociclos aromaticos de 5 miembros de oxigeno y nitrégeno (Esquema 3), se observa
que el tiofeno es el compuesto de mayor caracter aromatico y por tanto de mayor estabilidad
como consecuencia de la deslocalizacion de densidad electrdnica. Esto se debe a la menor
electronegatividad del azufre comparado con N y O, siendo mas parecida a la de C, lo cual

permite que una conjugacion m mas eficiente en todo el sistema.

H
0 N S

O < O <0

Aromaticidad
Esquema 3. Contornos de proteccion isotrépica a 14 sobre los heterociclos de cinco miembros de O, Ny S

Las metodologias existentes para la remocion de los compuestos aromaticos de
azufre a nivel industrial ciertamente no son procesos completamente eficientes y requieren
un alto gasto energético, dando como resultado procesos costosos. Es por esto que hoy en
dia siguen desarrolldandose tecnologias para la remocién de estos compuestos, de manera
mas eficaz y en condiciones de operacion que permitan la reduccién de costos y el uso de

reactivos que representen un menor riesgo a nivel industrial.
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2. Antecedentes

2.1 La remocion de azufre en el refinamiento de petréleo a nivel industrial

Debido a la compleja composicion del petrdleo, el tratamiento industrial que este recibe para
separar los componentes mas volatiles y la remocion de algunas impurezas consiste en una
destilacién en la cual se separan los componentes de cadena corta en un inicio, hasta llegar

a fracciones residuales a presién atmosférica en temperaturas por encima de 350 °C.

En cuanto a la presencia de azufre como impureza en las distintas fracciones, el
contenido de este incrementa conforme incrementa el peso general de la fraccidn a destilar;
los sulfuros, disulfuros, mercaptanos y tiofenos son compuestos presentes en las fracciones
de bajo punto de ebullicién, mientras que, en las fracciones residuales el azufre se
encuentra principalmente en derivados de dibenzotiofeno con concentraciones inferiores a

las 300 ppm (Esquema 4).2€

Contenido de azufre
residual en petréleo (ppm)

_SH 1000-300 ppm i 300- <50 ppm
R T
.S.
R R
R
S5-S
R
{/ \E Fraccion
destilada a
S alto vacio

Reactividad
%

Criy)

S

T T . : Punto de
100 221 330 370 ebullicién(°C)

Esquema 4. Relacién entre el punto de ebullicion y la reactividad de los compuestos azufrados presentes en
las fracciones ligeras y pesadas del petréleo (tomado y modificado de la referencia [6]).
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Esta fraccién de residuos es conocida como petréleo crudo pesado y una vez
separada, es sometida a procesos de hidrodesulfuracién (HDS) para obtener materias

primas y combustibles con bajo contenido de azufre.
2.1.1 Hidrodesulfuracion

La hidrodesulfuraciéon (HDS) es un proceso quimico en el cual mediante un catalizador
heterogéneo se hacen reaccionar los compuestos azufrados con hidrégeno gaseoso. Una
vez realizado el proceso los productos obtenidos son los correspondientes hidrocarburos y

acido sulfhidrico (Esquema 5).

R-SH +H, R-H +H,S

\/
TS

Esquema 5. Reaccién de hidrodesulfuracion (HDS).

Los catalizadores empleados comunmente consisten en una mezcla de sulfuro de
molibdeno con cobalto o niquel (comercialmente denominados CoMoS y NiMoS),
usualmente soportados sobre silice o alimina. El mecanismo propuesto para la
hidrodesulfuracion (Esquema 6) consiste en la formacién de un sitio vacante sobre la
superficie del catalizador al adicionar hidrégeno. Una vez generada la vacante se lleva a
cabo la adsorcion del sustrato sobre esta y después de la activacion de mas hidrégeno se
lleva a cabo la hidrogenacion del sustrato y la desulfuracion sobre la superficie del

catalizador.

s, s s S s. s s
N N S, S S s <. s N N
e me Mo Mo Mt,’,m° S\M/ et me Mg
s\sls """"" s" ,‘°\,‘\ sl s
‘

i s !

4, H
AI203 AIZO;, A|2°3

Esquema 6. Mecanismo propuesto para la HDS con catalizadores de tipo Co(Ni)MoS soportados en Al20s.
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Sin embargo, las condiciones de operacion para llevar a cabo la hidrodesulfuracion
de sustratos derivados del dibenzotiofeno, requieren presiones de hidrdgeno mayores a 250
atm y temperaturas de reaccién superiores a los 400 °C. Este proceso es conocido como
hidrodesulfuracién profunda.® Adicionalmente, la eficiencia de los catalizadores en la
conversion de productos y eliminacién de azufre disminuye en comparacién con los valores
obtenidos para los demas sustratos organicos, presentes en las fracciones mas ligeras del
petréleo. Esto se debe principalmente a que la adsorcién sobre la superficie activa del
catalizador no es tan accesible cuando existen sustituyentes alquilicos sobre las posiciones
4 y 6 del dibenzotiofeno. Inclusive, la ruta por la cual estos reactivos reaccionan muchas
veces no es como la planteada en el Esquema 6, conocida como HDS directa, sino que se
lleva a cabo la hidrogenacién de gran parte de la molécula, resultando en la perdida de la

aromaticidad del anillo azufrado lo cual facilita la ruptura del enlace C-S*®#! (Esquema 7).

0

R R H
+H, +H,
-H,S -H,S
Rsé : : : ;ZR R! . .t R

Esquema 7. Rutas de HDS de derivados de DBT: HDS directa e hidrogenacion de un anillo aromatico.
2.1.2 Desulfuracion Oxidativa

La pérdida total o parcial de la aromaticidad de toda la molécula, ofrece una alternativa
hacia la ruptura del enlace C-S en el dibenzotiofeno y sus compuestos derivados. Sin
embargo, dicha pérdida mediante la hidrogenacion de la molécula representa un alto gasto

energético.
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Una alternativa para la remocién de compuestos azufrados a nivel industrial,
prescindiendo del uso de hidrégeno, es la desulfuracion oxidativa. Esta consiste en la
oxidacion de los compuestos tiofénicos hacia las sulfonas correspondientes, las cuales
poseen una mayor reactividad y una baja solubilidad en el medio de reaccion de la mezcla
de hidrocarburos que conforman el crudo de petréleo, por lo cual, al final del tratamiento
son separadas mediante una extraccién.! La oxidacién de estos compuestos puede
llevarse a cabo usando perdxido de hidrégeno (H202) con &cidos organicos, formando el
peracido correspondiente, cuya reactividad permite la oxidacién del dibenzotiofeno y
compuestos derivados a las sulfonas correspondientes (Esquema 8), utilizando
temperaturas y presiones menores a las empleadas en el proceso de HDS y siendo un
proceso en ausencia de hidrégeno, lo cual implica un menor costo global. En la actualidad
se han desarrollado procesos cataliticos con éxidos de vanadio, molibdeno y otros metales
para incrementar la eficiencia de este proceso, ademas del desarrollo de procesos

desulfuracién oxidativa/extraccién en liquidos iénicos.?!

A" o Lo ®)
+ H/ \o Rl /S\
S O/ \O
R= H, alquil R'= Alquil

Esquema 8. Reaccién general de oxidacién de derivados de dibenzotiofeno.

Pese a las ventajas que representa este proceso respecto a la HDS también
presenta ciertas desventajas, entre las cuales se encuentra el uso de peracidos o perdxidos.
Adicionalmente, las sulfonas correspondientes no reciben un tratamiento posterior para su
utilizacién, y solamente son almacenadas como un residuo. Por lo que el aprovechamiento
de las sulfonas producidas por la desulfuracién oxidativa es un area de gran oportunidad

que ha sido poco explorada en la actualidad.
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2.2 Activacion del enlace C-S mediante el uso de compuestos organometalicos

Diversos estudios tedricos y experimentales respecto a la reaccion de HDS han planteado
la coexistencia de ambos mecanismos (HDS directa e hidrogenacion del anillo aromatico)
simultaneamente, y como fue mencionado anteriormente, esto depende en gran medida en
la forma en que el sustrato es adsorbido en la superficie del catalizador. El proceso de HDS
directa implica la ruptura de un enlace C-S del ciclo aromatico y la adicién de hidrégeno una
vez realizada la apertura de anillo, mientras que la hidrogenacion parcial es resultado de la

adsorcion de un anillo aromatico de 6 miembros sobre el catalizador.”

Debido a las condiciones de operacion (presion y temperatura), el uso de diversas
técnicas analiticas para el monitoreo y elucidacion del mecanismo de la reaccion, asi como
el aislamiento de intermediarios del proceso se ven limitados. Con la finalidad de modelar
el modo en que el dibenzotiofeno y compuestos derivados interaccionan con los centros
metalicos de la superficie del catalizador, se han empleado diversos compuestos
organometalicos; logrando incluso el aislamiento y caracterizacion de diversos

intermediarios.

2.2.1 Coordinacion de tiofenos a centros metalicos

La naturaleza electrénica del fragmento tiofeno le permite coordinarse de distintos modos a
centros metalicos de compuestos organometalicos. Estos pueden involucrar solamente al
heteroatomo de azufre o mediante los enlaces m de la molécula, presentando diversos
modos de coordinacién; desde la coordinacién con solo un atomo (k'-S), hasta la
coordinacién n® a manera de hetero-areno, y en el caso del benzo y dibenzotiofeno puede
presentarse el modo de coordinacion n® (Esquema 9). Existen informados en la literatura
compuestos de coordinacién con estos modos de coordinacién, con centros metalicos tales

como platino, rutenio, rodio, entre otros.®
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oC., ‘§ [OS]2+
OCrR,e | i
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[OS]2+ [Os(NH3) ocC
x'-8 "’ (C=C) ’(8,c=C) n n

Esquema 9. Modos de coordinacién del fragmento tiofeno y de dibenzotiofeno hacia centros metalicos.

A continuacion, se comentan algunos aspectos relevantes sobre cada modo de

coordinacion:

9 «'-S: Comunmente relacionado con la adsorcién en un sitio de los catalizadores
heterogéneos. Datos estructurales obtenidos por difraccién de rayos X indican que
el atomo de azufre presenta un ligero caracter sp® presentando un angulo de hasta
40° entre el plano del anillo aromatico y el vector definido por el enlace M-S.

O p? (C=C): La coordinacién de tipo n?tiene como consecuencia un incremento en la
reactividad del enlace 1 hacia la adicion de electrdfilos. Este tipo de coordinacion
favorece la activacion del enlace C-H del sistema 1 en vez de la activacion del enlace
C-S.

O n3(8, C=C): Sirve como analogia a la adsorcién en multiples puntos en catalizadores
homogéneos. En compuestos de no mas de 14 electrones, puede evolucionar en la
ruptura del enlace C-S via adicién oxidativa.

9 n* En este modo de coordinacién el fragmento de tiofeno presenta una reactividad
similar a un dieno coordinado a un centro metalico y es resultado del reordenamiento
del modo de coordinacién n® para permitir la adicién de otros ligantes. Aunque este
modo de coordinacién del sustrato no ha sido involucrado en los estudios de
mecanismos de HDS heterogénea, se sabe que puede ocurrir la apertura del

heterociclo mediante este modo de coordinacion.
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5 n% En este modo de coordinacién en complejos neutros la desprotonacion del
tiofeno es la reactividad mas comun. Por otra parte, los compuestos catiénicos son
susceptibles a ataques nucleofilicos e inclusive puede ocurrir la apertura del

heterociclo.

En general, los centros metalicos en los cuales se lleva a cabo la coordinacion del
fragmento tiofeno son metales en bajo estado de oxidacion. Por lo tanto, son sistemas ricos
en densidad electrénica, entre los cuales puede existir retrodonacion del centro metalico
hacia los orbitales de antienlace del fragmento de tiofeno una vez coordinado. Con lo cual
puede ocurrir la adicion oxidativa del fragmento tiofeno en el centro metalico y por lo tanto
la ruptura de un enlace C-S del heterociclo (Esquema 10).B! A pesar de que esto es un
proceso concertado. Se ha observado que los compuestos que exhiben una coordinacién
de tipo k' y n®, después de un tratamiento térmico, dan como resultado los tiometalaciclos

correspondientes, debido a la retrodonacion sobre los orbitales de antienlace del tiofeno.

— ML,
< \ S C
—— s S. S __/_:_/ <_|__>S
E\> ML, \/ B |
ML ML,
T.ll_S 713(S,C=C) n4 T]S
| | l | |
ST
LM

Esquema 10. Modos tipicos de coordinacion del tiofeno que favorecen la activacion del enlace C-S (Tomado y
modificado de la referencia [8]).

2.2.2 Activacion del enlace C-S de dibenzotiofenos

A pesar de que la activacion del enlace C-S de tiofenos es bastante conocida, los informes
en la literatura sobre la obtencidon de tiometalaciclos derivados de dibenzotiofeno son

10
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escasos. En el Esquema 11 se muestran de forma cronoldégica los primeros informes sobre
la formacion de tiometalaciclos de dibenzotiofeno con complejos organometalicos de

distintos metales de transicién.

4O 0

. S
Me;P* O EtsP~py
|

O EtsP

Jones!'?] Garcia, Maitlis!'!-16] Bianchinil!718 Vicic, Jones!'9-2"] Jones[??
1991 1993 1995 1998 2015

Esquema 11. Activacion del enlace C-S en dibenzotiofeno con diversos centros metalicos.

Algunos de estos trabajos han derivado en el desarrollo de sistemas de HDS, sin
embargo, en su mayoria involucran metales nobles de alto costo. Es por ello que los
estudios de la reactividad de DBT con metales de la primera serie de transicién son mas
atractivos debido a las ventajas que estos metales presentan comparados con los metales
nobles (mayor abundancia, menor toxicidad, menor precio, biocompatibilidad, etc.); un
primer ejemplo fue desarrollado por Garcia y colaboradores, donde se describe la activacion
de dibenzotiofeno con compuestos de niquel habia sido informada, no obstante, el
aislamiento y caracterizacion de algun intermediario de reaccion no fue posible.
Posteriormente, en 1998 Jones y colaboradores informaron sobre la activacion de
dibenzotiofeno y sus derivados metilados en presencia de compuestos organometalicos de
Nil'l y Ptf20-211 obteniendo los tiometalaciclos correspondientes via adicion oxidativa. En el
caso de niquel, el posterior monitoreo de la reaccién una vez formado el tioniquelaciclo,
revelé la descomposicién de este, obteniendo entre los diversos productos de reaccién una
especie libre de azufre (Esquema 12). Sin embargo, dicha especie se obtiene en un bajo
rendimiento debido a que la remocion del azufre involucra mas de un centro de niquel y en

consecuencia, la formacién de enlaces Ni-S, sumamente estables. Adicionalmente, se tiene

11
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que uno de los productos de descomposicion del tioniquelaciclo es DBT, esto implica que
el proceso de eliminacion de azufre requiere un alto gasto energético comparado con la

formacién de DBT a partir del niquelaciclo correspondiente.

WSS
\\/P\Ni/P\I/
O ) ~ )~
/(g— Q N /(F?: “[Ni(dippe)]" /<F?\_ /N /P
, \Ni L ) o Ni=s —— > /N|—N|\ j
P S Q R if 7’
~> - \ 7/ al > \<>’ 23% A
P:Ni=S
‘ -
s ) o A= )~
P RS, P
o )
% P
I < Ay
"[Ni(dippe)]" 23"
: |
l“[Ni(dippe)]"
2 g
N NI
4 N
- < A
P \
—x 2%
8%

Esquema 12. Propuesta mecanistica para la desulfuracién de DBT con compuestos de niquel (Tomado y
modificado de la referencia [21]).

2.3. Activacion de sulfonas mediante compuestos organometalicos

A pesar de que las sulfonas derivadas del tiofeno son mas reactivas debido a la perdida de
la aromaticidad del heterociclo (seccion 2.1.1), no existen muchos informes sobre la
activacion de estas mediante el uso de metales de transicion. Pese a los escasos informes,
una manera de modelar la coordinacién del fragmento -SO. de sulfonas, es mediante el uso

de didxido de azufre con centro metdlicos. Entre la gran variedad de modos de coordinacion

informados, se muestran los mas Utiles para este trabajo (Esquema 13).123.24

12



2. Antecedentes

| M3 | & o
M M S
k1-S n?-S,0 k1-0 x2-0,0

Esquema 13. Modos de coordinacion de SOz en centros metalicos.

Hasta la fecha existen pocos reportes sobre la formacion de compuestos de
coordinacién con sulfonas derivadas del tiofeno, presentando la coordinaciéon mediante la
doble ligadura obteniéndose los complejos n?y n*.2% 28 Por otra parte, el monitoreo de la
desulfuracién de DBTO. con compuestos de niquel reveld la presencia de un intermediario

de Ni(ll} donde el sustrato DBTO. se encuentra coordinado via k*-O,0 &7 (Esquema 14).

e N@ Fe(CO);
@

— N _/ N
C@ —( ° L MN®
g e R

R'=R2=H,Me \<>’

n? n’ 2-0,0

Esquema 14. Compuestos de coordinacion informados usando sulfonas derivadas de tiofeno y dibenzotiofeno.

La importancia de las sulfonas como bloques de construccion en la quimica sintética
clasicamente radica en el acceso a funcionalizaciones de la molécula mediante reacciones
de desprotonacion de las posiciones adyacentes al grupo -SO. incorporando asi grupos
alquilo o arilo. Sin embargo, la remocion del fragmento -SO. se limita en algunos casos al
uso de agentes reductores altamente reactivos y en cantidades estequiométricas tales
como sodio amalgamado con mercurio (Na/Hg). Por lo tanto, el desarrollo de metodologias
que permiten el uso de sulfonas o la introduccion de grupos funcionales sobre este grupo

ofrece un nuevo panorama al disefio de compuestos mas complejos. 22!
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2.4 Reacciones de acoplamiento cruzado

Entre los multiples sistemas cataliticos que han sido desarrollados mediante el uso de
compuestos de metales de transicion, una de las metodologias mas utiles para la formacion
de enlaces C-C son las reacciones de acoplamiento cruzado ya que permiten la formacion
de enlaces Cgp®- Cop2, Csp®- Csp®, Csp?- Csp? etc. Los cuales no son accesibles mediante las

rutas de sintesis tradicionales o requieren un gran nimero de pasos.-32

De manera general este tipo de reacciones ocurren entre un halogenuro o pseudo
halogenuro de alquilo o arilo (electréfilo) y un nucledfilo (también llamado agente
transmetalante). Dependiendo del agente transmetalante la reaccién de acoplamiento

cruzado recibe un nombre en particular tal como se ilustra en el Esquema 15.13%34

R_X + R'_M' [M]Cat - R_Rl + MI_X

(aditivo)
M'= Mg Kumada-Tamao-Corriu
R=R'= alquil, aril, alquenil, etc. M'= Li Mur?hhe}shi
= M'= Al,Zr, Zn egishi
X=1, Br, Cl, OTf, etc. M'= Sn Migita-Kosugi-Stille
[M]ca¢= [Ni], [Pd], etc. M'= B Suzuki-Miyaura
M'= Si Hiyama
R= alquinil, M'=H, cu' Sonogashira-Hagihara

Esquema 15. Reaccion general de acoplamiento cruzado y clasificacion de acuerdo al agente transmetalante
[M] usado.

Este tipo de reacciones son catalizadas tipicamente con compuestos de paladio. No
obstante, en los ultimos afios se ha logrado el desarrollo de reacciones catalizadas con
compuestos de cobalto, hierro, niquel.®® EI mecanismo general por el cual se llevan a cabo

este tipo de reaccion se presenta en el Esquema 16 y consiste generalmente en 4 pasos:

14
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M™]
1
1 Activacion
1
\
, 0 R—X
R-R L,M©@
Adicion
Eliminacién oxidativa
reductiva
X
T
(Isomerizacién Ln M\
cis-trans del R
ligante)
Rl
0
L,M ’
N R M L Rl
M= Pd, Ni, Cu, Fe, etc. X-M'

Transmetalacion

Esquema 16. Mecanismo general para reacciones de acoplamiento cruzado.

Activacion del precursor catalitico para la generacion de la especie activa.

Adicion oxidativa del sustrato electrofilico sobre la especie catalitica.

Transmetalacion entre el compuesto organometalico y el intermediario generado en

la adicion oxidativa.

Eliminacion reductiva del producto de reaccidn (algunas ocasiones puede involucrar

una isomerizacion previa) seguida de la regeneracion de la especie cataliticamente

2.4.1 Reaccién de Suzuki-Miyaura

Dentro de los sistemas de acoplamiento cruzado desarrollados, la reaccién de Suzuki-

Miyaura ha demostrado tener una serie de ventajas sobre los demas sistemas conocidos,

convirtiéndose incluso en la reacciéon mas empleada en la industria farmacéutica.®® Esto se

debe en gran medida a los agentes transmetalantes utilizados. Los compuestos de

organoboro, especialmente los acidos borénicos, presentan una baja toxicidad para el ser

humano, son estables al aire y a la humedad, algunos tienen una disponibilidad comercial

15
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y una tolerancia hacia grupos funcionales, por mencionar algunas ventajas que poseen
sobre otros agentes transmetalantes.®* *! Por lo tanto, el desarrollo de sistemas de
acoplamiento cruzado tipo Suzuki-Miyaura es un campo de estudio dentro la catalisis
homogénea que continua vigente, centrandose en el uso de metales de la primera serie de
transicion,!® el disefio de precursores cataliticos estables en el aire,*”*® |a formacién de
enlace carbono heteroatomo (C-P,C-N,C-O,C-S),*% |a activaciéon de enlace inertes o
grupos funcionales estables por estas metodologias“! (C-F, COOR, SO., CO;) vy el
desarrollo de sistemas de reacciéon en medio acuoso.*>*¥ Estas areas de estudio proveen
de estrategias Unicas y eficientes para la conversién de fragmentos simples o poco reactivos

hacia productos de valor agregado.
2.5 Activacion del enlace C-S en sistemas cataliticos homogéneos

El enlace C-S esta presente en diversos compuestos de origen natural (proteinas,
productos naturales etc.), por lo que, la activacion del enlace C-S puede modificar las
moléculas de manera muy precisa. Sin embargo, el principal inconveniente en este tipo de
sistemas es que el azufre puede formar enlaces muy robustos con los metales de transicion,
lo cual provoca la pérdida de actividad de los catalizadores empleados.4*%! De hecho, las
publicaciones sobre la activacién de este enlace en sistemas cataliticos no son tan

abundantes.

Por el contrario, la activaciéon de enlaces C-S usando compuestos con metales de
transicién en proporciones estequiométricas ha sido ampliamente estudiada.“>* Siendo
conocida la reactividad de compuestos azufrados hacia reacciones de adicidon oxidativa
sobre compuestos organometalicos en bajo estado de oxidacion. A partir de estos estudios
se ha concluido que el paso clave para el desarrollo de sistemas cataliticos, radica en la

activacion del enlace M-S generado, particularmente con metales blandos como resultado

16
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de la adicién oxidativa y su posterior transformacion (Esquema 17). Una estrategia para
esta activacion es el uso de reactivos organometalicos nucleofilicos para llevar a cabo la
transmetalacién y asi transferir el azufre con facilidad hacia la formacién de un enlace M’-

S mas estable.

Esquema 17. Paso clave para el desarrollo de sistemas cataliticos de la activacion C-S.

Otra estrategia para la activacion de enlaces C-S, de manera catalitica en
reacciones de acoplamiento cruzado se centra en el uso de agentes desulfurantes de
sacrificio (ADS); es decir el uso en cantidades estequiométricas de metales como Agi*” y
Cul*® para formar los correspondientes sulfuros metalicos y evitar asi la formacién de los
sulfuros correspondientes del catalizador. Mientras que en el caso de nucledfilos
organometadlicos se encuentran informados sistemas de acoplamiento cruzado con

reactivos de organozinc (R-Zn-R) y organomagnesio (R-MgX).[*!
2.5.1 Desulfuracién de dibenzotiofeno

Esta estrategia permitié en 2007 dentro del grupo de Garcia*® desarrollar un sistema de
desulfuracién de DBT y sus derivados metilados, usando precursores cataliticos de niquel

y platino en diferentes estado de oxidacién y con diferentes fosfinas, usando reactivos de

17
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organomagnesio mediante reacciones de acoplamiento cruzado tipo Kumada (Esquema

18).050)
[Ni]cat O
O Q + RMgX —— , ,O +Mgs)|
T RN RR R
Rl= 'H,'CH3 R= 'CH3, 'Et, 'iPr
X=Cl, Br
Ro. R Ra.
“p H_ P “p cCl SEAC
. Ni—Ni Ni Ni
[Nilcat= NP j RN 4N\
Rz/P H P\R>2 Rz/P Cl EtsP L
R=iPr (1), Cy(2), t-Bu(3) R=iPr(4), Cy (5), t-Bu (6) L= CI(7), PEt3(8)

Esquema 18. Desulfuracion catalitica de DBT y derivados mediante reacciones de acoplamiento cruzado con
compuestos de organomagnesio y diferentes precursores cataliticos empleados.

Las conversiones obtenidas en el sistema usando DBT como sustrato fueron
superiores al 90% con bajas cargas de catalizador (Figura 2a) y con distintos reactivos de
alquilmagnesio, siendo los casos donde se obtiene un decremento en la conversion debido
al uso de ligantes con sustituyentes tertbutilo. La alta actividad de este sistema catalitico se
debe en gran medida a que la fuerza motriz de la reaccién es la formacién de MgS
(AH®formacien ~ -347 kJ/mol). Debido a la alta conversion obtenida usando DBT se evalud la
reactividad de los sustratos 4-MeDBT y 4,6-Me.DBT, obteniéndose en el caso del 4,6-
Me.DBT una disminucién en la conversion total en los sistemas en los que se usaron
precursores de niquel(ll) y precursores cataliticos con fosfinas bidentadas, ademas de que
se obtuvo una nula reactividad al usar bromuro de etilmagnesio (EtMgBr) y cloruro de

isopropilmagnesio (PrMgCl) (Figura 1b).
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a)

100

%Desulfurization
% Desulfurization

30|

MeMgBr :

Grignard Reagent

EtMgBr |
iPrMgCl Ii-

Grignard Reagent

Figura 1. &) Conversion de DBT con distintos reactivos de alguilmagnesio usande 19 mol de precursares
cataliticos de niquel. b) Conversidn de 4,6-Me:DBT con una carga 2% mol de precursores cataliticos de niquel
(tomadc de la referencia [50]).

Esta disminucion drastica en la conversion de productos estd fuertemente
relacionada con la dificultad que presenta a la adicién oxidativa el sustrato (4,6-Me:DBT),
debido al alto impedimento estérico generado por los sustituyentes, siendo que la formacién
del tioniguelaciclo correspondiente es fundamental en el mecanismo de la reaccién. El
mecanismo propuesto para la reaccion de desulfuracion de DBT partiendo del precursor

catalitico [Ni(dippe)u-H]. se muestra en el Esquema 19, y consta de los siguientes pasos:

O Activacion del precursor catalitico y formacion de la especie cataliticamente activa:
[Ni(dippe)], que es una especie de niquel(0) de 14 electrones, por 10 tanto es
sumamente reactiva.

O Activacion C-5 via la adicion oxidativa de DBT al complejo de 14 electrones
generando asi el tioniguelaciclo correspondiente.

U Escision del enlace Ni-S via el ataque nucleofilico de un equivalente de
alquilmagnesio hacia el tiometalaciclo, formando un bifeniltiolato.

U Formacion de un aducto tiolato-niquel: puede ocurrir después de la adicion del

fragmento alquilo hacia el enlace Ni-C, o en el case de que el reactivo de
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alquilmagnesio posea al menos un atomo de hidrégeno en el carbono B del
fragmento alquilico ocurre una B-eliminacion, la cual genera un hidruro de niquel y
libera el alqueno correspondiente. Posteriormente, ocurre la transferencia del
hidruro sobre el enlace Ni-C generando el tiolato correspondiente, el cual forma un
aducto con el fragmento [Ni(dippe)].

O Transmetalacién del azufre y adicidon oxidativa: un nuevo equivalente de
alquilmagnesio reacciona generando MgS, adicionando el fragmento bifenilo y
alquilo al centro de niquel.

U Eliminacién reductiva del bifenilo correspondiente, regeneracion de la especie

cataliticamente activa de 14 electrones que reacciona con otro equivalente de DBT.

iPrz

\ /iPI’z
P/, )H/, »P
Ni—Ni :]
P /H( F\>
|Pr2 iPra

o

|Pr2

oD
ooy " :\ —

iPr2P O |Pr2 O [PNi H O
[N [ Ni-R O /P'>\§}R $ Mgx

iPr
iPry |Pr2 ng ZH/CHZ

/ B-Eliminacién
MgX, + MgS |Pr2 R
A
RMgX N|<—SMgX |Pr2
|Pr2 O
P H S

iPr§ MgX

RMgX

Esquema 19. Propuesta mecanistica para la desulfuracién catalitica de DBT con compuestos
organomagnesianos. 5
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Esta propuesta mecanistica ofrece una explicacién sobre la selectividad de la
reaccién hacia la obtencién de bifenilo como producto mayoritario al usar EtMgBr y 'PrMgCl,
via una B-eliminacién de hidruro, mientras que este producto no es detectado al usar
MeBrMg y solo se obtiene el 2,2'-dimetil-1,1'-bifenilo como producto de acoplamiento

cruzado.

2.5.2 Desulfuracién de DBTO:

La primera aproximacion hacia la desulfuracion de DBTO:; fue informada por el grupo de
Caubére quienes utilizaron un compuesto de niquel denominado NiCRA, el cual consiste
en una mezcla de [Ni(OAc).], NaH y alcohol ter-amilico (t-AmOH). De este modo, el
tratamiento de DBT y DBTO: en este sistema dio como resultado la desulfuraciéon de

ambos sustratos para la obtencién de bifenilo en buenos rendimientos (Esquema 20).5"

L) —o g
THF, 65°C
Sa NaH
o 0 t-AmONa

81%

Esquema 20. Desulfuracién de DBTO2 con NiCRA.B'!

Pese a las buenas conversiones informadas, los autores no dan datos adicionales
sobre la estructura de la especie cataliticamente activa y no profundizan mucho en los
intermediarios formados por los cuales se lleve a cabo la reaccién. Solamente hacen una
propuesta mecanistica via radicales libres donde se obtiene bifenileno como producto, el

cual en presencia de agentes reductores (NaH) da como resultado el bifenilo observado."

Por otra parte, la desulfuraciéon de DBT via reacciones tipo Kumada permitié que
dentro del grupo de Garcia se llevara a cabo el posterior desarrollo de un sistema de

reaccion usando la sulfona derivada de DBT como sustrato (DBTOz). EI mecanismo de
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reaccion propuesto (Esquema 21) difiere al de la desulfuracién de DBT (esquema 29)2 en

unas cuantas particularidades:

iProy iPr2
P ,H P
N| NI/ j
/P /H4 P\
iPr2 iPI’z
Ho

g o O

[N s
|pr;P 0 O
//\\ iF>r2 Q

o

P CH3 CH,4 iPry 77\

OO0
6CH3;MgBr
CH |Pr2 O
K\ 3MgBr, +2MgO + MgS
3MgBr 3CH3-CH3
IPI"2 O

Esquema 21. Desulfuracion catalitica de DBTO2 con MeMgBr.

O Previo a la adicidén oxidativa del sustrato, este se coordina al centro metalico via k-
(0,0) siendo este primer intermediario clave en el sistema ya que la adicién

oxidativa subsecuente se encuentra altamente favorecida. El MeMgBr tiene como
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objetivo en un primer paso la desoxidesulfuracion del complejo de adicién oxidativa
mediante la formaciéon de MgO y MgS, formando un niquelaciclo.

U Posteriormente, en presencia de mas MeMgBr se lleva a cabo el ataque nucleofilico
sobre el niquelaciclo formando el intermediario de eliminacion reductiva que da

origen al producto.

Adicionalmente, se utilizé la misma metodologia para desarrollar el sistema catalitico
con compuestos de platino®® los cuales exhibieron una menor actividad que los compuestos
analogos de niquel, debido a la estabilidad que presentan los compuestos de adicidn
oxidativa dado que el enlace Pt-C resultante es mas estable que el correspondiente enlace
Ni-C. Al igual que en el estudio previo realizado con DBT se evalud la reactividad de las
sulfonas metiladas derivadas de DBT, disminuyendo notablemente la conversién y siendo
nula en el caso de 4,6-Me,DBTO.. Pese a presentar una menor reactividad que con los
precursores de niquel, el estudio estequiométrico de la reaccién permitid aislar y
caracterizar distintos intermediarios con lo cual se obtuvo evidencia experimental para
respaldar el mecanismo de reaccion propuesto (Esquema 30). Entre los intermediarios
clave de la reaccién se encuentra el producto de adiciéon oxidativa con cada uno de los
derivados de DBT ya que la termdlisis correspondiente da como productos de reaccion el
metalaciclo libre de azufre (Esquema 31), de manera analoga a lo que habia sido informado

en los estudios de niquel con DBT?" (Esquema 22).

iPry O 2 |Pr2 iPr, |Pr2 iPry 0\\//0 |Pr2
RS- 08P
[ 120°C

i Erve— [ ] [ j
Pt
/P/ benceno-d® / N\ / \
iPrj O 4d |Pr/2 O /\\ \

|Pr2 |Pr2 |Pr2 (o}

Esquema 22. Termolisis del producto de adicion oxidativa de DBTO- con platino.
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2. Antecedentes
2.6 Hidrodesulfuracion homogénea en medio acuoso

En los ultimos anos se ha tratado desarrollar nuevos métodos de sintesis usando
disolventes alternativos, de menor toxicidad y costo, y mayor disponibilidad comparados
con los comunmente usados en la quimica sintética “clasica” y de esta manera generar un

menor impacto ambiental en cuanto al tratamiento de residuos y un menor gasto energético.

Para el caso de los sistemas de desulfuracion presentados previamente, una de las
principales desventajas que presentan es el uso de reactivos de organomagnesio que son
susceptibles a descomposicion en medios préticos, y tienden a descomponerse en contacto
con la humedad del ambiente, por lo cual, el desarrollo de sistemas de desulfuracion ha
sido encaminado hacia el uso de reactivos mas estables. Recientemente, en nuestro grupo
de trabajo se informd sobre la desulfuracién de DBT usando el compuesto de niquel(ll)
[Ni(dippe)Cl;] empleando agua como reactivo y disolvente en presencia de agentes
desulfurantes de sacrificio (ADS)® (Esquema 23), formando los sulfuros correspondientes,

logrando obtener conversiones que van desde bajas hasta moderadas.

S R . [Ni(dippe)Cls] O s
+ ADS | ~KoH + LN
""" THF/H,0 O | ADS .

7o°c 10-40%

Conversion

BaCl, MgCl, Ba(OH), Mg(OH), MgH, (no-ADS) Mg’ Zre
Esquema 23. Desulfuraciéon de DBT en medio acuoso usando agentes desulfurantes de sacrificio (ADS).54
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2. Antecedentes

La reactividad que presenta el sistema hacia la desulfuraciéon de DBT se debe a que
en las condiciones de reaccidon empleadas (presencia de una base y medio acuoso), y
después de algunas reacciones de oxido reduccion, se genera una especie de niquel(0)
[Ni(dippe)2] (Esquema 24), la cual puede llevar a cabo la adicion oxidativa de DBT vy la
posterior hidrogenacién en presencia de ADS usando el agua como fuente de hidrégeno,

siendo una de las limitantes del sistema la baja solubilidad que presentan en agua.

H
; (OH)
2|Pr\ |T| ®/P/iPr2
P\ /O\ P
Ni Ni j
P (IJ P\
JPr H iPry
Ni(OH),
OH
2|Pr\ lT' iP 2 ( )2
R O P
Ni_ Ni j JPr (OH)
PO R P, dippeO
JPr H iPry [ Ni,
P H
.y
6KCl 2Pt
Ni(OH), .
dippe dippe
2iPr\ ZiPr\ /iF’rz
2KOH R Cl R P ,
3| N = —> [ Ni j Hz * dippe0;
/ N\
/ Cl . /P P\.
2iPr 2|Pr IPI'Z

Esquema 24. Sintesis de [Ni(dippe)2] y seguimiento de los intermediarios a partir de [Ni(dippe)Clz] en medio
acuoso.5* 5

Esta metodologia de formacién de compuestos de niquel en bajo estado de
oxidacion en medio acuoso permiti6 ademas de la HDS de DBT, realizar reacciones de
hidrodefluorinacién.® Con base en esto el disefio de nuevos sistemas de reaccién en los
que la formacién de la especie cataliticamente activa pueda ser generada en medio acuoso,
es una nueva area de oportunidad para el diseiio de sistemas mas adecuados a los

principios de la quimica verde.
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2. Antecedentes

2.6.1 Desulfuracién via acoplamiento cruzado

Dentro del grupo de trabajo fue desarrollado recientemente un sistema de desulfuracién via
reacciones de acoplamiento cruzado tipo Suzuki-Miyaura (Esquema 25), %! partiendo de la

obtencién de compuestos de niquel en bajo estado de oxidacién.

[Ni(dippe)Cl,] Q O
S B(OH), 4KOH, TBAB O
+ I +

70°C Producto HDS 19%

Producto
HDSAC

Esquema 25. Reactividad de [Ni(dippe)Clz] frente a DBT y acido fenilbordnico en medio acuoso.

En este sistema, se identificaron dos productos derivados de la HDS de DBT: bifenilo
y o-terfenilo, siendo este ultimo producto de una reactividad conjunta entre
hidrodesulfuracion y acoplamiento cruzado (HDSAC). Posteriormente, mediante la adicion
de acido clorhidrico a la fase acuosa obtenida al final de la reaccidon, se observo el

desprendimiento de H.S, lo que confirma la presencia de sulfuro en el medio de reaccion.

Adicionalmente, mediante experimentos de marcaje isotdpico usando D.O, se
comprobé la incorporacion de hidrégeno procedente del medio de reaccion, en los
productos de HDS y HDSAC (Esquema 26). Se observo un efecto isotdpico primario para
la obtencién de bifenilo y un efecto isotépico secundario en el caso de o-terfenilo. A partir
de estos resultados es probable la existencia de un intermediario comun para la obtencion
de ambos productos (bifenilo y o-terfenilo) y, por lo tanto, la competitividad entre las

reacciones de HDS y HDSAC.

[Ni(dippe)Cl,] O O Q Q
S B(OH), 4KOH, TBAB
* @ THF/DZO
70°C

Esquema 26. Marcaje isotépico de la reaccidn de desulfuracion via acoplamiento cruzado en medio acuoso.b¢!

blfenllo-d2 :
o-terfenilo-d’

4% 26%
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3. Hipotesis

De acuerdo con los informes previos sobre la activacién del C-S de DBT, esta se puede
efectuar mediante el uso de compuestos de niquel en bajo estado de oxidacién. Una vez
generado el producto de activacién C-S, en presencia de un nucledfilo, se puede llevar a

cabo la desulfuracion del sustrato mediante una reaccion de acoplamiento cruzado.

Por otra parte, a diferencia de los reactivos de organomagnesio, los acidos
fenilborénicos son reactivos mas tolerantes (resistentes) en cuanto a las condiciones de
reaccion en las cuales pueden ser utilizados (disolventes préticos, presencia de diversos

grupos funcionales, estabilidad en presencia de oxigeno).

Por lo tanto, se cree posible llevar acabo la desulfuracion de DBT y DBTO. usando
acidos fenilborénicos y sus derivados mediante una metodologia similar a las reacciones
de acoplamiento cruzado tipo Suzuki-Miyaura. Para la formacién de productos con un nuevo
enlace C-C, C-H o C-S. Dicha metodologia puede ser desarrollada en medios acuosos o
usando solamente disolventes organicos convencionales, usando el precursor de niquel(0)

[Ni(dippe)Cl.] (Esquema 27).

R! R!
S
A\ y
T B o e
P}'—‘CI - HS” “OH
) ~4

R1
> o
O o o ,0

W _ Y )

R 0\\ //0 R B(OH), O Q m s "B s
S o’ 0o 0" Mo
Q O R R2 R!
.o R2=H, Ar 6 S-Ar
Base (MB)

R'=H 6 Me

Esquema 27. Hipodtesis de reactividad de DBT y DBTO- en condiciones de acoplamiento cruzado tipo Suzuki-
Miyaura.
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4. Objetivos

4.1 Objetivos generales

Realizar la activacion de dibenzotiofeno y la sulfona correspondiente en condiciones de
reaccion de acoplamiento cruzado mediante el compuesto [Ni(dippe)CI2], para la

obtencién de productos libres de azufre.

4.2 Objetivos particulares

U Evaluar la reactividad del acido fenilborénico y sus derivados en las condiciones de
reaccion frente a dibenzotiofeno y compuestos analogos.

U Optimizar las condiciones de la reaccién de acoplamiento cruzado usando como
sustrato dibenzotiofeno y la sulfona derivada.
Estudiar la reactividad de los sistemas de reacciéon en medio acuoso.
Identificar y caracterizar los productos obtenidos.
Plantear una propuesta mecanistica con base en el monitoreo de la reaccién usando

técnicas espectroscopicas y de acuerdo con la evidencia experimental.
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5. Resultados y discusion

5.1 Reacciones de desulfuracion en medio acuoso
5.1.1 Desulfuracion de DBT en THF/H-O

Con base en las condiciones de reaccién desarrolladas en el grupo de trabajo.®* % Se llevo
a cabo una serie de experimentos con la finalidad de llevar a cabo la desulfuracion del
sustrato (DBT) con el complejo [Ni(dippe)Cl.] en proporciones estequiométricas, en una
mezcla de THF/H.O (2:1 v/v) como medio de reaccion. Ademas del monitoreo de reaccion
via RMN-*'"P{'H} y RMN-"H para obtener informacién acerca del mecanismo por el cual se

lleva a cabo la remocion del azufre, e identificar alguna especie intermediaria en la reaccion.

Primeramente, se estudid la influencia del agente transmetalante en la conversion
de DBT hacia el producto de acoplamiento cruzado. Para este estudio se emplearon ésteres
derivados del acido fenilborénico (Esquema 28). Los cuales presentan una menor
reactividad frente a reacciones secundarias tipicas del acido fenilborénico (oxidacion,
protodeboronacion, etc.,® ver Anexo |). Una vez inhibidas estas reacciones secundarias,

la reactividad de estos reactivos podria ser dirigida hacia la obtencién de o-terfenilo.®

SRR ) vy OO
B.o” 4KOH, TBAB
+ +
@ THF/H,0 (2:1)

. 70°C
3 equiv. 92h
HDSAC

Esquema 28. Desulfuracion de DBT usando estéres borénicos.

Después de haber realizado las reacciones correspondientes, cada mezcla de
reaccion fue analizada mediante CG-EM y se identificé la presencia de benceno como

subproducto de reaccion en todos los casos. Sin embargo, se obtuvo en menor proporcion,
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5. Resultados y discusién

debido a que la reaccidn de protodeboronacion en estéres borénicos es menos
favorecida.”™ En cuanto a la obtencién de productos de HDSAC, usando etilenglicol
fenilboronato (2b) y pinacol fenilboronato (3b), la conversion hacia o-terfenilo fue menor a
la obtenida usando acido fenilboronico®® (Grafico 1). Esto debido al efecto de los
sustituyentes sobre los atomos de oxigeno. Los cuales incrementan la densidad electrénica
en la molécula, disminuyendo la acidez de Lewis del boro, dando como resultado una mayor
estabilidad al éster bordnico y, por lo tanto, una menor reactividad en reacciones de

acoplamiento cruzado.

HDS
HDSAC

0 10 20 30 40
Conversion (%)

Grafico 1. Conversion de DBT usando estéres bordnicos en comparacion con el acido fenilborénico (Valores
obtenidos mediante CG-EM).

Por otra parte, la disminucion en la obtencién de bifenilo fue menor, debido a que la

reaccion de HDS puede llevarse a cabo en ausencia de un agente transmetalante.™
5.1.2 Reactividad de DBTO: en medio acuoso

Simultdneamente, se empled DBTO: como sustrato frente al complejo [Ni{dippe)Cl2] bajo
las condiciones de reaccidén mostradas en el Esquema 28 (tiempo, proporcion de

disolventes, equivalentes). Inicialmente, se observd una disminucion en la conversion del
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5. Resultados y discusion

sustrato al usar THF como disolvente (Tabla 1, entrada 2). Esta disminucién puede ser
atribuida a la baja solubilidad que presenté DBTO., por lo que se probaron otras condiciones
de reaccidn para optimizar el sistema (Esquema 29, Tabla 1). Se encontré que el uso de
1,4-dioxano a una temperatura de 100 °C, resulto ser el mejor co-disolvente para llevar a
cabo la reaccién de desulfuracion, con una buena conversién de sustrato (Tabla 1, entrada
3). Adicionalmente, se evalué la reactividad de ésteres borénicos en el

sistema,

obteniéndose valores de conversion inferiores a los obtenidos usando acido fenilborénico

SNe 9’>
S

O

Esquema 29. Reaccion general de desulfuracion de DBTO: via acoplamiento cruzado.

como agente transmetalante.

[Ni(dippe)Cl,]

4KOH, TBAB

Org/H,0 (2:1)
92h

Tabla 1. Optimizacion de la reaccion de desulfuracion de DBTO..

Agente Disolvente | Temperatura | %Conversion Rendimiento (%)*
Entrada P o *
transmetalante organico (°C) DBTO- Bifenilo | o-Terfenilo | Bifenilo?
1 (I)H DMF 100 0 0 0 0
2 B. THF 70 26 (22)? 11 15 7
o L
3 Dioxano 100 1(35)° 16 25 10
9
B. 1,4-
4 ©/ (o] Dioxano 100 34 (25)? 22 12 13
?>§T o
> © B0 Dioxano 100 4 (22)° 6 18 4

*Valores obtenidos via CG-EM
3Valores corregidos de acuerdo al Anexo I.

En las condiciones 6ptimas de la reaccion (Tabla 1, entrada 3), la conversion de
DBTO; es mayor en comparacion a la obtenida usando DBT. Con respecto a la selectividad

del sistema, el producto mayoritario, en la mayoria de sus casos (Tabla 1, entradas 2, 3y
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5), fue o-terfenilo. Este incremento en la reactividad y cambio en la selectividad del sistema
puede deberse a la mayor reactividad que presenta el intermediario generado a partir de la
adicion oxidativa de DBTO: con el compuesto de niquel. (de manera analoga al Esquema
21). En el caso de las sulfonas, el enlace Ni-SO, debe estar mas polarizado que el enlace
Ni-S del producto de adicién oxidativa de DBT, favoreciendo la ruptura de dicho enlace
mediante un ataque nucleofilico, dando como resultado una mayor reactividad hacia la

reaccion de HDSAC (Esquema 30).

Reactividad frente
- — =y a PhB(OH),

Esquema 30. Reactividad del producto de adicién oxidativa de DBT y DBTO: frente a acido fenilbordnico.

5.1.3 Efecto del sustituyente sobre el acido fenilborénico en la desulfuracién de DBT

Puesto que el acido fenilbordnico resultd ser el mejor agente transmetalante para la
reaccion de HDSAC, se estudio el efecto de grupos sustituyentes sobre el anillo aromatico.
Utilizando una serie de acidos fenilbordnicos sustituidos en la posicion 4, para minimizar los

efectos estéricos en el sistema (Esquema 31).

B(OH), [Ni(dippe)Cl,]
S
4 KOH
+
O O THF/H50 (2:1)
TBAB, 70°C
R

92h
3 equiv. 2a-R
= -CF, -H, R= -CF3, -H,
-CH,, -OMe -CH;, -OMe

Esquema 31. Desulfuracién de DBT en THF/H20 (2:1) con distintos acidos fenilborénicos.

Los resultados obtenidos (Grafico 2), muestran un ligero incremento en la
conversion de DBT usando acidos fenilbordnicos con grupos electrodonadores. El producto
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mayoritario nuevamente fue el producto de HDSAC (2a-CHs y 2a-OMe). Caso contrario al
tener un sustituyente fuertemente electroatractor (-CFs3), el cual disminuye la nucleofilia del
acido fenilborénico correspondiente, dando como resultado una baja conversion hacia el

producto 2a-CFa.

40 ~ mHDSAC mHDS
% 30
<
c
O
% 20
(<))
=
o}

O
10

-CFs3 -H -CHs -OMe

Gréfico 2. Influencia del grupo sustituyente en la conversion de DBT (Valores calculados mediante CG-EM).

Es importante sefalar que, asi como la reactividad de los &cidos fenilborénicos
empleados en medio acuoso aumenta la obtencion del producto de HDSAC, también
incrementan los productos secundarios resultados de las reacciones de protodeboronacién
y homoacoplamiento de estos (las cuales son reacciones tipicas de los &cidos
fenilborénicos en sistemas de acoplamiento cruzado y se encuentran informadas en la
literatura). Mediante CG-EM fueron identificados y cuantificados los productos de las
reacciones paralelas para cada uno de los acidos fenilborénicos (ver Anexo ). De este
modo, se hizo un calculo estimado de la obtencién de bifenilo como producto de

homoacoplamiento de PhB(OH)..
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5.1.4 Propuesta mecanistica para la desulfuracién de DBT en THF/H.O

Por otra parte, con el propdsito de obtener informacidn del mecanismo por el cual ocurre la
reaccion de desulfuracion en presencia de agua. Se realizé el monitoreo de la reaccion
entre DBT y PhB(OH). (Esquema 32) mediante RMN-*'P{'H} y RMN-'"H en THF-d®H.O a
70°C durante 72 horas. El monitoreo via RMN-'H (Figura 2), muestra que una vez
transcurridas las primeras 24 horas de calentamiento una sefial debida a la formacion de
un hidruro metalico en el medio de reaccion, con un desplazamiento quimico (8) de -11.5y
multiplicidad triple de triples, debida al acoplamiento entre H-P (2Jn-prans= 44 Hz y 2Jh.psis=28
Hz). Dicha sefial no desaparecid con el transcurso de la reaccién. Por lo que la especie

hidruro a la cual corresponde, es uno de los productos finales de reaccién.

[Ni(dippe)Cl] O
s ©/B(OH)2 4KOH, TBAB
. . + TTHEBHO +
O O THF-d8/H,0
70°C @ O O
2a
Esquema 32. Reaccion de desulfuracion de DBT monitoreada via RMN-'H y RMN-3'P{'H}.

[ N O F I SN —=8 ~ ~~ 7
: M@ TN o o :
i SN N S i
i I |
1 | 1
| I |
: b :
: (A |
: A #I | / ‘lJ ‘|‘ ;I\I , 1
! \ﬁ/ \ U/ | :
:w _____ // \w/‘ \& VJI
e e e e e = = = 1

R o PN AN i b el S TN t—Oh

- A L t=24h

I 1=48h
t=72h

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
-10.4 -10.6 -10.8 -11.0 -11.2 -11.4 -11.6 -11.8 -12.0 -12.2
f1 (ppm)
Figura 2. Monitoreo de la reaccion de desulfuracién de DBT en medio acuoso via RMN-'H en THF-d®H20

cada 24 horas durante 72 horas.

Adicionalmente, el monitoreo de la reaccién via RMN-*'P{'H} revelé que una vez
transcurridas 48 horas de reaccién existen dos sefales predominantes con 6= 99.4 y 90.4

y multiplicidad de doble de dobles para cada sehal, lo cual indica dos acoplamientos P-P
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(dd, 2Jpp= 14.6 Hz, 3Jpp= 9.7 Hz) (Figura 3), con valores de constante de acopamiento

tipicos de compuestos de niquel(ll).”

—99.42
\99.38
—99.28

f \ | ‘\

/
mwm// Lw w\w\ﬂ//fw /J h\/\«/mvw

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
99 998 997 99.6 995 994 993 992 99.1 99.0 989 910 909 90.8 907 906 90.5 904 903 902 90.1 90.0 89.9 89.8 897
f1 (ppm)

Figura 3. Espectro de RMN-?'P{'H} de la mezcla de reaccién a las 48 horas de calentamiento.

Es importante sefialar que una vez transcurridas 72 horas de calentamiento dicha
especie de niquel(ll) es la unica observada en la mezcla de reaccion, por lo que, se puede
deducir que las seiales observadas en RMN-'H corresponden a este compuesto el cual es
el unico complejo presente transcurridas 92 horas. Con el propdsito de asignar de manera
correcta una estructura acorde a las senales observadas en RMN, fueron revisados los
informes en la literatura sobre el estudio de complejos de niquel en reacciones con DBT.
Se encontré que Jones y colaboradores!’®?" habian informado la formacién del complejo
[Niz(p-S)(u-H)(dippe)2]PFs (B) a partir del compuesto [Ni-(u-S)(dippe)=] (A), mediante la
protonacién de este compuesto al afiadir HPFs. Asimismo, al tratarse de la adicién de un

acido, los autores informan sobre la reversibilidad de la reaccion en presencia de una base

fuerte (Esquema 33).
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Ay Ar A AT
[P NIZN] | [ :Ni~<--}N|/Pj
P P t-BuOK p H p
- A - Ar
A B
O'H= -11.27 (tt)

Esquema 33. Reactividad del compuesto [Niz(u-S)(dippe)z], en presencia de HPFs y reversibilidad de
la reaccion.[921

El compuesto B presenta sefiales en RMN-*'P{'H} con 6=100.6 y 91.4, en THF-d®
con una multiplicidad de doble de dobles y valores de Jp.p= 14.4 Hz y 8.5 Hz. Por otra parte,
informaron un 6= -11.3 en RMN-"H para dicho compuesto con una multiplicidad de triple de
triples con valores de 2Ji.p= 45.6 y 25.7 Hz. De acuerdo a la similitud entre las sefales
obtenidas y las informadas en la literatura en RMN-*'"P{'"H} y RMN-'H, se asigné al
compuesto [Nix(u-S)(u-H)(dippe).]JOH (B-OH) para las sefales obtenidas al final de la
reaccion (Figura 4), el cual, se propone sea resultado de la reaccién del compuesto A con

una molécula de agua presente en el medio de reaccion (Esquema 34).

A s W ol [AY A

R s,
[ Nl— | j—’ [ /Ni{--}Ni j
H N

-, A NS e

Esquema 34. Propuesta de la reactividad de la especie [Niz(p-S)(dippe)z] en medio acuoso.

De acuerdo con lo observado durante el monitoreo completo de la reaccion, se
propone que inicialmente, la reaccion que se lleva a cabo es la formacién de un compuesto
dimérico de niquel(ll) [Ni»(u-OH)(dippe)-] (C) con §=82.5, a partir del complejo [Ni(dippe)Cl.]
en presencia de KOH, tal como se encuentra informado en el grupo de investigacion

(Esquema 24).54

Asimismo, al inicio del monitoreo también se observa un sistema de dobletes con
8%'P=73.1y 71.5, con valores de constante de acoplamiento 2Jr.,= 11.3 Hz. Estas sefiales
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pueden corresponder al tiometalaciclo [(dippe)Ni (n>-C,S-DBT)], el cual se sabe es resultado

de la adicion oxidativa de DBT al intermediario de niquel(0) “[Ni(dippe)]” (D).['%2"

Una vez transcurridas las primeras 24 horas de reaccidén no se observan mas que
las sefiales correspondientes al compuesto C y B-OH, siendo esta Ultima la especie

mayoritaria luege de 48 horas de reaccion (Figura 4).

Y oy oY A
(OH) AY R _o P [P\Nﬁ
AT . - [P\ cl [ ’Ni\o/Ni\ j N
NN Ni P P X)
Ni---Ni b A
P’ \Hr’ \Pj P \CI ‘ \r)\ H /k\ﬁ/
LT A |
| ,
| | \
[ * A
| Il N
'-N.\«M i g A iy A Ao B A A .‘MMWJMMM I“‘% RN A e A wvw»ww‘*" “‘Wm*f/ L“-w!»-v.w t=0h
I #J W Wv_L t=24 h
|
e AR 25 im0l S “‘uwu t=48 h
I i
\

T T T T T T T T T T T T L B B L T T T T T T T T
101 100 99 98 97 96 95 94 93 92 91 90 89 88 87 86 8 84 83 82 8l 80 79 78 77 76 75 74 73 72 71 70
f1 (ppm)

Figura 4. Monitoreo via RMN-3'P{'H} de la reaccién de desulfuracién de DBT en medio acuoso.

Considerando la informacién obtenida en los presentes estudios e informes previos
sobre la desulfuracién de DBT con complejos de niquel, se propone el siguiente mecanismo

de reaccion para la desulfuracion de DBT en presencia de agua:
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Esquema 35. Mecanismo general propuesto para la desulfuracion de DBT en presencia de agua.
La propuesta mecanistica consiste en los siguientes pasos:

1. Formacion de la especie activa de niquel(0) “[Ni(dippe)]” (D): Ocurre a partir de la
activacion del complejo [Ni(dippe)Cl.] en presencia de la base empleada, de manera
analoga a lo informado previamente en el grupo de investigacion (la evidencia de la
formacién del intermediario C detectado via RMN-®'P{'H}, la formacién de benceno
y el producto de homoacoplamiento). 5456

2. Activacion C-S (formacion de E): Una vez formada la especie de niquel(0), esta
reaccionara con DBT mediante una adicion oxidativa dando como resultado el
compuesto E.

3. Formacion del niquelaciclo libre de azufre (F): Con base en lo informado

previamente sobre sistemas de desulfuracion de DBT con complejos de niquel,
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después de la formacién de E se propone la formacién de la especie F, a expensas

de la formacién de A.

A YRy e
Ay ) mawer RS T
Nl P/ +: , i=S|————— ) i
i | R R
\<>—E \<>; | ~()-

Esquema 36. Destino final del azufre a lo largo de la reaccion.

/ \N/P
N

4. Activacion de agua para la formacion del intermediario de reaccién (G): Una vez

formado el intermediario F, este puede reaccionar con un equivalente de agua

mediante una metatesis de enlace ¢ (Lo cual ha sido propuesto para compuestos

de Pd®®¥) o via la adicién oxidativa de agua, formando una especie de Ni(IV) (Las

cuales son especies recientemente informadas en la literatura®).

F
‘ IiPrz
o g o
P \
H__H - P—Ni

Metatesis de Enlace-c  |P"2" of /\
H “H

e
I3\
[P'Ni\OH O
a's

G

Esquema 37.Formacion de G mediante la activaciéon de H20.

5. Formacion competitiva de productos: El intermediario G puede reaccionar mediante

dos formas distintas.

O Activacién de agua dando como resultado la formacién de bifenilo y Ni(OH).

(detectado al final de la reaccién)

O Transmetalacién y eliminacién reductiva para la formacién de o-terfenilo.

6. Formacién de B-OH mediante la adicion de agua en A (Esquema 34).
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Una vez planteada la propuesta mecanistica para la reaccion de desulfuracién en presencia

de agua, es importante resaltar los siguientes puntos:

U La primera activacion de agua es fundamental en el mecanismo de reaccion, ya que
es necesaria para la formacion del intermediario clave del sistema (G).

U El intermediario G se encuentra involucrado tanto en la reaccién de HDS como en
la de HDSAC. Siendo la reaccion mas favorecida la HDS debido a la mayor
concentracion de agua en el medio en comparacion a PhB(OH).. Esta competencia
entre ambas reacciones a través del intermediario G, es congruente con el efecto
isotépico observado anteriormente en presencia de D.O. La velocidad de la
reaccion de HDS se ve afectada en presencia de deuterio, favoreciendo de este
modo la transmetalacién en la reaccién de HDSAC. Asimismo, es congruente con
la influencia de grupos electrodonadores en la conversién hacia el producto de
HDSAC.

U Las limitantes del sistema son la formacién de Ni(OH): en la reaccién de HDS como
resultado de la basicidad del medio de reaccion y la formacién de especies
azufradas (A y B-OH) para la formacién de F. Lo cual conlleva la pérdida de

actividad en el sistema.

5.2. Reactividad de DBT y compuestos analogos en ausencia de agua

5.2.1 Desulfuracion de dibenzotiofenos en ausencia de agua

Debido a la formacién de especies inactivas en la desulfuracién de DBT en medio acuoso
(Ni(OH). y G), se optd por prescindir del agua como co-disolvente y utilizar solamente THF
como disolvente en presencia del compuesto [Ni(dippe)Clz]. De este modo, se esperaba
favorecer la desulfuracion de los sustratos mediante reacciones de acoplamiento cruzado

e inclusive, un incremento en la conversién total del sustrato. Ademas, se evalud la
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reactividad de 4-MeDBT vy 4,6-Me:DBT frente a distintos acidos fenilborénicos (Esquema
38). Para esto fue empleado t-BuOK como base en el sistema de acoplamiento cruzado
tipo Suzuki-Miyaura (por cuestiones de solubilidad). La conversion total de los sustratos

empleados se presenta en el grafico 3.

R R B(OH)2 R Rll Rn R
S [Ni(dippe)Cl,]
+ -
L. THF, 70°C
R=-H, -CH, 92 h R= -H, -Me
Rl: 'CF3! 'H! '= 'H, Aryl
-CHs, -OMe

Esquema 38. Reaccion general de desulfuracién de dibenzotiofenos en ausencia de agua con acidos
fenilbordnicos.

70 66
46
50
S
0 RS,
30 37
S
20 w ()
10 Jv
10
0
0 -R'

CF3 H CHs OMe

R'OB(OH)Z

Grafico 3. Conversion de DBT, 4-MeDBT y 4,6-Me2DBT en presencia de diferentes acidos fenilbordnicos.
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La conversion de DBT fue superior a la obtenida en presencia de agua como co-
disolvente usando los distintos acidos fenilborénicos. Se obtuvo un maximo en la conversion
en presencia de un sustituyente electrodonador moderado (-CHs) en el acido fenilbordnico.
Por otra parte, al usar un grupo electrodonador mas fuerte como -OMe se observd una
disminucién en la conversion total de DBT. Adicionalmente, en el caso de la desulfuraciéon
de 4-MeDBT, pese a mostrar una menor reactividad que DBT, se obtuvieron conversiones
moderadas al usar acidos fenilborénicos con sustituyentes electrodonadores. Se observd
una ligera disminucion en la conversion en presencia de 4-MeOPhB(OH)., lo cual puede
ser resultado de un efecto estérico moderado debido a la presencia de un grupo metoxilo
sobre el anillo aromatico. Después de analizar mas detalladamente cada reaccién, se
observé que, como consecuencia de la mayor reactividad del sistema desarrollado en
ausencia de agua, se obtuvieron diversos productos de distintas activaciones de tipo C-C,

C-H e inclusive C-S (Anexo lll) (Esquema 39).

R
.Cl
E" o &
(L) ena Q A Q
THF, 70°C Q
92h
R= -CF, -H, 1a 2a-R 3a-R 4a-R 7a-R R

-CH,, -OMe
Esquema 39. Productos mayoritarios observados en la desulfuracion de DBT en ausencia de agua.

Tabla 2. Rendimiento de DBT en condiciones anhidras.

Rendimiento (%)* Conversion DBT
Entrada -R
1a 2a-R 3a-R 4a-R 7a-R (%)*
1 -CF; ~- 17 17 3 - 37
2 -H 9 16 6 12 4 47
3 -CHs 1 29 9 10 17 66
4 -OMe 1 42 5 5 1 56

*Valores calculados por CG-EM, --: No detectado.
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Se puede observar que la formacion de productos de acoplamiento cruzado (2a-R,
4a-R, y 7a-R) son favorecidos en ausencia de agua. A pesar de que la conversién de DBT
al usar 4-MeOPhB(OH). es menor a la obtenida con p-tolylB(OH). (Grafico 3), la obtencién
del producto de acoplamiento cruzado 2a-MeO (Tabla 2, entrada 4), aumenta en
comparacion al rendimiento obtenido en presencia de agua (Grafico 2). Un hecho relevante
en este sistema de reaccién es la presencia de bifenilo como producto de HDS, ya que
anteriormente se planted que la obtencién de este producto requiere la presencia de agua
en el medio de reaccién (esquema 35). La ausencia de agua como co-disolvente favorece
las reacciones de acoplamiento cruzado (obteniéndose productos como 4a-R e inclusive
7a-R). Sin embargo, la formacion de 1a y 2a-R se debe a la presencia de agua en el medio
de reaccion en cantidades menores a las empleadas en la seccién 5.1. La cual puede
proceder de la deshidratacién de 3 moléculas del respectivo acido fenilbordnico (siendo
esta una reaccién tipica de los acidos fenilborénicos en ausencia de agua®), obteniéndose
como producto de deshidratacién trifenilboroxina ((PhBO)s), la cual presenta

deslocalizacion de densidad electrénica (4b) (Esquema 40).

(PhBO), 4b

Esquema 40. Formacion de trifenilboroxina (PhBO)s mediante la deshidratacion de acido fenilbordnico.

A pesar de ser especies relativamente estables, no se detectd la presencia de
(PhBO)s mediante CG-EM, lo cual indica la reactividad de dicha especie como agente
transmetalante en la reaccién, tal como se encuentra informado para otros sistemas de
acoplamiento cruzado.® Dicha reaccion de transmetalacion debe ser promovida por el t-
BuO presente en el medio y puede efectuarse sucesivamente de acuerdo al Esquema 41,
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hasta generar una especie tritertbutoxiboroxina (5b). Asi, el exceso de t-BuO" promueve la
formacion del tritertbutoxiboronato (6b), el cual fue detectado al final de la reacciéon mediante

CG-EM (revisar Anexo VIII, S.54).

@\ /© t- t- t-Bu
5% B 3 t-BuOK BuO, 0., O"Bu S
| |
o._.0

B~ 6 t-BuOK .
| | —_— 3 B

) o._.0O
B M] B o)

Transmetalacién O'Bu t-Bu”
5b 6b

(PhBO),

0\t-Bu

Esquema 41. Transmetalacion de trifenilboroxina en presencia de t-BuOK hasta la formacion de
tritebutoxiboronato (6b).

Por lo tanto, el mecanismo de reaccidn que se propone es similar al planteado
previamente para la reacciéon de HDSAC (Esquema 35), siendo esta reaccién la mas
favorecida por la baja concentraciéon de agua en el medio. Por otra parte, la formacién del
producto 7a-R es resultado de un acoplamiento C-S, lo cual sugiere que durante el
transcurso de la reaccién el tioniquelaciclo resultado de la adicion oxidativa de DBT (E),
puede reaccionar mediante la ruptura del enlace Ni-S formando un nuevo enlace C-S. Sin
embargo, esta reaccion no se encuentra favorecida, posiblemente debido a la formacion de

un intermediario menos estable en comparacion al compuesto E (Esquema 42).

iPry ‘ /<>_
% \ \
1b 6 4b [ i O ; [ Wi | .

t-BuOK p’ t-BuOK p
Transmetalacion iPrz/ O Transmetalacién \(>’ O Q
D

Ta

Esquema 42. Propuesta para la formacion de 7a.

En el caso de la formacion del producto 3a-R (Esquema 39), este producto es
obtenido a partir de una activacién C-H en el fenilo proveniente del agente transmetalante.

No obstante, debido a la energia de activacidon que pudiera requerir este paso no se
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encuentra favorecido, siendo el mecanismo de HDSAC el dominante en el sistema de

desulfuracién.

Pese a haber planteado previamente (Esquema 35) que la obtencion de o-terfenilo
(2a-H) via HDSAC puede llevarse a cabo regenerando la especie activa “[Ni(dippe)]” (D),
los bajos rendimientos en el sistema se deben a la formacion de la especie B-OH, la cual
contiene un enlace Ni-S muy estable que da como resultado la dificultad de regenerar la
especie activa en la reaccion y por tanto, la pérdida de actividad en el sistema. Al prescindir
de agua como co-disolvente, la obtencion de productos de acoplamiento cruzado aumenta
notablemente (Tabla 2), pero sin consumir todo el sustrato. Por otra parte, el incremento en
el rendimiento del producto de HDSAC con respecto a 1a respalda la hipdtesis de que la
obtencién de 1a se encuentra en competencia con la de 2a-R (Esquema 35) y
adicionalmente la reactividad para la formacién de 1a conlleva a la formacién de especies

de niquel (Ni(OH).), las cuales no son reactivas para la activacién de DBT (Esquema 34).

Al analizar la distribucién de productos de desulfuracion de 4-MeDBT, se observd
una mayor distribucion de estos. Esto se debe a la asimetria del sustrato, dando como
resultado dos posibles sitios de insercidon en la reaccion de transmetalacion por parte del
acido fenilborénico. De modo que fueron obtenidos varios isémeros estructurales (2aMe-R,

2a’Me-R, 3aMe-R y 3a’Me-R) (Esquema 43).

Adicionalmente, el producto de acoplamiento cruzado C-S se obtuvo en

rendimientos muy inferiores (trazas) a lo observado en la desulfuracién de DBT.
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B(OH),
S + R= -CF;, -H,
O O -CH;, -OMe
R
/(P)\ 6 t-BuOK
C ‘Ni-C| THF, 70°C
" °Cl|  92h
~r .
®
+ + + + + . O
SRS TNRS RN A TN S T ¢ X
R R R R O
1aMe-R 2aMe-R 2a'Me-R 3aMe-R 3a'Me-R R 5aMe-R

4aMe-R
Esquema 43. Productos obtenidos para la desulfuracién de 4-MeDBT en ausencia de agua.

La distribucion de productos correspondiente se muestra en la tabla 2. En el caso
de los productos 2aMe-R, 2a’Me-R, 3aMe-R y 3a’Me-R, se propone que la adicién del grupo
fenilo es favorecida en la posicién con menor impedimento estérico. Dando como resultado

un mayor rendimiento en los productos 2a’Me-R y 3a’Me-R en comparacién con 2aMe-R y

3aMe-R.
Tabla 3. Distribucion de productos de la desulfuracion de 4-MeDBT.

Entrad Rendimiento (%)* Conversion
a B 1a-Me | 2aMe-R | 2aMe-R | 3aMe-R | 3aMe-R | 4aMe-R | 5aMe-R | total (%)”
1 CFs -- -- 7 -- 3 -- - 10
2 H 2 1 20 -- 7 5 -- 37
3 CHs 2 1 39 1 5 6 - 57

OM 47
4 3 1 34 - 1 6 1
e

*Valores calculados por CG-EM

La tendencia en la reactividad que presenta el sustrato 4-MeDBT es similar a la de

DBT, es decir, el producto de HDSAC (en este caso 2a’Me-R) se encuentra favorecido sobre
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los demas (Tabla 3). Sin embargo, existe una diferencia en el caso de las reacciones
realizadas con 4-MeO-PhB(OH). (ver Tabla 2 entrada 4 y Tabla 3 entrada 4) ya que al usar
DBT como sustrato, el producto de HDSAC (2a-MeQ) se obtiene en mayor rendimiento;
mientras que al usar 4-MeDBT el rendimiento hacia 2aMe-MeO disminuye. Esta
disminucién del rendimiento puede ser atribuida al impedimento estérico que el grupo metilo
confiere al sustrato. El efecto del impedimento estérico sobre la conversién del sustrato se
acrecento en el caso del 4,6-Me.DBT donde, la conversién de productos resulta ser minima
(Tabla 4) o nula (Tabla 4, entrada 1) y la distribucién de productos resulta ser menor en

comparacion con DBT y 4-MeDBT (Esquema 44).

B(OH), P CI
6 t-BuOK ] O
THF, 70°C
R=-CF3;, -H 92h
-CH;, -gMe, 1a-Me, 2aMe2 3aMe2 4aMe,-R

Esquema 44. Productos observados para la desulfuracion de 4,6-Me2DBT.

Tabla 4. Distribucion de productos de la desulfuracién de 4,6-Me2DBT en medio anhidro.

Rendimiento (%)* Conversion
Entrada R
1a-Me: 2aMe2-R 3aMe2-R 4aMe2-R total (%)*
1 -CF3 - - - -- 0
2 -H 2 1 <1 1 5
3 -CH3 5 5 1 <1 12
4 -OMe 6 6 1 <1 14

*Valores calculados por CG-EM

A pesar de los bajos valores de conversiéon obtenidos en la desulfuraciéon de 4,6-

Me.DBT via acoplamiento cruzado, se puede observar una tendencia similar a la de 4-

MeDBT y DBT en cuanto a la obtencion del producto de HDSAC, el cual se encuentra mas

favorecido al utilizar sustituyentes electrodonadores sobre el 4cido fenilborénico (Grafico 4).
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Grafico 4. Influencia del sustituyente en el acido fenilbordnico en la selectividad hacia el producto de HDSAC
en los sistemas de desulfuracion de DBT, 4-MeDBT y 4,6-Me2DBT.

5.2.2 Desulfuracion de DBTO»

Considerando los resultados obtenidos para la reacciéon de desulfuracién en ausencia de
agua con DBT y sus derivados, se decidio explorar la reactividad de DBTO. en ausencia de
agua, en este caso, esperando que el sustrato DBTO, presentase una mayor reactividad,
dando como resultado una mayor conversién. Se empleo como disolvente 1,4-Dioxano a
100 °C por ser las condiciones de mayor conversion en presencia de agua (Tabla 1 entrada
3). Una vez analizada la reaccién modelo se detectaron los siguientes productos de

reaccion (Anexo Ill):

Fo i 2PYPgh

3 PhB(OH), . . .

1,4-Dioxano 17% 42% 13% 20%
o 0

100°C, 92h 1a 2a 3a 4a

Esquema 45. Reaccion modelo de desulfuracién via acoplamiento cruzado de DBTO- en ausencia de agua.
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Los productos obtenidos ya habian sido observados en la desulfuracién de DBT (1a,
2a, 3ay 4a) en ausencia de agua. Sin embargo, se puede observar que el rendimiento hacia
trifenileno (3a) es mayor en comparacion al resultado obtenido usando DBT (Tabla 2,
entrada 2). Como habia sido mencionado previamente, la obtencion de 3a implica la
activacién de un enlace C-H. En este caso se propone que dicha activacién ocurre después
de la reaccion de transmetalacién entre PhB(OH), y G. Una vez que los protones en
posicién orto del fragmento fenilo aumentan su acidez debido al enlace Ni-C, se propone
gue un equivalente de tertbutdxido retire un protdn de la posicion 2 del fenilo generando un
fragmento feniluro, el cual a su vez realiza una sustitucién nucleofilica aromatica sobre el
bifenilo que se encuentra en posicidon cis al centro metdlico. Esto, promovido por la
presencia de otro equivalente de base generando un intermediario niquelaciclo de 7
miembros. El cual, posteriormente lleve a cabo la eliminacién reductiva del trifenileno

correspondiente (Esquema 46).

N 2euon | P () o1 0
PjNHH /,/ [:fNi ] — [:?”‘ Q.Q
R BY iPry” ~
<\ \® 2 t-BuOK O :

3a
Esquema 46.Propuesta mecanistica para la formacion de 3a.

Otra propuesta mecanistica para la formacion de 3a (Esquema 47), consiste en una
reaccion de sustitucion de ligantes del compuesto [Ni(dippe)Clz] en presencia de t-BuOK
generando el compuesto H (este tipo de reacciones se encuentran informadas en la
literatura para la eliminacién de ligantes F-con t-BuOLi,"®'%? por lo que es posible que la
reaccion se encuentre favorecida por la formacion de KCI en disolucién). Una vez formado
el intermediario H, y después de una reaccioén de transmetalacién, en presencia de acido
fenilborénico dara como resultado el complejo J. Es de importancia senalar que, pese a los

pocos informes en la literatura sobre estudios mecanisticos de reacciones de acoplamiento
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cruzado con compuestos de niquel en comparacion con paladio, es generalmente aceptado
que las especies mas reactivas en las reacciones de transmetalacion son compuestos
resultantes de la adicién de una base,'® lo cual favoreceria este paso. Una vez generado
J, en presencia de t-BuOK puede ocurrir la desprotonacién del anillo aromatico enlazado al
centro de niquel. Esto ocurre debido al incremento de la acidez de los protones adyacentes
del anillo aromatico, lo cual genera un intermediario tipo bencino coordinado al centro de
niquel (K). Este tipo de complejos con bencino coordinado, se encuentran informados en la
literatura con compuestos de niquel y paladio usando fosfinas mono y bidentadas®*® y
son sintetizados mediante la eliminacién de un grupo en posicién orto a un anillo aromatico

de fenilo coordinado a un centro metdlico (Esquema 47).

O, ® B(OH), e ®
oK K
53; o N [3\; r°)< @ Q o 5 :©
p’ Cl N\ p Cl
~ - & % tBuOH KCl
H J K

Esquema 47. Propuesta mecanistica para la formacién de un intermediario tipo Ni-bencino.

Una vez formado el intermediario K, puede llevar a cabo una insercion del alquino
sobre el compuesto F. Posteriormente, ocurre una reaccion de acoplamiento oxidativo

dando como resultado el producto 3a (Esquema 48).
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Esquema 48. Propuesta mecanistica para la formacién de trifenileno (3a).

Adicionalmente, se realizaron una serie de experimentos control prescindiendo de
un reactivo especifico en la metodologia empleada, con el propdsito de esclarecer la
procedencia de cada producto observado de la conversién de DBTO, (Esquema 49),

observandose reactividades distintas debido a la presencia del compuesto [Ni(dippe)CL.].

OH
: > /
B
\

OH

a) 6 t-BuOK, 1,4-Dioxano

100°C, 92h
0.0
S b) INi(dippe)cl,] 12 Q'
6 t-BuOK 42% 2% 13%

1,4-Dioxano,
100°C, 92h
24%
2%
c) 6 t-BuOK + ‘—‘
1,4-Dioxano, 9% 39% 3% ad
100°C, 92h DBF

8%
2°/
° R= Me, Et

Esquema 49. Pruebas control para de desulfuracion de DBTOs:.
a) Prueba en ausencia de metal. b) Prueba en ausencia de agente transmetalante. ¢) Prueba en ausencia de
agente transmetalante y metal.

Entre la variedad de productos obtenidos en la desulfuracion de DBTO. en ausencia
del PhB(OH). (Esquema 49b), fueron identificados (Anexo VII) productos procedentes de

una reactividad no observada con los anteriores sustratos. En el caso de la obtencién de
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DBT como producto, esta se debe a la reduccién del azufre presente en el sustrato (DBTO,)
a costa de la oxidacion de la fosfina (dippe) presente en el medio de reaccién, favorecida

por la formacién de enlaces P=O sumamente estables.

Por otra parte, es de resaltar la obtencion de 9-fluorenona (1d), ya que este producto
involucra la carbonilacion de un intermediario generado; su presencia fue corroborada al
comparar el producto obtenido dentro de la mezcla de reaccidén con un estandar comercial
de 9-fluorenona mediante CG-EM, (ver Anexo VII, S.50,51) Ademas, ninguno de los
reactivos empleados presentaba dicho producto como impureza, por lo que la interrogante
generada a partir de este resultado era la presencia de una fuente de CO en el medio.
Revisando en las especificaciones de las materias primas, sé encontré que el t-BuOK
comercial empleado contiene un 2% de impureza de carbonato de potasio, por lo que se
planteé esta impureza como una probable fuente de monéxido de carbono generada in situ
mediante un mecanismo de 6xido-reduccion (Esquema 50), de manera analoga a la
reduccion de CO, con compuestos de niquel la cual ha sido informada previamente dentro

del grupo de investigacion.

AY 0
P\ o I
[ il =0

JEQ\Vﬁ§/+Mwu+COT
7L

Esquema 50. Propuesta para la formacion de ménoxido de carbono a partir de la activacion de COs*.

Una vez formado el intermediario de niquel(0) “[Ni(dippe)]”, una molécula de
carbonato puede coordinarse al centro metalico y posteriormente, el complejo carbonato
formado descompone, mediante la oxidacion del ligante dippe, en el metal nativo y
mondxido de carbono (CO), con el cual, es posible llevar a cabo una insercién de carbonilo
sobre el compuesto F presente en el medio de reaccion (la cual es una reaccion tipica en

metalaciclos derivados de bifenileno®%%). Luego de la insercién de carbonilo, se lleva a
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cabo una reaccién de eliminacién reductiva generando 9-fluorenona (1d) como producto de

reaccion (Esquema 51).

CO
e L0 .
) LS | -0
D 1d

F

Esquema 51. Propuesta mecanistica para la obtencion de 1d mediante la carbonilacion de F.

El resto de productos observados (1a, 4a, 6a y 2d, Esquema 49b) también son
resultado de la formacion de un intermediario de tipo niquelaciclo libre de azufre (F). Estos
productos han sido obtenidos comunmente a partir del estudio de la reactividad de
metalaciclos preparados mediante la adicién oxidativa de bifenileno a un centro metalico
bajo distintas condiciones de reaccion.® La formacion de los productos 4a y 6a pueden
explicarse como resultado de reacciones de dimerizacion y reducciones del compuesto F
tal como se encuentra informado previamente.®”¢? El mecanismo propuesto por el cual se

lleva a cabo la dimerizacién se muestra a continuacién (Esquema 52):

4a
Esquema 52. Propuesta mecanistica de la reactividad del niquelaciclo F

para la formacion de 4a y 6a (Adaptado de la referencia [6]).
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En contraste, la reaccion en ausencia del complejo [Ni(dippe)Cl.] (Esquema 49c)
generd una gama de productos de reaccion distintos (Esquema 53) a los antes observados
(Anexo VI), sugiriendo una reactividad via radicales libres en ausencia de metal, la cual

puede ser promovida por la presencia de t-BuOK.

%P 6 LBUOK O oio QO o
O T’HO SeeiNe -0 G0

100°C, 92 h
39% 2% 5% 9% 3% 8%

Esquema 53. Productos resultantes de la reaccion entre DBTO: y t-BuOK en ausencia de [Ni(dippe)Clz].

Pese a obtener la activacién del enlace C-S en presencia solamente de t-BuOK, la
reactividad exhibida por el sustrato DBTO. en presencia del compuesto [Ni(dippe)Cly],
(Esquema 49b) da como resultado una mayor conversion de sustratos y una menor
distribucion de productos, los cuales mayoritariamente son resultado de la formacion de

nuevos enlaces C-C.

Con el propésito de incrementar el rendimiento de los productos de acoplamiento
cruzado obtenidos a partir de DBTO. (Esquema 45), se emplearon los acido fenilbordnicos
previamente usados en la conversion de DBT y sus derivados metilados (seccion 5.2),
limitandose al uso de acidos con grupos electrodonadores. Adicionalmente, se evalud la
reactividad de los derivados de DBTO, metilados en la posicion 4 y 6. Esperando obtener
una buena conversion de acuerdo con lo observado usando DBTO: en las condiciones de
reaccion del Esquema 45. Los resultados de conversion total se muestran a continuacion

en el grafico 5.
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Grafico 5. Conversion global de DBTO2, 4-MeDBTO: y 4,6-Me2DBTO: en presencia de diferentes acidos

fenilbordénicos.

De manera general se observa una mayor conversién para cada sustrato en
comparacion con el DBT y sus derivados metilados. Sin embargo, la distribucién de
productos obtenida varia dependiendo del sustrato empleado. En el primer caso de estudio

(DBTO,) solamente fueron detectados productos libres de azufre (Esquema 54, tabla 5).

B(OH), 0y /0 P c' O Q
+ Q O OQ
1,4-Dioxano,

R 100°C, 92h

1a 2a-R 3a-R 4a-R
R=-H,

-CH,, -OMe

Esquema 54. Productos observados en la desulfuracion de DBTO- en ausencia de agua.
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Tabla 5. Distribucién de productos de la desulfuracion de DBTOo.

Rendimiento (%)* Conversion
Entrada -R
1a 2a-R 3a-R 4a-R total (%)*
1 -H 17 42 13 20 92
2 -CHs 18 68 4 10 >99
3 -OMe 5 80 3 -- 88

*Valores calculados por CG-EM

En cuanto a la reactividad del sistema, se puede observar una tendencia analoga a
los sistemas de desulfuracion de DBT en ausencia de agua. La mayor conversion de
sustrato fue obtenida con p-tolylB(OH). y el producto de HDSAC (2a-R) es el mayoritario,
obteniéndose el mayor rendimiento utilizando 4-MeOPhB(OH).como agente transmetalante
(Tabla 5, entrada 3). En estas reacciones no fueron detectados productos adicionales como
1d, 6a o inclusive DBT como producto de la reduccién del sustrato. La presencia de acido
fenilborénico en el medio dirige la reactividad del sistema hacia la desulfuracién via

acoplamiento cruzado.

Al usar 4-MeDBTO:, se observé una disminucién en la conversién de sustrato y una
mayor distribucion de productos, siendo el producto 2a’Me-R el mas favorecido de la
reaccion. Adicionalmente, se detectaron productos de dimerizacion del niquelaciclo
correspondiente (6aMe), asi como la reduccion del sustrato hacia 4-MeDBT (Esquema 55,
tabla 5) (Anexo IV) como resultado de una menor actividad en reacciones de acoplamiento

cruzado, debido al impedimento estérico del sustrato.
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Tabla 6. Distribucién de productos de la desulfuracion de 4-MeDBTOs:.

4-MeDBT

Esquema 55. Productos observados en la desulfuracion de 4-MeDBTO: en ausencia de agua.

Rendimiento (%)*
Entrad
R 2a’Me- 3a’Me-
a 1a-Me 2aMe-R 3aMe-R 4-MeDBT 4aMe-R 5aMe-R
R R

1 -H 5 18 25 - 20 3 5 1

2 -CHs 9 17 50 3 11 - 8 2

3 -OMe 5 19 45 - 6 2 6 2

*Valores calculados por CG-EM

Por ultimo, al evaluar la reactividad de 4,6-Me.DBTO, (Esquema 56), se observo

que la reduccion del sustrato hacia 4,6-Me.DBT es la reaccién predominante en el sistema

al usar PhB(OH). (Tabla 7, entrada 1). Al usar acidos fenilborénicos mas reactivos, fue

posible obtener productos de desulfuracion via acoplamiento cruzado (Tabla 7, entradas 2

y 3), minimizando la reduccién de 4,6-Me.DBTO; (favorecida por el impedimento estérico

del sustrato para llevar a cabo la adicion oxidativa sobre el centro metalico). Adicionalmente,

las reacciones mas favorecidas fueron la desulfuracién via acoplamiento cruzado/activacion

C-H, seguida de la desulfuraciéon via HDSAC (obtenciéon de 3aMe.-R y 2aMe:-R

respectivamente), ya que mecanisticamente, presentan un menor impedimento estérico
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para llevar a cabo la reacciéon en comparacion a la desulfuracion via un doble acoplamiento

cruzado (obtencién de 4aMe»-R).

B(OH),

o\\s,/o
G0 o
-CHj, -OMe

P, _,CI 6 t-BuOK
EPN ‘c| |1-4-Dioxano,

~ 7/ 100°C, 92h

SRR 0 g 88

1a-Me, 2aMe,-R 3aMe,-R 4aMe;,-R 5aMe,-R 6aMe,-R 4,6-Me,DBT

Esquema 56. Productos observados en la desulfuracion de 4,6-Me:DBTO: en ausencia de agua.

Tabla 7. Distribucién de productos de la desulfuracion de 4,6-Me2DBTO:

Entrad Rendimiento (%)*
R
a 1a-Me> 2aMe>-R | 3aMe»-R 4aMe2-R | 5aMe>-R | 6aMe2-R 4,6-Me2DBT
1 -H 16 _ _ - 1 1 59
2 -CHs 3 15 18 1 1 1 18
3 6 - 2 <1 25
OMe 12 14

*Valores calculados por CG-EM

La selectividad de la reaccion de HDSAC es mayor para los sustratos 4-MeDBTO.
y DBTO. que en el caso de 4,6-Me.DBTO,, debido al impedimento estérico como se puede

ilustrar en el grafico 6.

Adicionalmente, se observaron los productos de dimerizacion (5a-Me: y 6a-Mey)
(Anexo V). Otro aspecto relevante en el sistema de reaccion es la nula conversion hacia el

producto de carbonilacidon (9-fluorenona), lo cual puede ser una consecuencia de la

58



5. Resultados y discusion

descomposicién del compuesto organometalico empleado, como resultado de la reduccién

del sustrato (Esquema 57).

[ Ni::O>s —> +N| 0) + dippeO,

Esquema 57. Propuesta para la reduccién de 4,6-Me:DBTO:x.

90
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DBTO, 4-MeDBTO,  4,6-Me,DBTO,

OH @OMe WCH,

Grafico 6. Influencia del sustituyente en el acido fenilbordnico en la selectividad hacia el producto de HDSAC
en los sistemas de desulfuracion de DBTOz, 4-MeDBTO: y 4,6-Me2DBTO3.

5.2.3 Propuesta mecanistica para la desulfuraciéon de DBTO,

Se llevo a cabo el monitoreo de la reaccién entre el compuesto de niquel(ll) y DBTO. en
presencia de acido fenilborénico y t-BuOK a 100 °C en 1,4-dioxano-d® mediante RMN-

$'P{'H} cada 24 horas (Esquema 58, Figura 7).
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B(OH), Nt P e
‘_‘ t-BuOK
1,4-Dioxano-d®

100°C, 96h
3a 4a

Esquema 58. Monitoreo de la reaccion en 1,4-Dioxano-d®.

Inicialmente, se observé la presencia de las especies de niquel correspondientes a
la coordinacién del fragmento -SO; previo a la adicién oxidativa del sustrato (Figura 5), en
la cual se propone un equilibrio entre los modos de coordinacién «'-O y k®-O,0 (ademas se

comienza a observar una pequefa cantidad del niquelaciclo F).

] |
Ayrhgnat “ﬁmmwww AN A At A A Yo A A M'\W’ vty il e gl .Ww.a
oh o T
— © - N =
o (#)] O N < m
[ve] Y] O O WO (]

73 72
f1 (ppm)

Figura 5. Espectro RMN-*'P{'H} de la mezcla de reaccion temperatura ambiente y t=0.

Posteriormente, al iniciar el calentamiento se observé la desaparicion de las sehales
correspondientes a la coordinacién del fragmento -SO. (Figura 6), con la aparicién de un
par de dobletes. El primero de ellos con valores de desplazamiento quimico 6= 76.8 y 70.0
con una constante de acoplamiento ?Jp.,=51.8 Hz y el otro con sefales 6= 76.5 ppm y 67.82
ppm con una constante de acoplamiento 2Jrp= 55.1 Hz. Dichos valores de constante de

acoplamiento son indicativos de fosforos asimétricos correspondientes a compuestos de
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niquel(0) los cuales fueron asignados como a y b. Ademas, se observé un aumento en la
intensidad de la sefal correspondiente a F (6= 69.1), entre las demas sefnales observadas
se encuentra compuesto de niquel(0) [Ni(dippe)-] (6=55.5), el cual puede ser un producto
resultado de la descomposicién de las especies activas en la reaccién y una vez formado
no presenta actividad en el sistema de reaccion (Figura 7). Asimismo, se observaron en
menor cantidad sefales correspondientes a los compuestos [Ni(dippe)u-S]. (d) (6°'P=78.8)
y [Ni(dippe)u-SO:). (e) (6°'P=74.0), lo cual indica que el fragmento -SO. y en general el
azufre no tienen como destino final el niquel; caso contrario a lo informado anteriormente al
evaluar la reactividad de DBTO. con compuestos de niquel en proporcién estequiométrical’
y a lo observado para la desulfuracién de DBT en medio acuoso (Figuras 6 y 7) ademas de
que la presencia del compuesto [Ni(dippe)(u-S)l. sea probablemente resultado de la

reduccion del compuesto (e).

El analisis por CG-EM de la mezcla de reaccion no mostré la incorporacion de
deuterio en los productos, con lo cual se descarta un intercambio de protones proveniente
del disolvente deuterado via radicales libres, respaldando la hipdtesis de que la fuente de
protones en la reaccion es la deshidratacion de acido fenilbordnico (Seccién 5.2). Debido a
la distribucion de productos cuantificada via CG-EM se sabe que el producto de HDSAC es
el producto mayoritario, seguido del producto 3a y 4a (Tabla 4 entrada 1). Con base en
estos resultados y a la reactividad previamente informada en la literatura "% se propone
que las estructuras de los compuestos de niquel a y b corresponden a la coordinacion via
n® de los productos finales 2a y 3a con el fragmento [Ni(dippe)], siendo para el caso de las
sefiales correspondientes al compuesto (a) una estructura fina debido a la posible
isomerizacion que presente la coordinacion fragmento 2a como se encuentra informado en
la literatura para compuestos de naftaleno coordinado a compuestos de niquel en bajo

estado de oxidacion.’>74
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Figura 6. Espectro de RMN-3'P{'H} de la mezcla de reaccién después de 96 horas de calentamiento a 100°C.

T T T T T T T T T T T
0755 75.0 745 740 735 73.0 725 72.0 715 7L0 705 7
f1 (ppm)

Por otra parte, se puede observar que el niquelaciclo F no es consumido en su
totalidad (Figura 7), por lo que debido a su abundancia en la mezcla de reaccién durante el

tratamiento de esta puede originar los productos de reaccion 1a y 4a, de acuerdo con lo

planteado previamente (Esquema 52).

F

a a
d b e b
[ pe | | |- ) |
[ "M ::‘\"‘,-‘wr ':'___J

79.5 79.0 78.5 78.0 77.5 77.0 76.5 7‘6.0 7!‘5.5 75.0 74.5 74.0 73.5 7‘3.0 fi‘l(.S 7?.0 71.5 71.0 7(‘).5 7‘0.0 69.5 69.0 68.5 68.0 67.5 67.0 66.5 55.5 55.0
ppm
Figura 7. Monitoreo de la reaccion via RMN-31P{1H} durante 96 horas.
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Dado que los compuestos d y e no fueron los productos mayoritarios al final de la
reaccion, el fragmento -SO, es removido del sustrato mediante uno de los reactivos
presentes en la reaccién, el cual puede o no contener niquel. A partir de esta hipdtesis se
evalué en proporcién catalitica el sistema desarrollado. Los resultados de conversién
disminuyeron con respecto a los experimentos realizados con proporciones
estequiométricas del compuesto [Ni(dippe)Cl]; o cual se debe en su mayoria a la formacién
de especies de niquel(0) (Figura 7) que no presentan actividad en el sistema de
desulfuracién. Con base en esta evidencia se planted el siguiente mecanismo de reaccién
para la desulfuraciéon de DBTO: via reacciones de acoplamiento cruzado (Esquema 59).

o o "INidippe)”

R=H, Ph 'Prz

s

O
bt N

|Pr2
iPr2
[ N| R o\\g F(
/
i
P\
R? . _OtBu
B/ B |Pr2 R_ H’ Ph

\ 1

O\B/O + KOH
2
R? = Ph 6 t-BuO

t-BuOK

0., * (PhBO),

H H
HO,
)
HO t-BuOK

K, | tBu .

o\\ Z
O’S\O/tBu

Esquema 59. Propuesta mecanistica para la desulfuracién de DBTO: via reacciones de acoplamiento
cruzado.
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El mecanismo propuesto parte del hecho de la formacién de la especie intermediaria
de niquel(0) “[Ni(dippe)]”, la cual lleva a cabo la adicién oxidativa de DBTO., después de la
coordinacién de este sustrato via k*-0,0 (D-SO,). Una vez ocurrida la adicién oxidativa (E-
SOy) se propone que en presencia de un equivalente de tert-butdxido se lleve a cabo un
ataque nucleofilico sobre el azufre del sulfonametalaciclo (E-SO») dando como resultado la
escision del enlace Ni-S y la estabilizacidon mediante la formacién de un aducto entre un
atomo de oxigeno y niquel(ll) (E’-SOy). Posteriormente, en presencia de un segundo
equivalente de tert-butdxido se lleve a cabo la formacién del niquelaciclo F y de un sulfato
organico. El niquelaciclo F puede reaccionar en presencia del agua formada de la
deshidratacién de acido fenilborénico (Esquemas 40 y 37) o mediante un ataque nucleofilico
de la trifenilboroxina. Posteriormente, en presencia de (PhBO); puede llevarse a cabo la
transmetalacién (Esquema 41) dando como resultado el compuesto intermediario | y la
formacion de los productos 2a o 4a via eliminacion reductiva. Consecutivamente, y en
presencia de un equivalente adicional de DBTO. se lleva a cabo la formacion del

intermediario D-SO..

A pesar de que se propone que la eliminacién de azufre del sustrato no ocurre a
expensas de la formacién de una especie azufrada de niquel. La formacién de la especie
[Ni(dippe)-] (detectada en RMN-*'"P{'H} como la especie mayoritaria en el transcurso de la
reaccion), lleva a la pérdida de actividad en el sistema ya que esta especie no presenta

actividad hacia la adicion oxidativa DBTO..

La conversion del sustrato disminuyo considerablemente (<10% conversion) al usar
cantidades cataliticas del precursor de niquel(0) [Ni(dippe)Cl.] (5%mol). Lo cual puede ser
debido a la formacién de la especie [Ni(dippe):]. Sin embargo, el sistema desarrollado ofrece
una nueva metodologia mediada por complejos para la obtencion de sustratos libres de

azufre.
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5.3 Otros sistemas alternativos estudiados de desulfuracion

Una vez estudiada la reactividad de DBT y DBTO: con distintos acidos fenilborénicos, se
decidié realizar estudios exploratorios sobre la reactividad de estos sustratos en presencia
de otros reactivos donadores de hidruros, para llevar a cabo la activacion del enlace Ni-S,

el cual se sabe esta presente en los sistemas de desulfuracion previamente estudiados.
5.3.1 HDS con silanos

Partiendo de la hipdtesis de que a partir del intermediario F la adicién de hidruros sera
favorecida en el medio, se evalué la reactividad de niquel frente a trietilsilano (EtsSiH), el
cual es conocido como una fuente de hidruros accesible, ademas buscando una posible
formacién de enlaces Si-S-Si en la desulfuracion de DBT, la cual podria favorecer la

reaccion de desulfuracién (Esquema 60).

A0 g .
N - N s g
%p;’ s ) PERG

Esquema 60. Hipétesis de reactividad en presencia de Et:SiH

La formacidén de especies tipo disilatiano surgié como hipdtesis a partir de un
reciente informe de Grubbs y colaboradores sobre HDS de DBT en presencia de Et;SiH"
en el cual se plantea como destino final del azufre la formacion del tiosililéter
correspondiente. Pese a los excelentes rendimientos informados para la remocion de
azufre, los autores no informan nada sobre la identificacion de la especie azufrada formada.
Adicionalmente, la ruta mecanistica planteada por Grubbs para la remocién de azufre fue
via radicales libres promovida por la presencia de t-BuOK en el medio de reaccion, reactivo
gue se observo en este trabajo puede llevar a cabo la desulfuracién de DBTO. por si mismo,

probablemente mediante reacciones de radicales libres (Esquema 49c).
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Cuando la reaccion fue realizada en una mezcla de THF/H.O (esquema 61) el Unico

producto de reaccion obtenido es bifenilo en bajos rendimientos.

[Ni(dippe)Cl,]

4KOH, TBAB
2
3eq.

70°C
92h 15 %

Esquema 61. Reaccion de HDS de DBT con E#:SiH en medio acuoso.
Al analizar la fase organica de la reaccion via CG-EM se encontr la presencia de

EtsSiH aun sin reaccionar, ademas del disiloxano y trietilsilanol correspondientes.

Con la finalidad de mejorar la conversion de DBT y minimizar las reacciones
colaterales de Et3SiH en el medio de reaccion se afiadié en el medio de la reaccion fluoruro
de tetrabutilamonio (TBAF por sus siglas en inglés), como una fuente de iones fluoruro,
formando de este modo un enlace Si-F el cual es sumamente estable y de este modo
facilitar la transferencia del hidruro al medio. Una vez realizada la reaccién (Esquema 62)
se identificé mediante CG-EM la formacién del compuesto 1-Si (ver Anexo I, S.23); el cual
puede ser un producto intermediario de la reactividad propuesta (Esquema 60). Sin
embargo, no se observd ningun producto resultado de la formacién de un enlace Si-S

ademas de que los valores de conversidon continuaron siendo bajos.

eA®  [Ni(dippe)Cly] O O
’ VSI_ THF/H,0 ST
F _

70°C
92h 1a 1-Si
20% 1%

Esquema 62. Reaccion de HDS de DBT usando TBAF como activador de EtsSiH en medio acuoso.

Posteriormente para favorecer la reaccion de HDS a la par de minimizar la
reactividad colateral del EtsSiH, se prescindié del uso de agua en el medio de reaccion, por

lo que, este caso fue necesario emplear un compuesto precursor de niquel(0) que no
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requiriera el uso de bases para la formacion in situ de niquel en bajo estado de oxidacion,

por lo que se empled el compuesto dimérico de niquel [Ni(dippe)(u-H)]- (el cual se sabe

puede llevar a cabo la adicién oxidativa de DBT). Adicionalmente se evalud la reactividad

de fenilsilano (PhSiHs) en este sistema debido a que este es una mejor fuente de hidruros

que EtsSiH, aunque su gran reactividad impide su uso en agua. De forma complementaria

se realizé la reaccidn en presencia de TBAF para comparar la influencia del ion fluoruro en

la reaccion. Los resultados obtenidos (Esquema 63, Tabla 8), muestran que la adicion de

iones fluoruro al medio de reaccién favorece la transferencia de hidruro, sobre el

tiometalaciclo formado, dando como resultado un ligero incremento en la formacion del

producto 1a, siendo el sistema PhSiHz/TBAF el que presenta mejores valores de conversién

(Tabla 8, Entrada 2).

Esquema 63. Metodologia general para la HDS de DBT mediante el uso de silanos en ausencia de agua.

Tabla 8. Desulfuracién de DBT con silanos; efecto de TBAF en la conversion.

S

THF
70°C
92h

. Rendimiento Conversion DBT
Entrada Si-H bifenilo (%)* (%)*
1 ©/S‘H3 11 11
©
2 ©/SiH3F 33 33
3 />Si—H 21 21
©
4 /F§i_H 23 23
F

A pesar de estos resultados, el hecho de prescindir de agua como co-disolvente

vuelve menos atractivo realizar la optimizacién de este sistema de reaccion.
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6. Conclusiones

U Serealizé la activacion de DBT y DBTO. en presencia del compuesto [Ni(dippe)CI2],
con diferentes acidos fenilborénicos y en condiciones de reacciones de
acoplamiento cruzado, obteniéndose productos libres de azufre (HDS y HDSAC) de
mayor valor agregado.

U Los &cido fenilborénicos utilizados con grupos electrodonadores (-CHs y OMe)
incrementan la conversion de los sustratos.

U Las condiciones idoneas para la obtencién de productos de HDSAC se obtuvieron
en ausencia de agua. Contrario al producto de HDS.

U Los valores de conversion de sustrato para la desulfuracion de DBT y DBTO. en
ausencia de agua fueron de moderados a buenos.

U Se llevd a cabo la caracterizacion de los productos obtenidos y se plantearon las
propuestas mecanisticas para la desulfuracién de DBT y DBTO:..

U Para la desulfuracion de DBT en presencia de agua, se propuso un mecanismo de
reaccion en el cual, el azufre tiene como destino la formacién del compuesto
[Niz(dippe)2(p-S)(p-H)I(OH), el cual fue detectado via RMN.

U A partir del monitoreo de la reaccion de desulfuracion de DBTO. en ausencia de
agua se desarrollé una propuesta mecanistica, la cual permite explicar la obtencion

de los productos de acoplamiento cruzado detectados.
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7. Seccion Experimental

7.1. Consideraciones generales

Todas las reacciones fueron realizadas bajo atmodsfera inerte de argdn en una caja de

guantes MBraun® Unilab (en condiciones de <1ppm H.O y O,).
7.2. Reactivos y materiales

Las reacciones se llevaron a cabo en matraces Schlenk de vidrio (50 y 25 mL) con valvula

J. Young. El argdn utilizado (pureza 99.998%) fue suministrado por Praxair®.

Todos los disolventes usados fueron adquiridos con grado reactivo y fueron secados
y desoxigenados siguiendo metodologias estandar.’”® El agua utilizada es destilada,
desionizada y desgasificada previamente. Los disolventes deuterados (THF-d®, 1,4-
Dioxano-d®, D.O) se adquirieron de Sigma Aldrich® y/o Cambridge Isotope Laboratories, el
CDClI; fue almacenado con malla molecular. Los experimentos de RMN 'H, 3'P{'H} se
realizaron a temperatura ambiente en un espectrémetro de resonancia magnética nuclear
Varian® Unity Inova de 400 MHz. Todas las muestras fueron manejadas en atmésfera inerte
usando tubos de RMN Wilmad de paredes delgadas y equipados con valvulas J. Young.

Los desplazamientos en RMN fueron referidos a los residuos de disolvente no deuterado.

Los compuestos [Ni(dippe)Clz] y [Ni(dippe)u-H]. fueron sintetizados de acuerdo a la
metodologia informada en la literatura,’®’” mientras que los demas reactivos fueron

adquiridos de Sigma Aldrich® a menos de que se indique lo contrario.
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7.3. Caracterizacién usando CG-EM

Los resultados analizados mediante cromatografia de gases acoplada a espectrometria de
masas fueron obtenidos en un equipo Agilent® 5975C con una columna de 30m DB-5MS

(diametro interno 0.32 mm).

El método cromatografico empleado consiste en un programa de temperatura, el
cual inicia a 70°C por 2 min., seguido de un incremento de temperatura a una velocidad de
calentamiento de 15.7°C/min durante 12.10 min. hasta llegar a 300°C en la que se mantiene
por 10 minutos. Las conversiones fueron realizadas mediante el método de normalizacién
de areas de los picos cromatograficos correspondientes. Para las muestras de 4-MeDBT y
4-MeDBTO., el método cromatografico empleado consiste en un programa de temperatura
el cual inicia a 70°C por 2 min., seguido de un incremento de temperatura a una velocidad
de calentamiento de 8°C/min hasta llegar a 250°C en la que se mantiene por 2 minutos para
posteriormente un segundo incremento de temperatura a una velocidad de 15.7°C hasta
llegar a 300°C, valor de temperatura en el que se mantiene por 6 minutos. La cuantificacién

también fue realizada mediante normalizacién de areas.
7.4. Procedimientos

7.4.1 Desulfuracion de DBT y DBTO: en sistemas bifasicos

Para los experimentos descritos en las secciones 5.1, 5.1.1 y 5.1.2 el procedimiento general

fue el siguiente:

A una disolucién de KOH (0.0232 g, 0.4084 mmol) en 2 mL de agua se adicionaron 0.04 g
(0.1021mmol) del compuesto [Ni(dippe)Cl.]. Posteriormente, se adicionaron 2 mL de THF
(o 1,4-Dioxano, seccién 5.1.1) en agitacion; transcurridos aproximadamente 2 minutos de
agitacion se observa un cambio de coloracién en la mezcla de reaccion de naranja a ambar.

Una vez observado el cambio se agregd 1 equivalente de DBT (0.0188 g, 0.1021mmol) (o
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0.0221 g de DBTO,, seccién 5.1.1) y 3 equivalentes del &cido fenilborénico o éster

correspondiente (ver tabla 9).

Tabla 9. Cantidades empleadas de los agentes transmetalantes utilizados.

B(OH), B(OH), B(OH), \
B(OH), o._ 0
Agente B O\B/O
transmetalante @
CF, CH; 0.
masa (g) 0.0373 0.0582 0.0518 0.0587 0.0454 0.0626
mmol 0.3063 0.3063 0.3063 0.3063 0.3063 0.3063
Secciones 51,511 512 512 512 51,511 | 51,5.1.1

Posteriormente, se agregaron 2 mL adicionales de THF o 1,4-dioxano (seccion
5.1.1). Finalmente, se adiciond 1 equivalente de TBAB (0.0387 g, 0.1021mmol), la mezcla
de reaccion se sometié a un calentamiento que va de 70°C (100°C, seccidn 5.1) durante 92
horas. Una vez finalizada la reaccion el matraz se abrié al ambiente y se realizaron 4
extracciones en la mezcla de reaccion con aproximadamente 1 mL de CH.Cl. (J. T. Baker
grado reactivo almacenado con malla molecular). Una vez extraidos los productos
organicos de la reaccién, se concentré hasta alcanzar aproximadamente 3 mL para
posteriormente tomar una muestra de 1ul e inyectar en un equipo de cromatografia de
gases acoplada a espectrometria de masas (CG-EM). Por ultimo, a la fase acuosa de la
mezcla de reaccion se adicionaron unas gotas de HCI concentrado, para confirmar la
presencia de iones sulfuro en disolucidn, siendo positiva en los casos que un gas de olor

caracteristico era desprendido del seno de la disolucion.

Nota: La adicion de HCI debe ser realizada en una campana de extraccién, y en caso de
notar el desprendimiento de un gas (H.S) este no debe ser inhalado directamente mientras

se desprende de la fase acuosa de la reaccion.
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7.4.2 Desulfuracién de DBT y DBTO: en ausencia de agua

Para los experimentos realizados en las secciones 5.2 el procedimiento experimental
consistié en pesar y disolver 0.02 g del compuesto organometalico de niquel [Ni(dippe)Cl.]
en 1 mL de THF, posteriormente y en agitacion, se afiadid 1 equivalente del sustrato DBT,
4-MeDBT o 4,6-MeDBT (tabla 10) y se adicion6 1 mL de THF en la mezcla de reaccion.
Finalmente, se adicionaron 3 equivalentes del agente transmetalante correspondiente de
acuerdo con los datos presentados en la tabla 11 y se adicioné 1 mL de THF. El sistema
fue cerrado y puesto en agitacion y calentamiento en un bafno de aceite a 70°C durante 92
horas. Una vez transcurrido este tiempo, la mezcla de reaccion fue centrifugada alrededor
de 20 minutos (5000 ciclos/minuto), posteriormente, se extrajo la mezcla de reaccién y se

tomd una muestra de 1 pL para ser analizada mediante CG-EM.

En el caso de los experimentos mencionados en la seccion 5.2.1 el procedimiento
experimental fue el mismo, con las siguientes excepciones: se usaron los sustratos DBTOx,
4-MeDBTO:. y 4,6-Me.DBTO: (segun lo indicado en la tabla 10) y los acidos fenilbordnicos
indicados en la tabla 11, el disolvente empleado para todas las reacciones de dicha seccién

fue 1,4-Dioxano.

Tabla 10. Cantidades empleadas de los sustratos evaluados en las secciones 5.2y 5.2.1.

Sustrato s s B i :s i \\S,, \\S,, \\S,,

masa (g) 0.0094 0.0101 0.0108 0.0110 0.0118 0.0125

mmol 0.0511 0.0511 0.0511 0.0511 0.0511 0.0511

Seccidén 5.2 5.2 5.2 5.2.1 5.2.1 5.2.1
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Tabla 11. Acidos boronicos empleados en las secciones 5.2 y 5.2.1 y sus respectivas masas.

B(OH) B(OH) B(OH),
B(OH), (OH): 2
Agente
transmetalante
CF; CH; o
masa (g) 0.0187 0.0291 0.0259 0.0293
mmol 0.1532 0.1532 0.1532 0.1532
Secciones 5.2,5.2.1 5.2 5.2,5.2.1 5.2,5.2.1

7.4.3 Experimentos de reactividad de DBT con silanos

Los experimentos realizados en la seccidon 5.3.1 fueron realizados por una parte siguiendo
la metodologia descrita en la seccion 7.4.1 usando el compuesto [Ni(dippe)Cl.], con la

modificacién de adicionar EtsSiH en lugar del acido fenilbordnico correspondiente.

Por otra parte, en los experimentos descritos con [Ni(dippe)uH): el procedimiento
experimental consistié en una vez pesado el compuesto de niquel (0.033 g, 0.0512 mmol),
disolverlo en 2 mL de THF. Posteriormente, se anadié en un matraz bajo agitacién, al cual
fue adicionado el sustrato DBT y Et;SiH ( 0.0357 g, 0.307 mmol) 6 PhSiH; ( 0.0332 g, 0.305
mmol) segun sea el caso, en 1 mL de THF, en los experimentos realizados en presencia de
TBAF, la adicidén de esté se realizé una vez ahadidos todos los demas reactivos (0.08 g,
0.306 mmol). La adicion de este reactivo se hizo de manera paulatina al utilizar el PhSiHs;
debido a que una vez anhadido el reactivo se observé una efervescencia en el seno de la
reaccion. El matraz fue cerrado hasta una vez finalizada la efervescencia y sometido a
calentamiento en un baho de aceite por 92 horas. La mezcla final de reaccion fue
centrifugada por 20 minutos (5000 ciclos/minuto) y posteriormente, fue analizada mediante

CG-EM.
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9. Anexos

9.1. Anexo I: Reactividad de acidos borénicos

Los &acidos fenilbordnicos son proclives a llevar a cabo reacciones colaterales a la
transmetalacion en sistemas de acoplamiento cruzado tipo Suzuki-Miyaura, dichas
reacciones son protodeboronacion (Ar-R), oxidacion (PhOH-R) y homoacoplamiento (1a-R)

(Esquema 64).

B(OH),

1a-R

OH H
[M]
H,O

R R

PhOH-R Ar-R

Esquema 64. Productos obtenidos de reacciones colaterales de acidos fenilboronicos en sistemas tipo Suzuki-
Miyaura.

En el sistema de desulfuracién de DBT en medio acuoso con PhB(OH). parte del
bifenilo obtenido es resultado de la reaccién de homoacoplamiento. Al evaluar la reactividad
de acidos bordnicos sustituidos (seccidon 5.1.2), se identificaron los productos de

protodeboronacién (Ph-R), homoacoplamiento (1a-R) y transmetalacion (2a-R) (Esquema

R
H
o
©Fz  idippe)ciy] O
DBT. KOH +
TBAB, 70°C O R
R

65) por CG-EM.

R 92h 2a-R
Ar-R
R= -CF,,

-CH,, -OMe 1aR

Esquema 65. Productos de reaccion detectados de la reactividad de acidos fenilborrénicos empleados en la
seccion 5.1.2.
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Existen dos condiciones comunes bajo las cuales ocurre la reaccién de
homoacoplamiento de &cido fenilbordnico. La primera involucra una activacion reductiva del

precatalizador, consumiendo 2 equivalentes del acido borénico (Esquema 66).

R-B(OH), R-B(OH), R-R
A \(OH X \(OH R )
LMD L v LMD L.M©
N n N N n
X R R
B(OH); + X B(OH); + X

Esquema 66. Mecanismo de homoacoplamiento de acido fenilbordnico mediante la reduccion del precursor
catalitico.

La segunda, implica la intrusién accidental de oxigeno en el sistema, por ejemplo,
en la degasificacion incompleta del disolvente, o el ingreso de aire a través de una junta del
matraz de reaccion, un producto secundario de esta reaccién es la formacion del fenol
correspondiente. Dado que en el sistema de reaccion no se observd la presencia de un
fenol derivado, el mecanismo por el cual se lleva a cabo la reacciéon de homoacoplamiento

corresponde al Esquema 66.

Para poder calcular el porcentaje de bifenilo obtenido mediante homoacoplamiento
de PhB(OH), se tomé en cuenta la distribucién de productos cuantificada via CG-EM de
los acidos fenilborénicos empleados en la desulfuracion de DBT en medio acuoso asi como

la constante del sustituyente de la ecuacion de Hammett (o) (Tabla 12).

Tabla 12. Distribucion de productos derivados de acidos fenilbordnicos

Rendimiento (%)
Entrada | -R o 1aR | 2aR | AR
1 | CF | o054 80 8 12
2 | CH, | -0.17 35 29 36
3 | -OMe | -027 13 29 38
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Teniendo en cuenta el rendimiento del producto de homoacoplamiento y los
parametros o tomados de la literatura para los sustituyentes en los acido fenilborénicos
empleados se construyé el Grafico 7. Donde la ordenada al origen corresponde al
porcentaje de homoacoplamiento obtenido para el acido fenilborénico. (40.15%). Una vez
obtenido este valor, se realizé la correccion de los valores presentados en este trabajo para

la obtencién de bifenilo. Restando dicho valor del porcentaje de bifenilo obtenido mediante

normalizacién de areas.

90
CF:

80 ®
70
60

50 y = 75.56x + 40.148
. R? = 0.9547

CHs 40

30

Conversion 1a-R (%)

20

OMe 10

-0.4 -0.3 -0.2 -0.1 0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6

Grafico 7. Relacion entre o y rendimiento del producto de homoacoplamiento.
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9.2. Anexo llI: Espectros de masas de sustratos
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Scan 1530 (12.974 min): RG-195[B].D\data.ms 198.0
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S. 2. Espectro de 4-MeDBT.
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Scan 1995 [13.631 min): RG-209.D\data.ms
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S. 3. Espectro de 4,6-Me:DBT.
Scan 2140 (14.615 min): DBTO2.D\data.ms 216.0
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S. 4. Espectro de DBTOs.

Scan 3537 (24.099 min): RG-207[A] D\data.ms
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5. 5. Espectro de 4-MeDBTCO:.

201.0

2300
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9.3. Anexo Il
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Scan 1795 (15.273 min): RG-216.D\data.ms
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S. 6. Espectro de 4,6-Me2DBTO..
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8. Referencias

1

280.8 3021

240
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: Espectros de masas de los productos de desulfuraciéon de DBT y

5%1 E31
|

7E0

Scan 1347 (9.232 min) RG-176[4] Dhdata.ms
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S. 7. Espectro de 1a, resultado de la reaccién de HDS de DBT y/o DBTO..
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Abundance
Scan 1314 [13.081 min]: RG-176[4] Dsdata.ms 2301
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S. 8. Espectro de 2a, resultado de la reactividad de DBT y/o DBTO2 con PhB(OH)-.

Abundance
Scan 2432 (16.537 min): RG-176[A].Dhdata.ms 2981
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S. 9. Espectro de 3a, resultado de la reactividad de DBT y/o DBTO2 con PhB(OH)a.

Abundance

Scan 2358 [16.095 min): BG-176[&].D4data. ms 061
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S. 10. Espectro de 4a, resultado de la reactividad de DBT y/o DBTO2 con PhB(OH)e.
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Abundance
Scan 2600 (17.738 min): RG-1 ?EEE’PWatams
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S. 11. Espectro de 7a resultado de la reactividad de DBT con PhB(OH)..
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S. 12. Espectro de 2a-Me, resultado de la reactividad de DBT y/o DBTO: con p-tolylB(OH).

Abundance
Scan 3870 (28.859 min): RG-191[C].D\data.ms 2421
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S. 13. Espectro de 3a-Me resultado de la reactividad de DBT y/o DBTO:2 con p-tolylB(OH)=.
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S. 14. Espectro de 4a-Me resultado de la reactividad de DBT y/o DBTOz con p-talylB{CH)z.
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Scan 4216 (31.208 min): F554 71[C] Didata.ms
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8. 15. Espectro de 7a-Me resultado de la reactividad de DBT con p-tolylB(OH)2.
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S. 16. Espectro de 2a-MeQ resultado de la reactividad de DBT y/c DBTO: con 4-MeOPhB(OH)-.
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8. Referencias
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S. 17. Espectro
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de 3a-MeO, resultado de la reactividad de DBT y/o DBTO: con 4-MeOPhB{OH)-.

Abundance
Scan 2762 (18.838 min): RG-192[A] D\data.ms _—
60000 '
55000
50000
45000 O
40000 o
35000
30000 & O
25000
20000 m/z=366
15000
10000
1379 215.2 289.0
5000| a5 891 11‘2?' Ui ll 1593 1830 237.0 2591 3191
- 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300 320 340 360
-

S. 18. Espectro
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S. 19. Espectro

de 4a-MeO resultado de la reactividad de DBT y/o DBTO: con 4-MeOPhB(OH)-.

Scan 3259 (22.212 min): RG-192[A] D\data.ms 398.2
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de 7a-MeOQ resultado de la reactividad de DBT y/o DBTO2 con 4-MeCOPhB(OH)=.

89



8. Referencias

AR Scan 1570 (12.745 min): RG-212.Didatams —
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S. 20. Espectro de 2a-CF; resultado de la reactividad de DBT con 4-GFsPhB{CH}e.
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8. 21. Espectro de 3a-CF: resultado de la reactividad de DBT con 4-CFaPhB(CH)e.

Scan 1927 (15.169 min): RG-212 D\data.ms 4422
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S. 22. Espectro de 4a-CFs resultado de la reactividad de DBT con 4-CFsPhB(OH)e.
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5. 23. Especlro del produclo 1-Si resultado de la reaccion de DBT con ElsSiH.

0 220 230 240

9.4 Anexo IV: Espectros de masas de los productos de desulfuracion de 4-MeDBT y
4-MeDBTO:
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5. 24, Espectro de 1a-Me resultado de la reaccion de HDS de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTO..
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S. 25. Espectro de 2aMe-H resultado de la reactividad de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTO:z con PhB{OH)-.
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8. 26. Espectro de 3aMe-H resultado de la reactividad de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTOz con PhB(OH)-.
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S. 27. Espectro de 4aMe-H resultado de la reactividad de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTO: con PhB(OH)..
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Scan 2927 (22.457 min): RG-196[8).0\data.ms
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S. 28. Espectro de 2a'Me-Me resultado de la reactividad de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTO: con p-tolylB{OH)s.
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Scan 3989 (29,667 min): RG-196[B] t=ta.ms
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S. 29. Espectro de 3a’Me-Me resultado de la reactividad de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTO: con p-tolylB{OH)-.

Scan 3802 (28.337 min}: RG-196[B] D\data.ms
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S. 30. Espectro de 4aMe-Me resultado de la reactividad de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTO:z con p-tolylB{OH)-.
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S. 31. Espectro de 5aMe-Me resultado de la reactividad de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTO: con p-toly|B{OH)2.
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S. 32, Espectro de 2a'Me-MeQ resultado de la reactividad de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTO: con 4-MeOPhB{OH):-.
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S. 33. Espectro de 3aMe-MeO resultado de la reactividad de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTO: con 4-MeCPhB(OH)s.
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8. Referencias

Scan 4195 (31.065 min): RG-201[B].D\data.ms
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3. 34. Espectro de 4aMe-MeO resultado de la reactividad de 4-MeDBT y/o 4-MeDBTO: con 4-MeOPhB{OH)..
Abundence
Scan 1623 (13.105 min): RG-213.DYdata.ms 3121
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S. 35. Espectro de 2a'Me-CF5 resultado de la reactividad de 4-MeDBT con 4-CFsPhB{OH)e.
Abundance
Scan 2121 (16.485 min} RG-213 D\data ms "o
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§. 36. Espectro de 3aMe-CFa resultado de la reactividad de 4-MeDBT con 4-CFzPhB(CH)s.
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9.5 Anexo V: Espectros de masas de los productos de desulfuracién de 4,6-Me:DBT

y 4,6-Me;DBTO:
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S. 37. Espectro de 1a-Mez resultado de la reaccion de HDS de 4,6-Me:DBT y/o 4,6-MeDBETO:.

Abundance
Scan 2064 (14.099 min). RG-209 Didata.ms
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S. 38. Espectro de 2aMeq-H resultado de la reaccion de HDS de 4,6-Me:DBT y/o 4,6-Me:DBTO: con
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3. 39. Espectro de 2aMe:-H resultado de la reaccién de HDS de 4.6-Me:DBT y/o 4,6-Me:DBTO: con

PhB(OH)z.
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Abundance
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8. 40. Espectro de 4aMez-H resultado de la reaccién de HDS de 4,6-Me2DBT y/o 4,6-Me:DBTO2 con
PhB(OH)..
Abundance
Scan 2024 (16.827 min): RG-216.0\data.ms
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S. 41. Espectro de 6a-Me: resultado de la reactividad de 4,6-Me:DBTO: con el compuesto [Ni(dippe)Clz].
Abundance
Scan 1617 (14.064 min): RG-217.Dydata.ms 2721
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5. 42, Espectro de 2aMe:-Me resultado de la reactividad de 4,6-Me:DBT y/o 4,6-Me:DBTO: con p-tolylB{OH)z.
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Abundance

Scan 1993 (16.617 min): RG-217.D\data.ms 5701
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5. 43. Espectro de 3aMe:x-Me resultado de la reactividad de 4,6-Me:DBT y/o 4,6-Me=DBTO:z con p-tolylB(CH)=.

Abundance
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S. 44. Espectro de 4aMes-Me resultado de |a reactividad de 4,6-MezDBT y/o 4,6-Me:DBTO: con p-tolylB(CH}es.
Abundance
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S. 45. Espectro de 2aMez-MeO resultado de la reactividad de 4,6-Me:DBT y/o 4,6-Me:DBTO: con 4-
MeOPhB(CH}..
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Abundance
Scan 2421 (19.522 min): RG-216.D\data.ms
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S. 46. Espectro de 3aMez-MeQ resultado de |a reactividad de 4,6-Me:DBT y/o 4,6-Me:DBTO: con 4-

MeOPhB(OH)s.

9.6 Anexo VI: Espectros de masas de los productos de desulfuracién de DBTO. en
presencia anicamente de t-BuOK

Abundance Scary 35 (10.372 min): RG-178[A] D\data.ms
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S. 47, Espectro de masas de hidroxikifenil detectado en la desulfuracién de DBTOs:.
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5. 48. Espectro de masas de dibenzofurano (DBF) detectado en la reaccidon de DBTO: con tBuOK.
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9.7 Anexo VII: Espectros de masas de los productos de desulfuraciéon de DBTO: en

ausencia de acido fenilborénico

Abundance

10000
9000
6000
7000
6000
5000
4000
3000
2000
1000

?%8

958

Scan 1944 (16.284 min): RG-175[C].D\data.ms 3041

-0
OOQ

m/z=304 070

151.1

226.1 2741
124.0
' I nll Illw - 17.Blg | - IL = ||| | . 2§|]2‘ 1 ||] ‘||| || M—V

mfz—> o

Abundance

1100007

1000007
300004
80000
700001
600001
50000
40000
30000
20000
10000

80

100

120
S. 49. Espectro de 6a obtenido de la reaccion entre DBTO2 y el compuesto [Ni(dippe)CI2].
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S. 50. Espectro de 1d obtenido de la reaccion de DBTO: en presencia del compuesto [Ni(dippe)Cle)
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S. 51. Cromatograma de un éstandar de 9-fluorenona comparado con el producto 1d (Seccion 5.2.1, esquema

49b}).
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9.8 Anexo VIII: Espectros de masas de productos colaterales de la reactividad de los
sistemas de desulfuracion de DBT y compuestos derivados
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S. 52. Espectro de dippeO detectado al final de cada reaccion.
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S. 53. Espectro de dippeQ- detectado al final de cada reaccion.
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S. 54. Espectro de detectado al final de cada reaccion de desulfuracion en ausencia de agua y en presencia
de acidos borénicos.
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