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Qualunqgue cosa farai, amala,

come amavi la cabina del paradiso quando eri picciriddu.

Cinema Paradiso (1988)
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RESUMEN

La presente tesis de maestria informa la sintesis y caracterizacion de compuestos de manganeso(l)
y la evaluacion de su actividad catalitica en la semihidrogenacion por transferencia de alquinos.
De las pruebas realizadas con precursores cataliticos del tipo fac-[Mn(X)(R2P(CH2)2PR2)(CO)3]
(X = H, Br, y OTf; R = iPr (dippe), Cy (dcype), y Ph (dppe)), el complejo fac-
[Mn(Br)(dippe)(CO)z] (Mn-2) presentt la mejor actividad, en presencia de MeONa (10 mol%),
para dar la semihidrogenacion por transferencia de difenilacetileno, altamente estereoselectiva
hacia trans-estilbeno, empleando isopropanol como fuente de hidrégeno. Diferentes alquinos
fueron sometidos a las condiciones optimizadas, obteniendo de modestas a buenas conversiones y
estereoselectividades. De manera general, los mejores resultados se obtuvieron con alquinos
internos diarilicos, mientras que los dialquilicos, terminales y aquellos con grupos funcionales
potencialmente coordinantes (e.g., alcoholes, heterociclos y aminas) permanecieron sin ser
hidrogenados. Notablemente, se observd la hidratacion catalizada por Mn de a-ceto alquinos,
resultando en compuestos 1,3-dicarbonilicos y derivados. Diferentes estudios mecanisticos
sugieren un mecanismo de esfera interna con un hidruro metalico asimeétrico como la especie
cataliticamente activa, asi como una estereoselectividad determinada por el equilibrio de la

isomerizacion reversible de alquenos.



1. Introduccion

Los sistemas cataliticos contindan siendo de suma importancia en la busqueda de procesos
econdmica y atdbmicamente eficientes. Aunque se han obtenido muy buenos resultados empleando
catalizadores basados en metales de la segunda y tercera serie de transicion (por ejemplo, paladio,
platino, rodio, rutenio e iridio), por rentabilidad, disponibilidad e impacto ambiental, el cambio
hacia sistemas basados en metales de la primera serie de transicidn resulta altamente deseable. En
este sentido, en los Gltimos afios, el manganeso ha surgido como una alternativa prometedora

debido a su baja toxicidad y relativamente alta abundancia en la corteza terrestre.!

Del mismo modo, la hidrogenacion por transferencia se ha convertido en una buena alternativa a
las hidrogenaciones clasicas con H2. En comparacion a la hidrogenacion clésica, estas técnicas
permiten el uso de fuentes de hidrégeno renovables y amigables con el medio ambiente (por
ejemplo, alcoholes), asi como condiciones de reaccion mas suaves y la ausencia de material

explosivo (Hz) y equipos especializados para medios presurizados.?

En este tenor, la semihidrogenacion estereoselectiva de alquinos resulta importante pues permite
obtener alquenos con configuraciones (E) o (Z). Estos productos de alto valor agregado pueden
actuar como bloques de construccion con configuracion definida para la sintesis de compuestos

organicos con aplicaciones académicas e industriales.®

En este trabajo se presenta el uso de precursores cataliticos de manganeso(l) para la
semihidrogenacion por transferencia de alquinos hacia alquenos (E), usando isopropanol como
fuente de hidrogeno. Ademas, se informa la hidratacion catalizada por manganeso observada en

alquinos activados, asi como los resultados de los estudios mecanisticos del sistema.



2. Marco Tedrico y Antecedentes

2.1 Caracteristicas y reactividad general de alquinos

Los alquinos son moléculas organicas que contienen un triple enlace carbono-carbono en su
estructura, conformado por un enlace sigma (o) entre dos orbitales hibridos sp y dos enlaces pi (7)
por el traslape entre dos pares de orbitales p. Derivado de este tipo de conectividad, los alquinos
(de aqui en adelante se utilizara el término en alusion al triple enlace carbono-carbono como grupo
funcional) son segmentos lineales, ricos en densidad electronica, cuya reactividad ha sido
estudiada ampliamente. En el Esquema 1 se presenta un resumen de la versatilidad que tienen los
alquinos como materia prima, enfatizando el valor agregado de los productos obtenidos después

de su semihidrogenacion hacia alquenos.*
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Esquema 1. Resumen de la reactividad de alquinos y alquenos.
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Respecto a la interaccion de alquinos con metales de transicion, su coordinacion queda descrita de
forma anéloga al modelo de Dewar-Chatt-Duncanson para la coordinacion de alquenos (Figura 1).
Existe un enlace-o con un par de orbitales z del alquino y un enlace-z con el otro par de orbitales
7 del mismo (ortogonales a los que forman el enlace-o). Asimismo, existe la capacidad de
retrodonacion-z del metal hacia el alquino a través de la interaccion con los orbitales de antienlace

(=*) de este ultimo.

e Qe
o SRR TS SR
O D CcD
Enlace-o Enlace-r Retrodonacion—-r

Figura 1. Interacciones enlazantes en complejos de metales de transicion con alquinos.

La retrodonacion del metal hacia el alquino esta directamente controlada por las propiedades
electronicas del centro metalico, las cuales, a su vez, estan influenciadas por las otras moléculas
presentes en la esfera de coordinacién (ligantes). De manera general, la retrodonacion-z hacia el
alquino es directamente proporcional a la capacidad donadora (donacion o, principalmente) de los
otros ligantes, por lo que centros metélicos deficientes en densidad electrénica solo presentan una
interaccion con la densidad electronica z del alquino (Figura 2, A). Por otro lado, una fuerte
retrodonacidon hacia el alquino hace que disminuya el orden de enlace entre los carbonos, lo cual
se ve reflejado en su distancia de enlace (aumenta) y el angulo entre los sustituyentes (se
distorsiona en sentido opuesto al centro metélico), pareciéndose méas a un alqueno. En la estructura

B de la Figura 2 se muestra el caso extremo de retrodonacion hacia alquinos, en donde se puede



considerar un enlace formal entre cada carbono y el metal de transicion, resultando en la formacién

de un metalaciclopropeno.®

R
R
L] L
R
R
A B
L, = Donadores débiles L, = Donadores fuertes

Figura 2. Efecto de la retrodonacion-z en la estructura del alquino.

2.2 Generalidades de la hidrogenacion por transferencia

La hidrogenacién catalitica de grupos funcionales es un proceso de alto interés académico e
industrial, pues permite obtener compuestos de alto valor agregado con diversas aplicaciones
directas o como bloques de construccion en la sintesis de una gran variedad de compuestos

organicos.®

A pesar de que las hidrogenaciones clasicas con H; presentan una alta eficiencia atomica (Esquema
2, linea negra), estos procesos usualmente conllevan el uso de materiales especializados capaces
de soportar altas presiones. Aunado a esto, actualmente, la fuente comercial mas importante de H»
son los productos fosiles, que son conocidos por ser una de las principales fuentes de energia y
materias primas, pero con un considerable impacto ambiental y la desventaja de ser sustancias no
renovables.? En este sentido, es altamente deseable el desarrollo de metodologias que permitan la
extraccion y/o formacion de hidrogeno a partir de sustancias comercialmente disponibles y de bajo

impacto ambiental; a este tipo de procesos se les conoce como hidrogenaciones por transferencia



(Esquema 2, linea roja). Dentro de los donadores de hidrogeno (DH2) mas empleados para las
hidrogenaciones por transferencia se encuentran los alcoholes (siendo metanol, etanol, isopropanol
y butanol, los mas deseables), las aminas (destacando el aducto amoniaco-borano) y el &cido

férmico.?’

H,

/7N

DH, D

Esquema 2. Representacion general de las reacciones de hidrogenacion directa y por
transferencia.

2.3 Semihidrogenacion de alquinos

La semihidrogenacion quimio- y estereoselectiva de alquinos es un proceso altamente deseable ya
que permite la obtencion de alquenos con una configuracion definida que sirven como productos
finales o bloques de construccion para la sintesis de compuestos organicos con aplicaciones
académicas e industriales (Esquema 1, flechas rojas).® Debido a esto, diversos procesos
estequiométricos y cataliticos han sido informados para este tipo de transformaciones, con la
mayoria de ellos basados en metales de transicion tardia, como Ir,2 Rh,° Ru,'° y Pd.** A pesar de
la alta actividad de los metales nobles en este tipo de hidrogenaciones, por factores econémicos,
asi como de sustentabilidad y toxicidad, en las ultimas décadas distintos grupos de investigacion
han realizado un esfuerzo por desarrollar procesos cataliticas basados en metales de transicion méas
abundantes en la corteza terrestre y menos toxicos para el ser humano (e.g., Fe,*? Ni,*® Cu,*y
Co™). Para fines del presente trabajo, en la Figura 3 se muestran algunos ejemplos relevantes de

sistemas cataliticos basados en metales de la primera serie de transicién que han sido empleados
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en la semihidrogenacion de alquinos hacia alquenos (E); los ejemplos con manganeso se muestran

maés adelante (Figura 5).

C| C| > —Pph, cl
,\/\/, S QI =~ [ H "ot
e = o
) N . ( o Bu—¢___N——Co—0O
Ph,P—F&—PPh PPh Ssi,  WPPr;  Nge\ TC =\ ] oN=
2 2 ©_ 2 "N ‘Ni' \ N 0—Co—N”__ 15,
_ P R, ClI | ™ —
N . P H N
// _H N|X2 iP |
H B L=mecN 2 R=iPr, tBu cl
H -~Me X =1, OTf
Fe-l Ni-l Ni-ll Co-l Co-ll
Milstein (2013) Teichert (2020) Turculet (2022) Luo / Liu (2016) Peng / Guo / Wang (2021)
0.6 - 4 mol% 5-10 mol% NiX; 1-2.5mol% 0.2 -4 mol% 4 mol%
THF 6 - 12 mol% dppf Bencenood 50-75°C 50 mol% NaBHEts, 1-2 eq. H,0
90 °C 1,4-Dioxano 055G 4 16-40h THF
12-70h 100 °C, 16 - 18 h AU NH3BH;, MeOH 30°C,12h
4-10 bar H, 20 - 40 bar H, atm H, Ph,SiH,

Figura 3. Ejemplos selectos de catalizadores homogéneos basados en metales de la primera serie
de transicion para la semihidrogenacién de alquinos hacia alquenos (E).

En 2013, Milstein informé el compuesto Fe-l (Figura 3) como el primer precursor catalitico
homogéneo con hierro para la semihidrogenacion de alquinos hacia alquenos (E).*? Este ejemplo
destaca por el uso de hierro, el metal de transicion mas abundante en la corteza terrestre (Figura 4)
y uno de los menos toxicos para el ser humano. Por otro lado, el mismo tipo de reactividad fue
comunicado recientemente por los grupos de Teichert y Turculet con Ni-1 y Ni-1l como
precursores cataliticos, respectivamente.’**f Del primero resalta el uso de un catalizador simple y
comercialmente disponible formado in situ, mientras que el segundo por operar a temperatura

ambiente y presion atmosférica de hidrogeno.

De los ejemplos con cobalto, sobresalen los documentados por Luo y Liu (Co-1) y Peng, Guo y
Wang (Co-I11). En el primero, los autores describen el cambio en la estereoselectividad con base
en la funcionalizacion de la fosfina. En general, cuando es con tert-butilo se favorece la formacion

de alquenos (Z), mientras que cuando es con isopropilo se presenta un proceso de isomerizacion y

9



se promueve la estereoselectividad hacia alquenos (E).™* Por otra parte, en el segundo sistema
existe un control en la estereoselectividad de la semihidrogenacion a través de la cantidad de agua
presente en el medio; a bajas concentraciones (i.e., 1 0 2 equivalentes, respecto al alquino) se

favorece la isomerizacion y, por lo tanto, la formacion de alquenos (E).*"

2.4 Uso de compuestos de manganeso en la derivatizacidon de alquinos

El manganeso destaca por ser un metal de transicién con baja toxicidad y alta abundancia en la
corteza terrestre, estando sélo por detras del hierro y el titanio (Figura 4). En los ultimos afios, el
manganeso ha surgido como una alternativa prometedora para los sistemas cataliticos de metales
de transicion.! Por ejemplo, dentro del area de catalisis homogénea, se han informado compuestos
molecularmente definidos como precursores cataliticos de acoplamientos deshidrogenantes,®
hidroaminaciones,*’ hidrataciones,'® N-alquilaciones,'® e hidrogenaciones directas y por

trasferencia.?®

Riesgo de suministro: 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30
Sc Ti v Cr Mn Fe Co Ni Cu Zn
[ Atto 22 5650 120 102 950 56300 25 84 27 70
9.5 48 6.7 6.2 57 52 76 6.2 43 48
Medio
l:] Bai 39 40 a1 42 43 44 45 46 47 48
aje Y Zr Nb Mo Tc* Ru Rh Pd Ag cd
[ ] Desconocido 33 165 20 1.2 = 0.001 0.0007 0.015 0.075 0.15
95 5.7 76 8.6 - 7.6 76 7.6 6.2 6.7
Abundancia en la 57 72 73 74 75 76 77 78 79 80
corteza terrestre La Hf Ta w Re Os Ir Pt Au Hg
Riesdo relativo e 39 3.0 2.0 1.25 0.0026 | | 0.0015 | | 0.0004 0.005 0.004 0.085
de s?.lministro —1® 95 unknown 71 95 6.3 7.6 7.6 9.5 57 8.6

Figura 4. Abundancia de los metales de transicion en la corteza terrestre (concentracion en
ppm). Tomado y traducido de la referencia [6Db].
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En el Esquema 3 se muestran algunos ejemplos selectos representativos para la derivatizacion de
alquinos con complejos de manganeso (omitiendo los casos de semihidrogenacion). La mayoria
de estos ejemplos se propone que ocurren a través de una ruta radicalaria (HAT, en el caso de las
hidrofuncionalizaciones) o mediante una primera activacién de los diferentes enlaces Y-H (Y = C,
B y Si), seguida de la adicién o insercion migratoria del respectivo alquino y finalizando en la

liberacion del producto a través de una metatesis-¢.2

Li/ Lei (2015)
R
2
\_/ R
N R o R!
2—\pym ’\“
R 2-pym
SN Ar
= R2 R H
R R2

RH\(H

R2

Wang (2013) Rueping (2020)

Fairlamb (2016) Mo[2]

Wang (2014) Xie (2020)
[2] o [3] Bpin

SiR; Bpin
R H R1J\
R2 Bpin
H )
Wang (2017) /[ Kirchner (2021)
=
Kirchner (2021) i Et
=1Pr,
co co co co CO (ol0) p
[ €0 1O o, | .co oc, | .co oc, | B | «cO P SN
OC—Mn Mn—CO Mn Mn (Mn" M , Mn
oc” | oc”l oc” | Yco oc” | Yco oc” | | Yco *c
co co Br Bn co co iPry ,,pr

1 [2] [31 [41 [51 [6]

Esquema 3. Ejemplos representativos de la derivatizacién de alquinos con complejos de
manganeso (Se omiten ejemplos de semihidrogenacion).
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Con relacion a la semihidrogenacion de alquinos catalizada con complejos de manganeso,
recientemente se han documentado algunos ejemplos empleando diversas fuentes de hidrdgeno
(Figura 5).22 La mayoria de estos sistemas son estereoselectivos hacia alquenos (Z) y operan a
través de un mecanismo de esfera externa (Mn-1l a Mn-V).?%2¢¢ En cuanto a las
semihidrogenaciones estereoselectivas hacia alquenos (E), éstas han sido relativamente menos
exploradas. En 2018, Driess informé el uso de un precursor de Mn(ll) con un silileno N-
heterociclico como ligante (Mn-1) y el aducto amoniaco-borano como fuente de hidrogeno.??®
Asimismo, un sistema con esta estereoselectividad fue recientemente publicado por el grupo de
Kirchner con un precursor de Mn(l) con dippe (Mn-V1), empleando hidrdgeno directamente o

generado in situ mediante la alcoh6lisis de borohidruro de potasio con metanol.??f

Et tBu pp co “lBr co
—5—N_ _N= - : CO Pr
SN oSi—N—mu SN PP R ey, H.N7 T PPN, ('Nf \PPh, (P,,? | «co
Et—N Mn ng Mn ‘Mn' Mn Mn
Bu—NSi" \ < I.I;r’ cl Et’ | co Ks’ | ~co E; | ~co ,g’ | ~co
-= 2 IPr.
Ph//NtBu Cl Cl 2 Br Me <o 2gr 2 npPr
Mn-l Mn-ll Mn-Ill Mn-IVvV Mn-Vv Mn-VI
Driess (2018) Azofra / EI-Sepelgy Junge / Beller (2020) Rueping (2020) Rueping (2020) Kirchner (2022)
(2018)
1 mol% 1 -2 mol% 1-5mol% 2 mol% 1 mol%
THF 1 -4 mol% 2.5-5mol% tBuOK tBuOK (2.5 eq to [Mn]) Cs,CO3 (4 eq) Tolueno
55 °C 60-70°C Heptano Tolueno Tolueno 60 °C, 16 h
16 h 20 h 30-60°C 60 °C 130 - 150 °C 30 bar Hy
BH;NH; MeOH, BH;NH; 4-16h 12-20h 14 h or
E-Selectivo Z-Selectivo 30 bar H, 20 - 30 bar H, MeOH 0.5 -2 mol%
Z-Selectivo Z-Selectivo Z-Selectivo 90°C,20h
MeOH, KBH, (0.5 eq)
E-Selectivo

Figura 5. Precursores cataliticos de manganeso para la semihidrogenacion de alquinos.

En el Esquema 4 se muestra de forma resumida los tres tipos de mecanismos propuestos para los
diferentes precursores cataliticos de Mn publicados para la semihidrogenacion de alquinos. El
primero de ellos (A) resume los casos en los que se parte de una especie de Mn(Il) (Figura 5, Mn-

I y Mn-11) que se reduce in situ formando un hidruro metalico coordinantemente insaturado. Este
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puede interaccionar posteriormente con el alquino y llevar el proceso de hidrogenacion mediante

un proceso de esfera interna.?®
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Esquema 4. Ciclos cataliticos simplificados para los tres tipos de catalizadores de manganeso
para la semihidrogenacion de alquinos.
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El mecanismo B resume los casos que operan por esfera externa, mediante una ruta cooperativa
metal-ligante, en donde se propone que el paso clave es la formacion concertada de un hidruro
metélico y la protonacion de un amiduro secundario como ligante (Figura 5, Mn-111 a Mn-V).
Posteriormente, el sustrato abstrae ambos atomos de hidrégeno de forma concertada, liberando el

producto hidrogenado y regenerando la especie cataliticamente activa.??¢®

Por dltimo, el mecanismo C parte de un precursor de Mn(l) (Figura 5, Mn-VI) e involucra la
formacion de una estructura con un hidruro y el alquino coordinado simultdneamente, la cual se

propone como la especie cataliticamente activa.??

2.5 Uso de compuestos de Mn(l) con fosfinas bidentadas en catélisis homogénea

De manera general, los compuestos de tipo fac-[Mn(X)(R2P(CH.)2PR2)(CO)s] se han empleado
de manera eficiente en catalisis homogénea para la hidrogenacion, directa o por transferencia, de
diversos grupos funcionales y la activacion de enlaces C-H y E-H (E = heterodtomo) para su

adicion en una variedad de sustratos.

El primer complejo de Mn(l) con fosfinas bidentadas empleado como precursor catalitico fue
informado por nuestro grupo en 2018 (Figura 6, Mn-A). En primer lugar, haciendo uso de la baja
capacidad coordinante del triflato, se llevo a cabo la activacién de nitrilos ante la adicion de agua
para formar amidas.*® En segundo lugar, se utilizd el mismo precursor para la hidrogenacion
catalitica de nitrilos hacia clorhidratos de aminas primarias (por un tratamiento final con acido

clorhidrico).?®® Este mismo tipo de reactividad, junto con la hidrogenacion de cetonas, fue
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informada a finales de ese mismo afio por el grupo de Kirchner con Mn-B (Figura 6) como

precursor catalitico. 2%

f’Pr cO r|7Pr cO i’Pr (e0) nPr co f’Pr cO
iPr nPr. iPr nPr. iPr
AN AN AN AN
P, ‘ WwCO P, ‘ WwCO P, ‘ WCO P, ‘ WwCO P, ‘ WwCO
I: ‘Mn’ I: ‘Mn I: ‘Mn I: ‘Mn I: ‘Mn
/P/ ‘ ~co P~ ‘ ~co P~ ‘ ~co /P/ ‘ ~co P~ | >co
pr | nPr pr” | nPr” | pr |
iPr OTf nPr Br iPr Br nPr Me iPrnPr
Mn-A Mn-B Mn-C Mn-D Mn-E
Garcia (2018) Kirchner (2018) Garcia (2019) Kirchner (2019) Kirchner (2019-2022)

Figura 6. Compuestos de Mn(l) del tipo fac-[Mn(X)(R2P(CH2)2PR2)(CO)3] empleados como
precursores cataliticos homogéneos.

Los complejos Mn-C y Mn-D (Figura 6) fueron informados por Garcia y Kirchner,
respectivamente, para la reduccién de nitrilos. ElI proceso con Mn-C consistia en una
hidrogenacion por transferencia con 2-butanol como fuente de hidrogeno,?* mientras que el del

Mn-D destaca por ser una hidrogenacion en ausencia de aditivos (normalmente bases).?*

El precursor Mn-E (Figura 6) ha sido ampliamente estudiado por el grupo de Kirchner. Este
destaca por la capacidad que tiene de generar un sitio de coordinacion libre a través de la insercion
migratoria entre el n-propilo y un carbonilo adyacente, generando un ligante acilo que puede ser
liberado como n-butanal en presencia de hidrégeno o alguna otra molécula capaz de llevar a cabo
una metatesis-o de hidrégeno (e.g., boranos y silanos). Este complejo se ha documentado como
precursor en la hidrogenacion catalitica de alquenos,?® cetonas,?® di6xido de carbono,?%9 y
alquinos.??® Asimismo, se ha empleado para la dimerizacion de alquinos,?'' la sililacion

deshidrogenante de alquenos,®"y la (di)hidroboracion de alquenos y alquinos terminales.?!
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3. Hipotesis

La interaccién de alquinos internos y terminales con complejos de Mn(l) permitira llevar a cabo

su hidrogenacion estereoselectiva, directa o por transferencia.

4. Objetivos

4.1 Objetivos Generales

Utilizar complejos del tipo fac-[Mn(X)(dippe)(CO)s] para llevar a cabo la hidrogenacion, directa

o0 por transferencia, de alquinos.

4.2 Objetivos Particulares

e Estudiar la interaccion de alquinos internos y terminales con complejos de manganeso del tipo
fac-[Mn(X)(dippe)(CO)3].
e Desarrollar metodologias que permitan la hidrogenacién catalitica de alquinos internos y

terminales con precursores de manganeso del tipo fac-[Mn(X)(dippe)(CO)s].
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5. Discusiéon de Resultados

5.1 Optimizacion de la semihidrogenacion por transferencia de difenilacetileno con

precursores de Mn(l)

Con base en lo informado previamente en el grupo de trabajo para la hidrogenacién directa y por
transferencia de nitrilos con precursores cataliticos de Mn(l) y dippe,2®?¢ se realizaron
experimentos iniciales con el complejo fac-[Mn(OTf)(dippe)(CO)s] (Mn-1) para la hidrogenacién
por transferencia de alquinos, empleando difenilacetileno (1) como sustrato modelo. El uso de
Mn-1 como precursor esta relacionado con la labilidad observada del triflato (OTf) como ligante,
de modo que su descoordinacion facilita la interaccion del metal con el sustrato o la fuente de
hidrogeno, promoviendo el avance del proceso catalitico. Los resultados de la optimizacién se

encuentran descritos en la Tabla 1.

Se obtuvo una buena conversién y estereoselectividad hacia trans-estilbeno (1a) en presencia de
Mn-1 como precatalizador, tBUOK como promotor (vide infra), iPrOH como agente de
transferencia y THF como disolvente (Tabla 1, entrada 1). Ni una temperatura mas alta ni un mayor
tiempo de reaccion aumentaron la conversion observada (Tabla 1, entrada 2), pero si el aumento
en las cargas de precursor catalitico y base (Tabla 1, entrada 3). Finalmente, se obtuvo una
conversion excelente empleando 5 mol% de Mn-1 y 20 mol% de tBuOK (Tabla 1, entrada 4);
menores conversiones fueron observadas al usar concentraciones mas bajas de ambos (Tabla 1,
entradas 5 y 6). Adicionalmente, no se detectd conversion en ausencia de THF (Tabla 1, entrada

7) debido a la insolubilidad de 1 en el medio de reaccion.

17



Tabla 1. Optimizacion de la semihidrogenacidn por transferencia del difenilacetileno (1) con
diversos precursores de manganeso.?

[Mn] H H H
-0 B s
| oy AR VAS,
SR TN S TN (A N o
b T T e Tl
ipr” !_Pr le P’ !.Pr lr Cy/Cy ‘ Ph/th ir ipr” !Pr l
Mn-1 Mn-2 Mn-3 Mn-4 Mn-5
Entrada [Mn] Base DH> T t Rendimiento®
(mol%) (mol%) (mL) °C) (h) (%)
1 Mn-1 (3) tBUOK (10) iPrOH (3) 100 18 88, 90:10 E/Z
2 Mn-1 (3) tBUOK (10) iPrOH (3) 120 22 88,91:9E/Z
3 Mn-1 (6) tBUOK (20) iPrOH (3) 100 18  98,99:1E/Z
4 Mn-1 (5) tBUOK (20) iPrOH (3) 100 18 98,98:2 E/Z
5 Mn-1 (5) tBUOK (15) iPrOH (3) 100 18 96, 96:4 E/Z
6 Mn-1 (4) tBUOK (20) iPrOH (3) 100 18  93,96:4 E/Z
7¢ Mn-1 (5) tBUOK (20) iPrOH (3) 100 18 nd.
8 Mn-1 (5) tBUOK (20) iPrOH (1) 100 18 97,97:3E/Z
9 Mn-1 (5) NEts (20) iPrOH (1) 100 18 4, 12:88E/Z
10 Mn-1 (5) K»COs (20) iPrOH (1) 100 18 62, 64:36 E/Z
11 Mn-1 (5) K2COs (40) iPrOH (1) 100 18 77, 77:23E/Z
12 Mn-1 (5) Na,COs (20) iPrOH (1) 100 18 68, 84:16 E/Z
13 Mn-1 (5) Cs2COs (20) iPrOH (1) 100 18 46, 45:55 E/Z
14 Mn-1 (5) KOH (20) iPrOH (1) 100 18 97,97:3E/Z
15 Mn-1 (5) NaOH (20) iPrOH (1) 100 18 97,98:2E/Z
16 Mn-1 (5) MeONa (20) iPrOH (1) 100 18 98,98:2 E/Z
17 Mn-1 (5) MeONa (10) iPrOH (1) 100 18 98,98:2 E/Z
18 Mn-1 (5) MeONa (5) iPrOH (1) 100 18  95,96:4 E/Z
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19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
409
41¢
42

Mn-1 (5)
Mn-1 (4)
Mn-1 (3)
Mn-1 (4)
Mn-1 (4)
Mn-1 (4)
Mn-2 (4)
Mn-3 (4)
Mn-4 (4)
Mn-5 (4)

[Mn(Br)(CO)s] (4)

/
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)
Mn-2 (4)

/
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)

KOH (10)
NaOH (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)
MeONa (10)

iPrOH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
iProH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
MeOH (1)
EtOH (1)
HCOzH (1)
n-BuOH (1)
2-BUOH (1)
Etilenglicol (1)
Glicerol (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)
iPrOH (1)

100
100
100
100
100
90
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100

B T T - S S S S s > T T - U N N - S T > T > N @ S I S

4

7,36:64 E/Z
96, 97:3E/Z
93,96:4 E/Z
95,97:3E/Z
95,94:6 E/Z
87,89:11 E/Z
98,97:3E/Z
87,82:18 E/Z
31, 38:62 E/Z
13,2:98 E/Z

n.d.

n.d.
93,93:7E/Z
92,93:7E/Z
2,48:52 E/Z
12, 10:90 E/Z
8,31L:69 E/Z
8,23:77TE/Z
88, 89:11 E/Z

n.d.
2,39:61E/Z
91,93:7E/Z
90,91:9E/Z
10, 30:70 E/Z

2 Condiciones de reaccion: difenilacetileno (1) (0.224 mmol), THF (1 mL). ® Conversiones y
estereoselectividades fueron determinados por CG-EM. ¢ Sin THF. ¢ Prueba de gota de Hg. ®

Prueba en presencia de TEMPO (1.1 eq.). f Prueba en presencia de PPhs (1.1 eq.).

Se probaron diferentes bases y se obtuvieron excelentes conversiones y estereoselectividades con

tBuOK, MeONa, KOH y NaOH (Tabla 1, entradas 8, 14-16). Adicionalmente, se detectaron



conversiones moderadas al usar carbonatos de potasio, sodio y cesio (Tabla 1, entradas 10-13), y
una baja actividad con trietilamina (Tabla 1, entrada 9). Estos cambios en reactividad pueden estar
relacionados con la fuerza de la base (una mayor basicidad condujo a una mayor conversién) y su
solubilidad en la mezcla de reaccion. Se obtuvo un bajo rendimiento en ausencia de base (Tabla 1,

entrada 19), indicando que ésta promueve la formacién de la especie cataliticamente activa.

Al usar MeONa, se redujo el tiempo de reaccion (4 h) y las cargas de precursor y base (4 mol% y
10 mol%, respectivamente) sin una disminucion significativa en el rendimiento ni en la
estereoselectividad (Tabla 1, entrada 22). Sin embargo, tiempos de reaccion mas cortos y
temperaturas mas bajas aminoraron la conversion total o la estereoselectividad (Tabla 1, entradas

23y 24).

Como se menciond anteriormente, el triflato es un ligante débilmente coordinante, capaz de
generar un sitio de coordinacion de forma relativamente sencilla. No obstante, fac-
[Mn(Br)(dippe)(CO)s] (Mn-2) mostrd una actividad catalitica similar para la semihidrogenacion
por transferencia de 1 bajo las condiciones optimizadas (Tabla 1, entrada 25). Por otro lado, los
precursores andlogos a Mn-2, con dcype (Mn-3) y dppe (Mn-4), mostraron conversiones mas
bajas (Tabla 1, entradas 26 y 27). La menor actividad del precursor con un ligante w-aceptor (Mn-
4) revela que se requiere un ligante mas basico para promover la reaccion de semihidrogenacion
por transferencia. Sin embargo, la prueba con Mn-3 resalta la relevancia del efecto estérico en el
proceso. Ya que los ciclohexilos son sustituyentes mas voluminosos que los isopropilos, estos
podrian estar obstruyendo la coordinacion del alquino al centro metélico y, por lo tanto,
obstaculizando su transformacién. Ademas, el precursor fac-[Mn(H)(dippe)(CO)s] (Mn-5)
presento una actividad muy baja hacia la semihidrogenacion de 1 (Tabla 1, entrada 28), destacando

que para el proceso no sélo es necesario un hidruro metalico sino también un sitio de coordinacion
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disponible. Por ultimo, no se observé conversion en experimentos control con [Mn(Br)(CO)s]
(Tabla 1, entrada 29) ni en ausencia de precursor catalitico (Tabla 1, entrada 30), demostrando el

papel central del catalizador en este proceso.

Notablemente, en las condiciones optimizadas y empleando a Mn-2 como precursor catalitico, se
obtuvieron conversiones del 93% (93:7 E/Z) y 92% (93:7 E/Z) al usar KOH y NaOH,
respectivamente (Tabla 1, entradas 31 y 32). Comparando estos resultados con la conversion
utilizando MeONa (Tabla 1, entrada 25), es probable que la menor reactividad esté relacionada
con la menor solubilidad de las bases inorganicas en la mezcla de reaccién, derivando en una

formacién més lenta de la especie cataliticamente activa (vide infra).

Adicionalmente, varios potenciales agentes de transferencia fueron analizados (Tabla 1, entradas
33-39), pero unicamente 2-BuOH permitio la reduccion de 1 preferente y eficientemente hacia la
(Tabla 1, entrada 37), aunque no tan bien como el isopropanol. Los alcoholes terminales (MeOH,
EtOH y nBuOH) y productos derivados de biomasa (&cido formico, etilenglicol y glicerol) no
funcionaron como agentes de transferencia competentes para este sistema catalitico. La menor
reactividad de los primeros podria estar relacionada con diferencias en los potenciales redox®* o
con la mayor reactividad de los compuestos carbonilicos derivados hacia su rehidrogenacion. Por
su parte, la actividad despreciable de etilenglicol y glicerol es posible que también se relacione

con la baja solubilidad de los reactivos y/o la relativamente alta viscosidad del medio.

Finalmente, se realiz6 la prueba de gota de mercurio y la reaccién en presencia de TEMPO, pero
no se observo una disminucién considerable de la conversion en ambos casos (Tabla 1, entradas
40 y 41). Esto es indicativo de un sistema catalitico homogéneo y un mecanismo no radicalario,

respectivamente.”® Ademas, el que haya disminuido drasticamente la transformacion de 1 en
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presencia de trifenilfosfina (Tabla 1, entrada 42), una molécula que compite con el sustrato por el

sitio de coordinacién, es consistente con un mecanismo de esfera interna.2®

5.2 Semihidrogenacion por transferencia de alquinos con Mn-2 como precursor catalitico

e iPrOH como fuente de hidrégeno

Con el fin de evaluar la versatilidad del sistema, se probaron distintos alquinos a las condiciones
optimizadas, obteniendo de modestas a buenas conversiones y estereoselectividades con alquinos
internos (Tabla 2). De manera general, los alquinos deficientes en densidad electronica presentaron
una mayor conversion que aquellos con grupos electrodonadores, sin embargo, su conversion fue

limitada por su menor capacidad coordinante.

De la reaccién con 4-(feniletinil)benzaldehido, los respectivos alquenos fueron los productos
principales (Tabla 2, 2a). Alrededor del 6% correspondi6 al producto de reduccion del aldehido y
otro 20% al producto de condensacion alddlica entre el sustrato y la acetona derivada de la

deshidrogenacion del isopropanol (Figura A22).

No se observo defluorinacion en la prueba con 1,2,3-trifluoro-4-(feniletinil)benceno, pero si una
menor estereoselectividad en el proceso (en comparacion a la, Tabla 2); esta Gltima mejoro al
aumentar el tiempo de reaccién a 16 horas (Tabla 2, 3a). Los cambios en estereoselectividad
podrian estar relacionados con la menor densidad electrénica disponible para la coordinacién del
alqueno cis formado inicialmente o al posible impedimento estérico del fluoruro mas cercano al
alqueno. De manera similar a este alquino fuertemente desactivado inductivamente, se esperaba

una conversion parecida al tener una desactivacion por resonancia. Sin embargo, se obtuvo una
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semihidrogenacion casi despreciable al usar 1-nitro-4-(feniletinil)benceno como sustrato (Tabla 2,
4a). Una pequefia cantidad (2%) de la respectiva amina fue identificada en el crudo de la reaccion
(Figura A34), lo que podria estar impidiendo el avance de la reaccion mediante una competitividad
por el sitio de coordinacion. Ademas, la reduccién del grupo nitro podria estar degradando el

catalizador, inhibiendo el proceso de semihidrogenacion por transferencia.

A pesar de que la conversién total de la 4-fluoro-4’-(feniletinil)-benzofenona fue del 96% después
de 8 horas, sélo el 57% correspondia al producto de la hidrogenacion del alquino y la cetona (Tabla
2, 5a). En el resto de los productos detectados se encontraban los de la reduccion parcial del
alquino (21%, 92:8 E/Z) y el alcohol derivado de la reduccién de la cetona (18%). Aunque la
estereoselectividad del proceso aumentd a 16 h de reaccion, también se observd una cantidad

considerable (49%) del producto de defluorinacién y sobre-hidrogenacion del alquino.

Un alquino diarilico ligeramente mas rico en densidad electronica fue moderadamente
semihidrogenado (Tabla 2, 6a) a las condiciones 6ptimas para el difenilacetileno, lo que podria ser
indicativo de la insercion migratoria del hidruro como el paso limitante de la reaccion. Lo mismo
podria estar ocurriendo en el caso del alquino interno arilico-alquilico (Tabla 2, 7a), aunado a la
presencia de un alquino terminal en la materia prima, lo que probablemente impide la reaccion de

reduccion (como se explicard mas adelante).

Se evalud el proceso con un alquino arilico-heterociclico como sustrato, sin obtenerse conversion
hacia algin producto (Tabla 2, 8a). Esta ausencia de hidrogenacién podria estar relacionada con
la presencia de azufre y nitrdgeno como elementos potencialmente coordinantes que compiten con
el alquino por la interaccion con el centro metalico. Asimismo, las propiedades electrénicas del

sustrato podrian estar influyendo en la reactividad. Ya que el tiazol es mas rico en densidad

23



electronica que un fenilo, esto podria estar modificando la aceptacidn del alquino hacia la insercion

migratoria del hidruro.

Tabla 2. Semihidrogenacion por transferencia de alquinos con iPrOH como fuente de hidrégeno
y Mn-2 como precursor catalitico.?

4 mol% Mn-2 H
0,
R—— R 10 mol% MeONa R)\(R
iPrOH, THF H
100 °C, 4 h
0 NO,
oY g
» o8 (J
1a 2a 3a 4a
98%, 97:3 E/Z 67%, 98:2 E/Z 66%, 62:38 E/Z 2%, 15:85 E/Z

86%, 86:14 E/Z¢

OH
N
YO o @MS
AN
C - U
6a

5ab 7a° 8a
57%, 84:16 E/Z° 51%, 52:48 E/Z 10%, 67:33 E/Z n.d.
47%, 94:6 E/Z%°

(0] (0] (@] o o
™ AN AN
OMe WJ\
9a

10a 11a 12a 13a
2%, 91:9 E/IZ 8%, 30:70 E/Z n.d. n.d. n.d.
Cl SN /
™ OH AT G e _/
)J\o/\/\/N\/ c R
14a 15a 16a 17a 18a R=Ph n.d.
traces n.d. n.d. n.d. 19a R=Cyp 3%

@ Condiciones de reaccion: alquino (0.224 mmol), Mn-2 (4.3 mg, 0.009 mmol), MeONa (1.2 mg,
0.022 mmol), THF (1 mL), iPrOH (1 mL). Conversiones y estereoselectividades fueron
determinados por CG-EM. ? 2 mL de THF. ¢ Tiempo de reaccion: 8 h. ¢ Tiempo de reaccion: 16 h.
¢ Se observo el producto de defluorinacion y sobrerreduccion del alquino (49%).
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Debido a que las condiciones de reaccion fueron constantes y se obtuvieron menores conversiones
para los alquinos estructuralmente parecidos, pero mas ricos en densidad electronica, por lo cual
se propone que la insercion migratoria del hidruro sea el paso limitante de la reaccion. La menor
actividad de los alquinos mas ricos en densidad electronica hacia su semihidrogenacion (e.g.,
alquinos diarilicos con grupos electrodonadores y alquinos dialquilicos) también ha sido informada

para otros procesos homogéneos de semihidrogenacion.?

Dos a-ceto alquinos fueron ligeramente semihidrogenados bajo las condiciones 6ptimas (Tabla 2,
9ay 10a). No obstante, compuestos 1,3-dicarbonilicos y derivados (por condensacién con acetona)
fueron detectados como los productos mayoritarios (Esquema 5a). Esto es probable que ocurra
debido a la formacion de agua in situ por la autocondensacién de la acetona (productos detectados
en la mezcla de reaccion de la optimizacion; Figura Al16). Después de 24 h de reaccion, el
compuesto 1,3-dicarbonilico derivado de la 4-fenil-3-butin-2-ona fue el Gnico producto detectado
en la mezcla de reaccion (Esquema 5b, i). Con el fin de determinar si la hidratacion de estos
alquinos era catalizada por alguna especie de manganeso presente en la mezcla de reaccion, el
sustrato fue calentado en presencia de agua y base, sin la adicion de un precursor de Mn, pero no
se detectd ningun producto de hidratacion (Esquema 5b, ii). Se realizaron experimentos
adicionales empleando 10a como sustrato, pero no se observé conversion en presencia ni ausencia

de Mn-2 (Esquema 5b, iii y iv).

Los ésteres a,f-insaturados no fueron reducidos de forma alguna (Tabla 2, 11a y 12a), sino
unicamente transformados hacia sus respectivos ésteres de isopropilo. Esto era de esperarse debido

a la presencia de una base y un exceso de iPrOH, lo que promueve la transesterificacion.
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a) Hidratacion de a-ceto alquinos

(0]

4 mol% Mn-2
10 mol% MeONa

o

iPrOH, THF
100 °C, 4 h

4 mol% Mn-2
10 mol% MeONa

- O A

9a

2%,919 E/Z

9
o
Z
(i)

iPrOH, THF
100°C,4 h
10 10a
8%, 30:70 E/IZ
b) Experimentos control
) 4 mol% Mn-2 o
10 mol% MeONa
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Esquema 5. Hidratacion de a-ceto alquinos catalizada por manganeso hacia la formacion de

compuestos 1,3-dicarbonilicos y derivados.
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No se observo hidrogenacion en las pruebas con 2-octinal (Tabla 2, 13a) y 1-acetoxi-4-
dietilamino-2-butino (Tabla 2, 15a), y s6lo se detectaron trazas de producto en el caso con 3-
pentin-1-ol (Tabla 2, 14a). La ausencia de reactividad de estos alquinos puede estar relacionada
con efectos estéricos, la presencia de grupos funcionales potencialmente coordinantes que
compitan con el alquino por la interaccion con el centro metalico, y/o propiedades electronicas en
el alquino (i.e., mas ricos en densidad electronica que los diarilicos por efecto inductivo de los
sustituyentes) que lo vuelven menos susceptible a la insercion migratoria del hidruro. Del mismo
modo, esto Ultimo es probable que sea la razdn por la que no se observo hidrogenacién en alquinos
dialquilicos (Tabla 2, 16a y 17a), resaltando que la presencia de dos cloruros no parece generar la

suficiente deficiencia electronica como para promover la reduccién del alquino.

Alquinos terminales, tanto arilicos como alquilicos, no fueron convertidos exitosamente hacia sus
respectivos alquenos (Tabla 2, 18a y 19a), sin embargo, se observaron productos de dimerizacion
(Figuras A96 y A99). Este tipo de reactividad, empleando un precursor de Mn(l) y dippe, fue
publicado recientemente por Kirchner y colaboradores.?!! La favorecida formacion de los
productos de acoplamiento podria estar relacionada con un incremento en la acidez del alquino
terminal después de su coordinacion y la presencia de una base en el medio de reaccién, cuya
reaccion podria estar conduciendo hacia la formacion de diferentes especies de Mn inactivas hacia
la hidrogenacién de alquinos por transferencia. Adicionalmente, los productos de dimerizacion y
acoplamiento fueron observados en la reaccion con 2-octinal, que contenia 1-heptino en la materia

prima (Figura A81).
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5.3 Propuesta mecanistica para la semihidrogenacion por transferencia de alquinos con

Mn-2 como precursor catalitico e iPrOH como fuente de hidrégeno

Como se explicd anteriormente, las ultimas tres entradas de la Tabla 1 indican un proceso
homogéneo, no radicalario, de esfera interna. Por lo tanto, para que esta Gltima caracteristica se
cumpla, es necesaria la disociacién de una molécula de CO para permitir la coordinacién
simultanea del hidruro y el alquino al centro de Mn(l). No se encontrd evidencia de la adicién de
CO en ninguna estructura, por lo que se piensa que se encuentra nicamente como una especie
discreta, disuelta o liberada del medio de reaccion. Adicionalmente, el resultado de la prueba con
PPhs sugiere la formacion inicial del cis-estilbeno, ya que 1b fue obtenida en mayor proporcion

que la.

De la reaccién modelo con difenilacetileno, se realizaron experimentos independientes a diferentes
tiempos para determinar su perfil cinético y se observé que tiempos més largos solo favorecian la
isomerizacion de estilbeno, de 1b a 1a (Figura A103). De los experimentos iniciales con Mn-1, se
observé que la relacién 97:3 de la/lb se mantenia después de 18 h (Tabla 1, entrada 20),
sugiriendo que la estereoselectividad final del proceso estd controlada por una condicion de
equilibrio. Esto fue posteriormente demostrado mediante experimentos independientes con cis- y
trans-estilbeno. Empleando 1b como sustrato (Esquema 6a, i), se confirmo la isomerizacion del
alqueno (E) formado inicialmente. Sin embargo, la prueba con 1a mostré la reversibilidad de esta
reaccion (Esquema 6a, ii), siendo congruente con la distribucion de isdmeros obtenida incluso a
largos tiempos de reacciéon. En las condiciones optimizadas, 1b también fue isomerizado en
ausencia de iPrOH (Esquema 6b, i), pero no de Mn-2 (Esquema 6b, ii). Esto ultimo resalta el papel

principal del Mn en la isomerizacion de alquenos.
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H
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H H
+
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H H
+
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H H
+
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Esquema 6. Experimentos selectos para la isomerizacion de alquenos.

En cuanto a las propiedades electrénicas necesarias en el catalizador, un donador fuerte es
necesario como ligante (Tabla 1, entradas 24-29). Es probable que esto esté relacionado con el
hecho de que la S-eliminacién de hidruro esta favorecida en centro metalicos ricos en densidad
electrénica.?’” El proceso general de semihidrogenacion por transferencia fue perjudicado al
emplear a Mn-4 como precursor catalitico, lo que podria estar relacionado con la menor formacion

de la especie de Mn-hidruro o a la interaccién desfavorecida entre el metal y el alquino (en

comparacion a Mn-2).
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Figura 7. Especies propuestas e identificadas en el seguimiento por RMN de la
semihidrogenacion por transferencia de 1 con iPrOH y Mn-2 como precursor catalitico. (A)
RMN-3P{*H} (243 MHz, THF-ds). (B) RMN-tH (600 MHz, THF-ds), zona de hidruros
metalicos. (a) Mn-2 e iPrOH; (b) Mn-2, iPrOH y MeONa; (c) b después de calentar a 70 °C por
30 min; (d) c después de adicionar 1; (e) d después de calentar a 70 °C por 30 min. La relacién
molar final de Mn-2, iPrOH, MeONay 1 fue 1:4:2:1.
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El isopropanol present6 la mayor actividad como agente de transferencia para el sistema catalitico
en cuestion (vide supra). Aunque la acetona es el producto directo esperado de la deshidrogenacién
del alcohol, ésta no fue observada. En cambio, si fue detectado el producto de su autocondensacién
alddlica y la forma reducida de éste (Figura A16). La condensacién de la acetona es inevitable
debido a la presencia de un medio de reaccion basico, mientras que la reduccion del producto

carbonilico resultante concuerda con lo observado en la Tabla 2 (Entrada 5).

Como se menciono antes, se detectd una baja conversién en ausencia de base (Tabla 1, entrada
19). Esta observacion concuerda con lo informado anteriormente en el grupo para la hidrogenacion
por transferencia de nitrilos, empleando Mn-2 como precursor y 2-BuOH como fuente de
hidrogeno.?? En este sentido, se propone que la base promueve la metatesis entre el alcohol y el
precursor para producir bromuro de sodio (en forma de precipitado) y la coordinacion del alcoxido
(Esquema 7, de Mn-2 a A). Subsecuentemente, ocurre una S-eliminacién de hidruro para formar

la propuesta especie cataliticamente activa (Esquema 7, de A a B).

El monitoreo por RMN-!H de la reaccion modelo exhibié la formacion in situ del complejo fac-
[Mn(H)(dippe)(CO)s] (Mn-5) en la disolucion de Mn-2, iPrOH y MeONa (Figura 7B, b) (sefial
caracteristica en 8n -9.23, t, 2Jup = 48 Hz).2* Esto fue posteriormente confirmado con la aparicion
de su sefial caracteristica en RMN-3'P{*H} (8p 115.97) después de calentar (Figura 7A, c). Como
se muestra en la Tabla 1 (Entrada 28), a las condiciones optimizadas, Mn-5 no es un precursor
eficiente para la semihidrogenacion de 1 por transferencia. Debido a su menor actividad, Mn-5
puede ser asociado a una especie fuera del ciclo catalitico, que requiere una futura conversion hacia
la especie cataliticamente activa. Por lo tanto, su formacion corresponde a una ruta de

desactivacion del catalizador (Esquema 7, de B a Mn-5).
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Esquema 7. Mecanismo propuesto para la semihidrogenacion por transferencia de alquinos con
iPrOH como fuente de hidrogeno y Mn-2 como precursor catalitico.

Después de calentar a 70 °C, al menos otro hidruro metalico puede ser observado en la mezcla con
Mn-2, iPrOH y MeONa (Figura 7B, c). Posteriormente, esta sefial aumentd en intensidad y fue
caracterizada como un doble de dobles (dd) centrado en &y -8.67, con 2Jup = 105, 50 Hz (Figura

7B, e). Ya que la diferencia entre los valores de las 2Jue es considerable (alrededor de 55 Hz), esto
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puede ser indicativo de que el hidruro se encuentra en una posicion ecuatorial, resultando en
acoplamientos distintos entre el *H y los *'Pgis y 3'Pyans. Esta sefial podria ser asociada con la
especie cataliticamente activa, analoga a la documentada anteriormente en el grupo para la
hidrogenacion por transferencia de nitrilos (Esquema 7, B).%® Posiblemente, analogos de este
complejo (con otra molécula neutra coordinante en lugar de la acetona) presentan el mismo perfil
en desplazamientos quimicos similares, resultando en el traslape y poca definicion de las sefiales
(en comparacién al triplete observado para Mn-5). De acuerdo con la estructura propuesta para B,
debido al acoplamiento entre los fosforos no equivalentes de la dippe, se esperaria ver sefiales
dobleteadas en el espectro de RMN-3P{*H} de la misma muestra, pero no fue asi. No obstante, es

probable que éstas estén siendo ocluidas por las sefiales anchas en torno a ép 87.

Por lo menos dos sefiales anchas aparecieron en 6p 85-89 después de calentar la mezcla que
contenia Mn-2, iPrOH y MeONa (Figura 7A, c). Estos desplazamientos quimicos son comunes
para especies del tipo fac-[Mn(L)(dippe)(CO)s]* en THF-ds (L = PhCN, H20, y 2-BuOH).23%b4d
Por ende, estas sefiales podrian derivar de los aductos formados con cualquier especie neutra
coordinante en disolucion, como THF, iPrOH, MeOH, y acetona (Figura A110, c. Sefal

caracteristica de la acetona: 6+ 2.04, s), con isopropoxido como contraion (Esquema 7, A”).

La sefial para Mn-2 (6p 80.5) unicamente desaparecid considerablemente hasta después de
adicionar el alquino y calentar (Figura 7A, e), sugiriendo que su transformacion hacia la especie
cataliticamente activa (Esquema 7, B) es promovida por la irreversibilidad de la insercion
migratoria de hidruro en el alquino (Esquema 7, de C a D), que se ha propuesto como el paso

determinante del sistema catalitico.
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A pesar de la presencia de dippe libre (6p9.17) en el medio de reaccion (Figura 7A), su relevancia
en el proceso no puede ser despreciada ya que no se detectd conversion en el experimento control
sin ligante, empleando solo [Mn(Br)(CO)s] como precursor (Tabla 1, entrada 29). En
consecuencia, la disociacion de la fosfina, junto con la formacion in situ de Mn-5, se asocian a
rutas de degradacion del catalizador, justificando la necesidad de cargas cataliticas relativamente

altas para observar desempefios eficientes.
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Esquema 8. Mecanismo propuesto para isomerizacion reversible de alquenos en presencia de
iPrOH y Mn-2 como precursor catalitico.

Habiendo demostrado la reversibilidad de la isomerizacion de alquenos (Esquema 6), se espera
que en presencia de iPrOH el proceso ocurra de manera similar a lo informado para otros sistemas

molecularmente definidos de esfera interna.*>¢222 En primer lugar, se propone la formacion de la
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especie cataliticamente activa (B), en la que hay un intercambio de ligante, seguido de una
insercion migratoria de hidruro, el rearreglo del fragmento alquilico y una B-eliminacion de

hidruro. En el Esquema 8 se presenta la propuesta mecanistica para este proceso.
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6. Conclusiones

Se sintetizaron y caracterizaron complejos del tipo fac-[Mn(X)(R2P(CH2)2PR2)(CO)s] (X = H, Br,
y OTf; R = iPr (dippe), Cy (dcype), y Ph (dppe)). Se evalud su actividad como precursores
cataliticos en la semihidrogenacion por transferencia de difenilacetileno, obteniendo la reduccion
quimio- y estereoselectiva hacia trans-estilbeno en presencia de fac-[Mn(OTf)(dippe)(CO)z] (Mn-
1) y fac-[Mn(Br)(dippe)(CO)z] (Mn-2). Por tener una ruta sintética mas sencilla, Mn-2 fue elegido
como el precursor catalitico optimo. Especificamente, se empled isopropanol como fuente de
hidrogeno y MeONa como promotor de la reaccion. El uso de otras bases (como tBuOK, K2COs,
KOH y NEts, entre otras) y diferentes donadores de hidrégeno (por ejemplo, EtOH, HCOzH, 2-
BuOH vy etilenglicol, entre otros) resultdé en conversiones y estereoselectividades menores. Se
propone que esto este relacionado principalmente con problemas de solubilidad (que derivan en la
formacion mas lenta de la especie cataliticamente activa) y/o diferencias en los potenciales redox

de los agentes de transferencia.

De manera general, al evaluar este sistema catalitico (basado en Mn-2, iPrOH y MeONa) con
diversos alquinos, se observo una mejor conversion y estereoselectividad (hacia alquenos (E)) en
los internos diarilicos deficientes en densidad electrénica. No se observé actividad en alquinos
terminales, dialquilicos, ni en aquellos con grupos funcionales potencialmente coordinantes (e.g.,
heterociclos y aminas). Notablemente, se detectd la hidratacion catalizada por manganeso de a-

ceto alquinos, obteniendo compuestos 1,3-dicarbonilicos y derivados.

La menor actividad del precursor fac-[Mn(Br)(dppe)(CO)z] (Mn-4) indica que es necesario un

ligante que sea buen donador-o para promover la reaccion de semihidrogenacion por transferencia,
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mientras que la mayor actividad de los alquinos desactivados sugiere que la insercion migratoria
de hidruro es el paso determinante del ciclo catalitico. Estudios mecanisticos sugieren un proceso
homogéneo no radicalario de esfera interna, donde la estereoselectividad es controlada por el
equilibrio de la isomerizacion reversible de alquenos. Experimentos selectos, junto con el
seguimiento por RMN de la reaccion modelo, sugieren la presencia de un hidruro metélico
asimétrico como la especie cataliticamente activa. Asimismo, la formacién in situ de fac-
[Mn(H)(dippe)(CO)s] (Mn-5) y la disociacion del ligante (dippe) se proponen como rutas de

descomposicion del catalizador.
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7. Seccion Experimental

7.1 Consideraciones generales

A menos que se indique lo contrario, todos los procesos se realizaron empleando técnicas Schlenk
en una linea doble de vacio y gas inerte (5x10° mmHg) o en una atmdsfera controlada de argén
(Praxair 99.998%) utilizando una caja de guantes MBraunProSP UNILab (H.O y O2 < 1 ppm).
Todos los reactivos liquidos fueron comprados de grado reactivo y fueron desgasificados antes de
usarse. El THF y hexanos (J. T. Baker, grado reactivo) fueron secados y desgasificados utilizando
un sistema MB-SPS-800. El isopropanol, etanol y metanol (J. T. Baker, grado reactivo) fueron
secados y destilados con magnesio/yodo bajo atmosfera de argon y almacenados en la caja de
guantes. El 2-butanol anhidro (Aldrich, 95%) se almacend en la caja de guantes tal como fue
recibido. El etilenglicol (J. T. Baker, 99.9%) y glicerol (Aldrich, >99.5%) fue desgasificado y
almacenado en la caja de guantes con malla molecular de 3 A, 24 h antes de ser usado. El
diclorometano (J. T. Baker, 99.5%) fue secado y destilado de hidruro de calcio y almacenado bajo
atmosfera inerte. El agua destilada y desionizada se desgasificé y almacend en un recipiente
cerrado en la caja de guantes. Los siguientes alquinos fueron sintetizados de acuerdo a una
metodologia adaptada:?® 4-(feniletinil)benzaldehido (2), 1,2,3-trifluoro-4-(feniletinil)benceno (3),
1-nitro-4-(feniletinil)benceno (4), 1-metil-4-(feniletinil)benceno (6), 2-(feniletinil)tiazol (8), 1,3-
difenilprop-2-in-1-ona (9); el resto de los reactivos fueron comprados de grado reactivo a Aldrich
o0 Strem Chemicals. Los disolventes deuterados (THF-ds) fueron comprados de Cambridge Isotope
Laboratories y fueron almacenados en la caja de guantes con malla molecular de 3 A, 24 h antes
de ser usados. Los andlisis de RMN se realizaron a temperatura ambiente con un equipo JEOL de

600 MHz, empleando tubos para muestras sensibles Wilmad® (0.38 mm) equipados con una
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valvula J. Young. Para el procesamiento de los espectros de RMN se utiliz6 el software Mnova
(MestreLab Research). Los desplazamientos quimicos de *H (5n) y 3!P{*H} (&r) son informados
en ppm y referenciados a la sefial del proton residual en THF-ds (3.58 (s), 1.72 (S)) y un estandar
externo de HzPO4 (85%), respectivamente. Las constantes de acoplamiento (valores de J) estan
dados en Hz. Las siguientes abreviaciones fueron usadas para los datos de RMN: s=singulete;
d=doblete; t=triplete, dd=doble de dobles. Los analisis de FTIR (ATR) se realizaron en un
espectrometro Perkin-Elmer FT-IR Spectrometer Frontier (4000-550 cm™). Las siguientes
abreviaciones fueron usadas para los datos de FTIR: s=fuerte. Las determinaciones por CG-EM se
Ilevaron a cabo en un cromatdgrafo Agilent 7890A/5975C (columna capilar DB-5 ms, 30 m x 0.32
mm, He 99.999%). Las mezclas para todas las pruebas cataliticas se realizaron en la caja de

guantes.

7.2 Sintesis y caracterizacion de los complejos de Mn(l)

El [Mn(Br)(CO)s] (Strem Chemicals) se purificd por sublimacion a presion reducida y fue
almacenado en la caja de guantes. El [Mn2(CO)10] (Aldrich) fue almacenado en la caja de guantes
a-30 °C sin tratamiento adicional. Los ligantes Cy,P(CH.).PCy: (dcype) y PhoP(CH2)2PPh> (dppe)
fueron comprados a Aldrich y almacenados en la caja de guantes tal como se recibieron. El ligante
iProP(CH2)2PiPr (dippe) se sintetiz6 a partir de Cl,P(CH.).PCl. (Aldrich) y una disolucién 2.0 M
en THF de iPrMgClI (Aldrich).? Los siguientes complejos de Mn(1) se sintetizaron con base en lo
documentado en la literatura (s6lo se muestran las sefiales caracteristicas; para mas informacion,

consultar los Anexos):

fac-[MNn(OT#)(dippe)(CO)s] (Mn-1)%0: 31p{!H} NMR (243 MHz, THF-ds): 86.36 (s). FTIR

(ATR) ve-o (cm™): 2021.50 (s), 1958.06 (s), 1895.80 (S).
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fac-[Mn(Br)(dippe)(CO)s] (Mn-2)?%: 31P{*H} NMR (243 MHz, THF-ds): 80.50 (s). FTIR (ATR)

veo (cm™): 1999.76 (s), 1928.89 (s), 1887.08 (S).

fac-[Mn(Br)(dcype)(CO)s] (Mn-3)%¢: 31P{*H} NMR (243 MHz, THF-ds): 73.38 (). FTIR (ATR)

Veo (cm™): 2007.97 (s), 1941.65 (s), 1897.64 (S).

fac-[Mn(Br)(dppe)(CO)s] (Mn-4)*: 31P{*H} NMR (243 MHz, THF-dg): 70.71 (s). FTIR (ATR)

Veo (cm™): 2007.45 (s), 1937.54 (s), 1913.63 (8).

fac-[Mn(H)(dippe)(CO)s] (Mn-5)%: 31P{*H} NMR (243 MHz, THF-dg): 115.97 (s). *H NMR
(600 MHz, THF-ds) -9.23 (t, 2Jup = 48 Hz). FTIR (ATR) ve.o (cm™): 1972.57 (s), 1891.92 (s),

1870.32 (s).

7.3 Procedimiento general para la semihidrogenacion por transferencia de alquinos con

precursores cataliticos de Mn(l)

Las reacciones se llevaron a cabo en matraces Schlenk equipados con una valvula J. Young y una
barra de agitacion magnética. A menos que se indique de otra manera, el alquino (0.224 mmol), el
precursor de Mn (3-6 mol%) y la base (5-20 mol%) se disolvieron en THF (1-2 mL) y se
adicionaron al matraz bajo agitacion. Luego, se afiadio la fuente de hidrogeno (1-3 mL) y se calento
la mezcla resultante a distintas temperaturas (90-120 °C) en un bafio de aceite durante un
determinado tiempo (0.5-22 h). Se enfrio la mezcla, se expuso al aire. Se filtro con Celita© 545 y
se lavd con 1 mL de THF. Todas las reacciones fueron analizadas y cuantificadas por CG-EM vy,

finalmente, comparadas con un estandar de cis-estilbeno.
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7.4 Pruebas de gota de mercurio, TEMPO y PPhz para la semihidrogenacion por
transferencia de difenilacetileno con Mn-2 como precursor catalitico e iPrOH como fuente de

hidrogeno

Cada prueba se realizé de forma independiente conforme a lo descrito en el procedimiento general
(seccion 7.3), pero en presencia de mercurio (40.8 mg, 0.203 mmol), TEMPO (38.5 mg, 0.246

mmol) o PPhs (64.5 mg, 0.246 mmol), segun fuera el caso.

7.5 Seguimiento por RMN de la semihidrogenacion por transferencia de difenilacetileno

con Mn-2 como precursor catalitico e iPrOH como fuente de hidrégeno

En la caja de guantes, se disolvieron Mn-2 (15.0 mg, 0.031 mmol) e iPrOH (7.5 mg, 0.125 mmol)
en 1 mL de THF-dg y se transfirieron a un tubo para muestras sensibles Wilmad® (0.38 mm)
equipados con una valvula J. Young (a). Después, se agregé MeONa (3.4 mg, 0.062 mmol) a la
mezcla de reaccion (b) y se calent6 en un bafio de aceite a 70 °C durante 30 min (c). Finalmente,
se agrego difenilacetileno (1) (3.4 mg, 0.062 mmol) a la mezcla de reaccion (d), seguido de
calentamiento en bafio de aceite por 30 min (e). La relacién molar final de Mn-2, iPrOH, MeONa

y 1 fue 1:4:2:1.
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ANEXO 1. Caracterizacion de complejos de Mn y resultados experimentales

Al.1. Caracterizacion de precursores cataliticos de Mn

Caracterizacion de fac-[Mn(OTf)(dippe)(CO)z] (Mn-1)
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Figura Al. Espectro de RMN *!P{*H} (243 MHz, THF-ds) de Mn-1.
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Figura A2. Espectro de RMN H (600 MHz, THF-ds) de Mn-1.
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Figura A3. Espectro de FTIR (ATR) de Mn-1.

Caracterizacion de fac-[Mn(Br)(dippe)(CO)s] (Mn-2)
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Figura A4. Espectro de RMN 3'P{*H} (243 MHz, THF-ds) de Mn-2.
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Caracterizacion de fac-[Mn(Br)(dcype)(CO)s] (Mn-3)
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Figura A7. Espectro de RMN 3!P{*H} (243 MHz, THF-ds) de Mn-3.
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Figura A8. Espectro de RMN H (600 MHz, THF-ds) de Mn-3.
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Figura A9. Espectro de FTIR (ATR) de Mn-3.

Caracterizacion de fac-[Mn(Br)(dppe)(CO)z] (Mn-4)
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Figura A10. Espectro de RMN *!P{*H} (243 MHz, THF-ds) de Mn-4.
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Figura A11. Espectro de RMN H (600 MHz, THF-ds) de Mn-4.

Ph co
Ph |
\\\CO

EP//,M
P'

n
> | Yco
Ph” |
Ph Br

3083.580m-1

1260.11cm1

1434 G3cm1
1098.81em1

1913.63cm-1

627 54em-1

658.200m-1

6133 1cmt

919.020m1

3800

Figura Al12

3000 2600
cm-1

A6

2000 1500 1000

. Espectro de FTIR (ATR) de Mn-4.

880



Caracterizacion de fac-[Mn(H)(dippe)(CO)s] (Mn-5)

-115.97

iPr co

Ps,, | ‘\\CO
E'an
/Ii’ | CcO
iPr H

iPr

190 160 130 100 70 40 10 -20 -50 -80 -110
f1 (ppm)

Figura A13. Espectro de RMN 3*!P{*H} (243 MHz, THF-ds) de Mn-5.
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Figura Al14. Espectro de RMN H (600 MHz, THF-ds) de Mn-5.
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Al.2. Datos experimentales de la optimizacion de la semihidrogenacion por transferencia de

difenilacetileno (1)
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Figura A16. Cromatograma tipico de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por
transferencia de 1 con iPrOH catalizada por Mn-2.
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Figura Al7. Espectro de masas (IE) de difenilacetileno (1) detectado por cromatografia de
gases.
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Figura A18. Espectro de masas (IE) de cis-estilbeno (1b) detectado por cromatografia de gases.
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Figura A19. Espectro de masas (IE) de trans-estilbeno (1a) detectado por cromatografia de
gases.
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Figura A20. Espectro de masas (IE) de 4-metilpent-3-en-2-ona detectada por cromatografia de
gases.
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Figura A21. Espectro de masas (IE) de 4-metilpent-3-en-2-ol detectado por cromatografia de
gases.
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Al.3. Datos experimentales de la semihidrogenacion por transferencia de alquinos catalizada

por Mn-2
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Figura A22. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de 4-(feniletinil)benzaldehido (2) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A23. Espectro de masas (IE) de 4-(feniletinil)benzaldehido (2) detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A24. Espectro de masas (IE) de (E)-4-stirilbenzaldehido (2a) detectado por
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Figura A25. Espectro de masas (IE) de (2)-4-stirilbenzaldehido (2b) detectado por

cromatografia de gases.
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Figura A26. Espectro de masas (IE) de (4-stirilfenil)metanol detectado por cromatografia de
gases.
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Figura A27. Espectro de masas (IE) de 1-(4-(feniletinil)fenil)but-2-en-1,3-diol detectado por

cromatografia de gases.
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Figura A28. Espectro de masas (IE) de 4-(4-(feniletinil)fenil)but-3-en-2-ona detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A29. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de 1,2,3-trifluoro-4-(feniletinil)benceno (3) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A30. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de 1,2,3-trifluoro-4-(feniletinil)benceno (3) con iPrOH catalizado por Mn-2 después de calentar
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. Espectro de masas (IE) de 1,2,3-trifluoro-4-(feniletinil)benceno (3) detectado por

cromatografia de gases.
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Figura A32. Espectro de masas (IE) de (E)-1,2,3-trifluoro-4-stirilbenceno (3a) detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A33. Espectro de masas (IE) de (2)-1,2,3-trifluoro-4-stirilbenceno (3b) detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A34. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacidn por transferencia
de 1-nitro-4-(feniletinil)benceno (4) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A35. Espectro de masas (IE) de 1-nitro-4-(feniletinil)benceno (4) detectado por

cromatografia de gases.
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Figura A36. Espectro de masas (IE) de (E)-1-nitro-4-stirilbenceno (4a) detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A37. Espectro de masas (IE) de (2)-1-nitro-4-stirilbenceno (4b) detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A38. Espectro de masas (IE) de 4-(feniletinil)anilina detectada por cromatografia de
gases.
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Figura A39. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de 4-fluoro-4’-(feniletinil)-benzofenona (5) con iPrOH catalizado por Mn-2 después de calentar

a 100 °C durante 8 h.
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Figura A40. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de 4-fluoro-4’-(feniletinil)-benzofenona (5) con iPrOH catalizado por Mn-2 después de calentar
a 100 °C durante 16 h.
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. Espectro de masas (IE) de 4-fluoro-4’-(feniletinil)-benzofenona (5) detectada por
cromatografia de gases.
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Figura A42
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. Espectro de masas (IE) de (E)-(4-fluorofenil)(4-stirilfenil)metanol (5a) detectado
por cromatografia de gases.
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. Espectro de masas (IE) de (2)-(4-fluorofenil)(4-stirilfenil)metanol (5b) detectado
por cromatografia de gases.
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Figura A44. Espectro de masas (IE) de (E)-(4-fluorofenil)(4-stirilfenil)metanona (5a”) detectada
por cromatografia de gases.
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Figura A45. Espectro de masas (IE) de (2)-(4-fluorofenil)(4-stirilfenil)metanona (5b”) detectada
por cromatografia de gases.
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Figura A46
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Figura A47. Espectro de masas (IE) de (4-fenetilfenil)(fenil)metanol detectado por

cromatografia de gases.
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Figura A48. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacidn por transferencia
de metil-4-(feniletinil)benceno (6) con iPrOH catalizado por Mn-2.

Ahundance

2800000
< uugul
chuugul
couuuul
cAUUUUg
Sauduaug
CoUugul
< luugul
cuuuul
IAauuuuu
lguuuul
I fuuuul
Iouuuul
| auuuug
Iquuuuu
IJauuuuu
I uuuul
I ruuuuy
QUi
Juuuuy
ouuuag
Ul
u UL RTNIRTA]
auuuau
quuuuu
Juuuuu
cuuuul

51.0

Ph

63.0

Scan 1766 (12.265 min): AT093-01 Didata.ms (-1759) ()

Pes

M =192

1922

165 1
gog 448 1151

1391 4521 ‘
L TR A || LI LT

Iuuuuy
rfz—> u

40 50 B0

70 80 90 100 110 120 130 140 150 160 170 180 190

Figura A49. Espectro de masas (IE) de metil-4-(feniletinil)benceno (6) detectado por

cromatografia de gases.
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Figura A50. Espectro de masas (IE) de (E)-1-metil-4-stirilbenceno (6a) detectado por
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Figura A51. Espectro de masas (IE) de (2)-1-metil-4-stirilbenceno (6b) detectado por

cromatografia de gases.
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Figura A52. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacidn por transferencia
de 1-fenil-1-propino (7) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A53. Espectro de masas (IE) de 1-fenil-1-propino (7) detectado por cromatografia de

gases.
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Figura A54. Espectro de masas (IE) de (E)-prop-1-en-1-ilbenceno (7a) detectado por
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Figura A55. Espectro de masas (IE) de (Z)-prop-1-en-1-ilbenceno (7b) detectado por

cromatografia de gases.

A28



Ahundance

Secan 819 (5,735 min]: AT103-01.0%data.ms [-734) -] 115.1

75000
70000
E5000
F0000
55000 P
50000
45000 M =116
40000
35000
30000
25000
20000
15000
f9.1

‘gggg 1.0

o MY VR . SNYY Y NUSNUOV NS R L IOY

Mz 95 40 45 SO0 BR  BD BR F0 75 80 85 90 95 100 108 110 115

Figura A56. Espectro de masas (IE) de 3-fenil-1-propino detectado por cromatografia de gases.
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Figura A57. Espectro de masas (IE) de alilbenceno detectado por cromatografia de gases.
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Figura A58. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de 2-(feniletinil)tiazol (8) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A59. Espectro de masas (IE) de 2-(feniletinil)tiazol (8) detectado por cromatografia de
gases.
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Figura A60. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de 1,3-difenilprop-2-in-1-ona (9) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A61. Espectro de masas (IE) de 1,3-difenilprop-2-in-1-ona (9) detectada por
cromatografia de gases.
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Figura A62. Espectro de masas (IE) de (E)-chalcona (9a) detectada por cromatografia de gases.
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Figura A63. Espectro de masas (IE) de (Z)-chalcona (9b) detectada por cromatografia de gases.
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Figura A64. Espectro de masas (IE) de 5-hidroxi-1,3-difenilhex-3-en-1-ona detectada por
cromatografia de gases.
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Figura A65. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacién por transferencia
de 4-fenil-3-butin-2-ona (10) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A66. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacidn por transferencia
de 4-fenil-3-butin-2-ona (10) con iPrOH catalizado por Mn-2 después de calentar a 100 °C
durante 24 h.
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Figura A67. Cromatograma de la mezcla de reaccion con 4-fenil-3-butin-2-ona (10) (0.224
mmol), MeONa (10 mol%), THF (1 mL) y agua (1 mL) a 100 °C durante 4 h.
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Figura A68. Cromatograma de la mezcla de reaccion con (E)-4-fenilbut-3-en-2-ona (10a) (0.224
mmol), Mn-2 (4 mol%), MeONa (10 mol%), THF (1 mL) e iPrOH (1 mL) a 100 °C durante 4 h.
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Figura A69. Cromatograma de la mezcla de reaccion con (E)-4-fenilbut-3-en-2-ona (10a) (0.224
mmol), MeONa (10 mol%), THF (1 mL) y acetona (1 mL) a 100 °C durante 4 h.
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Figura A71. Espectro de masas (IE) de 4-fenil-3-butin-2-ona (10) detectada por cromatografia

de gases.
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Figura A72. Espectro de masas (IE) de (E)-4-fenilbut-3-en-2-ona (10a) detectada por
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Figura A73. Espectro de masas (IE) de (Z)-4-fenilbut-3-en-2-ona (10b) detectada por

cromatografia de gases.
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Figura A74. Espectro de masas (IE) de 1-fenilbutana-1,3-diona detectada por cromatografia de
gases.
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Figura A75. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de fenilpropiolato de metilo (11) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A76. Espectro de masas (IE) de fenilpropiolato de metilo (11) detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A77. Espectro de masas (IE) de fenilpropiolato de isopropilo (11) detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A78. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacién por transferencia
de 2-pentinoato de etilo (12) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A79. Espectro de masas (IE) de 2-pentinoato de etilo (12) detectado por cromatografia de

gases.

A40



Abundance

750000
700000
650000
GO0000
550000
500000
450000
400000
350000
300000
2hiooo
200000
150000
100000

&0O0O00

rfz—> 0

431

Scan 785 (5500 mgot

531

‘ 66.1

<7 pAT091-02 Ddlata.ms (-775) ()

93.0 (o)
\/OiPr

M’ =140

1251

111.0
| |, 13491

91.1)],

4

i

o=
|y E—

ED

50 mu 110

Figura A80. Espectro de masas (IE) de 2-pentinoato de isopropilo (12) detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A81. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de 2-octinal (13) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A82. Espectro de masas (IE) de 1-heptino detectado por cromatografia de gases.
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Figura A83. Espectro de masas (IE) del producto de dimerizacion de 1-heptino detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A84. Espectro de masas (IE) del producto de acoplamiento de 1-heptino y 2-octinal
detectado por cromatografia de gases.
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Figura A85. Espectro de masas (IE) del producto de dimerizacion de 2-octinal detectado por

cromatografia de gases.
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Figura A7. Espectro de masas (IE) del producto de dimerizacion de 2-octinal detectado por
cromatografia de gases.
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Figura A86. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacidn por transferencia
de 3-pentin-1-ol (14) con iPrOH catalizado por Mn-2.

Ad4



Ahundance

'z

360003
340003
320003
300003
280001
260007
240001
220001
200001
120003
160003
140001
120003
100003

50004

G000

4000

20007

/\,OH

M =84

411
|

Scan 435 [?5'1‘:'5 rain]: AT097-01.D4data. ms

511

| g7 B0,

(-414] 1]

241

5.0
| 770 |

32 34 36 33 40 42 44 45 43 50 52 54 56 53 G0 B2 64 EG B3 70 72 74 76 73 80 892 04 86

i

Figura A87. Espectro de masas (IE) de 3-pentin-1-ol (14) detectado por cromatografia de gases.
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Figura A88. Espectro de masas (IE) de 3-penten-1-ol (14a) detectado por cromatografia de
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Figura A90. Espectro de masas (IE) de 1-acetoxi-4-dietilamino-2-butino (15) detectado

por cromatografia de gases.
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Figura A92. Espectro de masas (IE) de 3-hexino (16) detectado por cromatografia de gases.
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Figura A93. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de 1,4-dicloro-2-butino (17) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A95. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de fenilacetileno (18) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A96. Espectro de masas (IE) de fenilacetileno (18) detectado por cromatografia de gases.
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Figura A97. Espectro de masas (IE) del producto de dimerizacion de fenilacetileno detectado
por cromatografia de gases.
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Figura A98. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacion por transferencia
de ciclopentilacetileno (19) con iPrOH catalizado por Mn-2.
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Figura A99. Espectro de masas (IE) de ciclopentilacetileno (19) detectado por cromatografia de
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Figura A100. Espectro de masas (IE) de vinilciclopentano (19) detectado por cromatografia de
gases.
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Figura A101. Espectro de masas (IE) del producto de dimerizacién de ciclopentilacetileno
detectado por cromatografia de gases.

A52



Al.4. Resultados de los experimentos selectos para la propuesta mecanistica de la
semihidrogenacion por transferencia de alquinos internos con iPrOH como fuente de

hidrégeno y Mn-2 como catalizador
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Figura A102. Perfil cinético de la semihidrogenacién de 1 con iPrOH como agente de
transferencia y Mn-2 como precursor catalitico. Conversiones determinadas por CG-EM.

Experimentos adicionales para la isomerizaciéon y determinacién de un mecanismo por esfera
interna

Se realizaron experimentos independientes a las condiciones optimizadas, pero con cis- y trans-
estilbeno como sustrato, o en presencia de 1.1 equivalentes de trifenilfosfina. Los rendimientos
fueron determinados por CG-EM. Los espectros de masas de las otras moléculas detectadas se

presentan en la parte de la optimizacion (pagina A9).
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Figura A103. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la prueba con cis-estilbeno (1b) para la
isomerizacion catalizada por Mn-2 en presencia de iPrOH.
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Figura A104. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la prueba con trans-estilbeno (1a) para
la isomerizacion catalizada por Mn-2 en presencia de iPrOH.
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Figura A105. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la prueba con cis-estilbeno (1b) para la
isomerizacion catalizada por Mn-2 en ausencia de iPrOH.
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Figura A106. Cromatograma de la mezcla de reaccion de la prueba con cis-estilbeno (1b) para la
isomerizacidn en presencia de iPrOH pero en ausencia de un precursor catalitico de Mn.
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Figura A107. Cromatograma tipico de la mezcla de reaccion de la semihidrogenacién por
transferencia de 1 con iPrOH catalizada por Mn-2 en presencia de 1.1 eq de trfenilfosfina.
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Figura A108. Espectro de masas (IE) de la trifenilfosfina detectado por cromatografia de gases.
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Figura A109. Ampliacion del monitoreo por RMN-'H (600 MHz, THF-ds) de la
semihidrogenacion postransferencia de 1 con iPrOH, catalizada por Mn-2. (a) Mn-2 e iPrOH,;
(b) Mn-2, iPrOH y MeONa; (c) b después de calentar a 70 °C durante 30 min; (d) ¢ después de
la adicion de 1; (e) d después de calentar a 70 °C durante 30 min. La relacion molar final de la
mezcla de Mn-2, iPrOH, MeONa y 1 fue 1:4:2:1.
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Figura A110. Ampliacion del espectro de RMN-3'P{*H} (243 MHz, THF-ds) de la mezcla de
reaccion e. La relacion molar final de la mezcla de Mn-2, iPrOH, MeONay 1 fue 1:4:2:1.
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Figura A111. Ampliacion de la zona de no hidruros del espectro de RMN-tH NMR (600 MHz,
THF-dg) de la mezcla de reaccion e. La relacion molar final de la mezcla de Mn-2, iPrOH,
MeONay 1 fue 1:4:2:1.
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Figura A112. Ampliacion de la zona de hidruros del espectro de RMN-'H NMR (600 MHz,
THF-dg) de la mezcla de reaccion e. La relacion molar final de la mezcla de Mn-2, iPrOH,

MeONay 1 fue 1:4:2:1.
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ANEXO 2. Publicaciones derivadas del proyecto

A2.1. Carteles presentados en congresos internacionales

Mn-Catalyzed Transfer Semihydrogenation of Internal Alkynes to E-
Alkenes with iPrOH as Hydrogen Source

A. Torres-Calis and J. J. Garcia*

fuvent@unam.mx

Facultad de Quimica, Universidad Nacional Auténoma de México, 04510, Mexico City, Mexico

1. Introduction

In recent years, Mn has been developed as a promising alternative for late transition metals in catalytic systems owing to its high abundance in the earth's
crust (only behind Fe and Ti) and its low toxicity. Specially, molecularly defined Mn-based complexes have shown high activity toward (transfer)
hydrogenations. ' Our group have previously reported the use of fac-[Mn(X)(dippe)(CO),] (X = OTf, Br) complexes as catalytic precursors for the hydration
and (transfer) hydrogenation of nitriles. 2 Herein we report their use for alkyne transfer semihydrogenation toward E-alkenes, what is a relatively low

explored reactivity with Mn. 2

2. Mn(l)-based Catalytic Precursors Assessment

4mol% [Mn] N
_10 mal% MeONa a0
— won o P' "~co
1 moT::F 4h e O“
Mn-1
Entry [Mn] Conversion (%) R_Z o o
T gle
1 Mn-1 95,97:3 E1Z ';r"“"vcg
2 Mn-2 98, 97:3 £/Z R e
3 Mn-3 87,82:18 £/Z VrgRo
4 Mn-4 31,38:62 £/Z Mnd R-Ph
5 Mn-5 13,2:98 E/Z e P50
6° Mn-2 91,937 EIZ eSO
P7 " ~co
7d Mn-2 10, 30:70 E/Z wl, L
8° Mn-2 90, 91:9 £/Z et

(a) Reaction conditions: diphenylacetylene (0.224 mmol), THF (1 mL), H-Source (1
mL). (b) Determined by GC-MS. (c) Hg drop test. (d) PPh, (1.1 eq) was added. (e)
TEMPO (1.1 eq) was added.

3. Substrate Scope

o8, 975 EZ 67%, sh2ez 66%. 62:38 EIZ 2%, 15 S5 e
86%. 86:14 EiZ°
O )
N
7a¢ Ba
67%, sA 1652" 51%, 52 A8 EiZ 10%. 67:33 EiZ nd.
47%, 94:6 Ei2°°
‘/\)’\‘ ©/\/‘k ©/\)\ RJ
10a 1a 16a 18a R=Ph n.d.
2%, 91 9EZ 8%, 30:70 EZ nd ne. 19 R=Cyp 3%

(a) Reaction conditions: alkyne (0.224 mmol), Mn-2 (4 mol%), MeONa (10 mol%)
THF (1 mL}, iPrOH (1 mL), 100 °C, 4 h. Yields and selectivities were determined by
GC-MS. (b) 8 h. (c) 16 h. (d) Alkyne over-reduction and defluorination product was
observed (49%).

4. Mn-Catalyzed Hydration of a-keto alkynes

.ﬁ%@“@“@“

5. Mechanistic Insights

dippe
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n

Ul d)

L (c)
A | S
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31p {'H} NMR (243 MHz, THF-dj)

(a) Mn-2, iPrOH; (b) Mn-2, iPrOH, MeONa; (¢) b, 70 °C, 30 min; (d) ¢. 1; (e) d,
70 °C, 30 min. The final molar ratio of Mn-2, iPrOH, MeONa and 1 was 1:4:2:1.

6. Mechanistic Proposal

(500 MHz, THF 1)
Crude Mixdun:

7. Summary

The Mn-catalyzed transfer semihydrogenation of internal alkynes to E-
alkenes is reported herein, along with Mn-catalyzed hydration of a-keto
alkynes; both processes using fac-[Mn(Br)(dippe)(CO),] (Mn-2) as catalytic
precursor. Reversible alkene isomerization was observed, suggesting an
equilibrium condition controlling the final stereoselectivity. Mechanistic
studies displayed an asymmetrical Mn-hydride species performing the

21% >99% nd. catalytic turnover.
4 mol% Mn-2 4 mol% Mn-2 4 mol% Mn-2 10 mol% MeONa
10 mal® McONa 10 mol% MeONa 10 mol% MeONa H,0, THF Acknowledgments
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Manganese-catalyzed transfer semihydrogenation
of internal alkynes to E-alkenes with iPrOH as
hydrogen sourcef

Antonio Torres-Calis @ and Juventino J. Garcia @*

We report herein the homogeneous manganese catalyzed transfer semihydrogenation of internal alkynes
to E-alkenes using iPrOH as the hydrogen source. Manganese-based catalytic precursors of the type
fac-[Mn(X)(R,P(CH>),PR,)(CO)s] (X = H, Br, and OTf; R = iPr (dippe), Cy (dcype), and Ph (dppe)) were tested
and fac-[Mn(Br)(dippe)(CO)3] (Mn-2) exhibited the best catalytic activity, in the presence of MeONa (10
mol%), for the highly stereoselective transfer semihydrogenation of diphenylacetylene toward
trans-stilbene. Different alkynes were assessed at the optimized conditions, obtaining from modest to good
conversions and stereoselectivities. The best results were obtained with diaryl alkynes, while terminal
alkynes and those with potential coordinative functional groups (e.g., alcohols and amines) remained
unhydrogenated. Mn-catalyzed alkyne hydration was observed on using a-keto alkynes, resulting in
1,3-dicarbonylic compounds and derivates. Mechanistic studies were carried out, suggesting an inner-

rsc.li/catalysis

Introduction

In terms of developing greener methodologies, transfer
hydrogenation reactions of different unsaturated compounds
are important because they allow the use of renewable, safer,
and cheaper hydrogen sources than classic hydrogenation
with H,." Besides, softer reaction conditions and the lack of
specialized equipment for pressurized methods are also
common for transfer hydrogenations, which present
significant advantages.”

The stereoselective semihydrogenation of alkynes to both
Z- and E-olefins is relevant since these are valuable building
blocks, with defined configurations, for the synthesis of
organic compounds with academic and industrial
applications.” Hence, many stoichiometric and catalytic
systems have been reported for this type of transformations,
with most of them usually based on late transition metals
such as Ir,* Rh,” Ru,® and Pd.” Despite the high activity of
noble metals in hydrogenations, due to matters of economy,
sustainability and toxicity, efforts have been made in the last
decade to develop catalytic processes based on first-row
transition metals (e.g., Fe,® Ni,**¥ Cu,® and Co (ref. 11)).

Facultad de Quimica, Universidad Nacional Autonoma de México, Mexico City,
04510, Mexico. E-mail: juvent@unam.mx

t Electronic supplementary information (ESI) available. See DOI: https://doi.org/
10.1039/d2cy00246a

3004 | Catal. Sci. Technol., 2022, 12, 3004-3015

sphere mechanism with reversible alkene isomerization.

Manganese stands out for being a transition metal with
low toxicity and high abundance in the earth's crust (only
behind iron and titanium). In recent years, Mn has been
developed as a promising alternative for late transition metals
in catalytic systems."> For instance, within the homogeneous
catalysis area, molecularly defined Mn compounds have shown
good to excellent results in dehydrogenative couplings,"
hydroaminations,'"*  hydrations,”>  N-alkylations,'®  alkyne
functionalizations,"” and (transfer) hydrogenations."®

Regarding the semihydrogenation of alkynes with
manganese complexes, some examples have been recently
published using a variety of hydrogen sources.'” Most of
these systems are stereoselective to Z-alkenes and operate via
outer-sphere mechanisms, through metal-ligand cooperative
pathways.'”*? On the other hand, stereoselective
semihydrogenations yielding E-alkenes have been relatively
less explored processes. In 2018, Driess and co-workers
reported the use of N-heterocyclic silylene Mn(u)-based
precursors for the transfer semihydrogenation of alkynes to
E-olefins with ammonia-borane as the hydrogen source.'”
Very recently, the same stereoselectivity was disclosed by
Kirchner's work group but employing direct H, or generated
in situ by alcoholysis of KBH, with methanol.’¥

We have lately described in our research group the
hydration®*® and (transfer) hydrogenation*? of nitriles with
Jac{Mn(X)(dippe)(CO);] (X = OTf, Br) catalytic precursors. We
applied this type of complexes for the catalytic transformation
of other relevant substrates. Herein, we disclose the efficient

This journal is © The Royal Society of Chemistry 2022
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transfer semihydrogenation of alkynes toward E-alkenes using
iPrOH as hydrogen source with a non-pincer Mn(1) precatalyst,
along with key mechanistic insights.

Results and discussion

Optimization

Considering the previously reported nitrile reactivity,”® initial
experiments were carried out with fac-[Mn(OTf)(dippe)(CO);]
(Mn-1) (since triflate is a labile ligand capable of generating a
free coordination site), using diphenylacetylene (1) as the
model substrate (for full optimization conditions see Table
S1t). Good yield and stereoselectivity for trans-stilbene (1a)
were obtained in the presence of Mn-1 as precatalyst, ‘BuOK
as promoter (vide infra), iPrOH as transfer hydrogen agent,
and THF as solvent (entry 1, Table 1). Higher temperature
and longer reaction time did not result in a better conversion
but increasing the precursor and base loads did (entries 2
and 3, Table 1). No conversion was observed without THF
owing to the insolubility of 1 in the reaction mixture (entry 7,
Table S1+).

Different bases were assessed and excellent yields and
stereoselectivities were obtained with ‘BuOK, MeONa, KOH
and NaOH. Moderate conversions were detected with
potassium, sodium, and cesium carbonates (entries 8-16,
Table S17); these changes could be related to their basicity
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and solubility in the reaction mixture. Low conversion was
obtained in the absence of base (entry 19, Table S1f),
indicating that it might favor the formation of the catalytic
active species. Using MeONa, reaction time (4 h) and catalytic
and base loads were lowered (4 and 10 mol%, respectively)
without a significant decrease in yield and stereoselectivity
(entry 5, Table 1). However, shorter reaction time and lower
temperature decreased either total conversion or
stereoselectivity (entries 23 and 24, Table S17).

As previously reported by our research group, triflate is a
more labile ligand than bromide in Mn(i)-dippe complexes,
which makes it easier to generate a free coordination site for
the interaction with the substrate or the hydrogen source.*
Nevertheless, fac-[Mn(Br)(dippe)(CO);] (Mn-2) showed a
similar catalytic activity for 1 transfer semihydrogenation
under the optimized conditions (entry 6, Table 1).
Additionally, reactivity of Mn-2 analogues with dcype (Mn-3)
and dppe (Mn-4) exhibited lower conversions (entries 7 and
8, Table 1). Reduced activity using a n-acceptor ligand (Mn-4)
reveals that a more basic ligand is necessary to promote the
transfer semihydrogenation reaction. However, the test with
Mn-3 highlights the relevance of the steric hindrance in this
process. Since cyclohexyls are bulkier substituents than
isopropyls, this could obstruct the alkyne coordination to the
metal center and hamper the reaction. On the other hand,
the precatalyst fac-[Mn(H)(dippe)(CO);] (Mn-5) exhibited a

Table 1 Optimization of transfer semihydrogenation of diphenylacetylene (1) with Mn-based precursors®

[Mn]

H-Source, THF

t,T
1 1a 1b
iPr co T co iPr co
iPr R iPr
\P/,,” ‘ WCO \P,,,, ‘ ele) \P/,,,l ‘ ele)
“Mn “'Mn. M
= ‘ co —P ‘ co —P ‘ co
iPr ‘ R ‘ iPr
iPr OTf R iPr H
Mn-2 R=iPr Mn-3 R=Cy
i Mn-4 R=Ph M
Entry [Mn] (mol%) Base (mol%) H-Source T (°C) t (h) Conversion” (%)
1° Mn-1 (3) ‘BuOK (10) iProH 100 18 88, 90:10 E/Z
2° Mn-1 (3) ‘BuOK (10) iProH 120 22 88,91:9 E/Z
3 Mn-1 (5) ‘BuOK (20) iProH 100 18 97,97:3 E/Z
4 Mn-1 (5) MeONa (20) iPrOoH 100 18 98, 98:2 E/Z
5 Mn-1 (4) MeONa (10) iPrOH 100 4 95,97:3 E/Z
6 Mn-2 (4) MeONa (10) iProH 100 4 98,97:3 E/Z
7 Mn-3 (4) MeONa (10) iProH 100 4 87, 82:18 E/Z
8 Mn-4 (4) MeONa (10) iPrOH 100 4 31,38:62 E/Z
9 Mn-5 (4) MeONa (10) iProH 100 4 13,2:98 E/Z
10 Mn(Br)(CO)s (4) MeONa (10) iPrOH 100 4 n.d.
11 Mn-2 (4) MeONa (10) 2-BuOH 100 4 88, 89:11 E/Z
124 Mn-2 (4) MeONa (10) iProH 100 4 91,93:7 E/Z
13° Mn-2 (4) MeONa (10) iProH 100 4 90, 91:9 E/Z

“ Reaction conditions: diphenylacetylene (0.224 mmol), THF (1 mL), H-source (1 mL). ? Yields and stereoselectivities were determined by GC-

MS. ¢ 3 mL of iPrOH. ¢ Hg drop test. © TEMPO (1.1 eq.) was added.

This journal is © The Royal Society of Chemistry 2022
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very low activity toward the alkyne semihydrogenation (entry
9, Table 1), showing that not only a metallic hydride is
required for the reduction but also a free coordination site
available. Finally, no conversion was observed in control
experiments with [Mn(Br)(CO)s;] (entry 10, Table 1) and
without catalytic precursor (entry 30, Table S1),
demonstrating the central role of the Mn-based catalyst in
this process.

Notably, at the optimized conditions and employing Mn-2
as precatalyst, 93% (93:7 E/Z) and 92% (93 :7 E/Z) yields were
obtained using KOH and NaOH, respectively (entries 31 and
32, Table S11). Comparing these with the result using MeONa
(entry 6, Table 1), the decrease in reactivity is likely to be
related to a lower solubility of the inorganic bases in the
reaction mixture and, thus, a slower formation of the active
catalytic species (vide infra).
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Furthermore, various potential transfer agents were used
(entries 33-39, Table S1f) but only 2-BuOH reduced
preferably and efficiently 1 to trans-stilbene (1a) (entry 11,
Table 1), although not as good as iPrOH. Terminal alcohols
(MeOH, EtOH, and nBuOH) and biomass derived products
such as formic acid, ethylene glycol, and glycerol, did not
work as competent transfer agents for the system here
reported. Lower reactivity of the formers may be associated
with potential redox differences or a higher reactivity of the
possible  carbonyl products toward their further
rehydrogenation. The slight activity of both ethylene glycol
and glycerol might be related to the low solubility of the
reagents.

Finally, the Hg drop test and the reaction in the presence
of TEMPO were carried out and none of them showed a
significant decrease in reactivity (entries 12 and 13, Table 1).

Table 2 Substrate scope for the transfer semihydrogenation of alkynes with iPrOH catalyzed by Mn-2“

4 mol% Mn-2 H
0,
Rl 2 10 mol% MeONa R1J\(R2
iPrOH, THF
100°C, 4 h H
0o
N°2
H
g g
» oh ®

1a 2a 3a 4a

98%, 97:3 E/Z

OH
‘N‘”O
@ F

5ab

57%, 84:16 E/Z°
47%, 94:6 E/z9¢

67%, 98:2 E/Z

6a

51%, 52:48 E/Z

66%, 62:38 E/IZ
86%, 86:14 E/Z4

2%, 15:85 E/IZ

o™ O

7a° 8a
10%, 67:33 E/Z n.d.

[0} (o} (o}
o o]
N S AN
OMe M WH
OEt 4

9a 10a
2%, 91:9 E/Z 8%, 30:70 E/Z

o K
P L
= N
)ko/\/\/ ~
14a 15a
traces n.d.

1a 12a 13a
n.d. n.d. n.d.
C'\/\/\
S P R, cl RJ/
16a 17a 18a R=Ph n.d.
n.d. n.d. 19a R=Cyp 3%

“ Reaction conditions: alkyne (0.224 mmol), Mn-2 (4.3 mg, 0.009 mmol), MeONa (1.2 mg, 0.022 mmol), THF (1 mL), iPrOH (1 mL). Yields and
selectivities were determined by GC-MS. ? 2 mL of THF. ¢ Reaction time: 8 h. ¢ Reaction time: 16 h. ¢ Alkyne over-reduction and defluorination

product was observed (49%).
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These are indicative of a homogeneous catalytic system and a
non-radical pathway, respectively.

Scope

To evaluate the versatility of this system, several alkynes were
tested under optimized reaction conditions (Table 2). Modest
to good conversions and stereoselectivities were obtained
with internal alkynes. In general, deactivated alkynes
presented a higher activity than those richer in electron
density, what is consistent with the proposed hydride
migratory insertion as the rate-determining step (vide infra).
However, although electron-deficient substrates showed to be
more reactive, their conversion was limited by their restricted
coordinative ability.

From the reaction with 4-(phenylethynyl)benzaldehyde (2),
the respective alkenes were the main products. Around 6%
corresponded only to the aldehyde reduction and another
20% to aldol condensation byproducts between the substrate
and acetone (Fig. S227).

Defluorination was not observed in the test with 1,2,3-
trifluoro-4-(phenylethynyl)benzene (3). The stereoselectivity
could be related to the lower electron density available for
coordination in the early formed cis-alkene or steric
hindrance by the fluoride closest to the alkene; the total
conversion and stereoselectivity increased at a longer reaction
time. A similar conversion to this strongly deactivated alkyne
was expected with a deactivation by resonance; however,
almost negligible alkyne semihydrogenation was detected
using 1-nitro-4-(phenylethynyl)benzene (4) as substrate. A
small amount (2%) of the respective amine was identified in
the crude mixture (Fig. S337), which could be hampering the
reaction by a competition for the coordination site. Also, the
reduction of the nitro could be degrading the -catalyst,
obstructing the advance of the transfer semihydrogenation.

Despite  the general conversion of  4-fluoro-4-
(phenylethynyl)-benzophenone (5) was 96% after 8 hours, only
57% corresponded to the double hydrogenated alkyne and
ketone products (5a). The rest was distributed between the
specific alkyne partially hydrogenated products (21%, 92:8 E/
Z) and the alcohol (18%). Over-reduction and defluorination
was observed only at a longer reaction time.

A diaryl alkyne slightly richer in electron density was
moderately semihydrogenated (6a), what could be related
with the acceptance of the alkyne for the hydride migratory
insertion. The same could be occurring in the case of the
internal aryl-alkyl alkyne (7a), added to the presence of a
terminal alkyne in the raw material, which probably hinder
the reduction (as explained later). The latter was very
similar in polarity as the main alkyne, impeding its
separation.

When an aryl-heterocycle alkyne was used as the
substrate, no conversion toward any product was detected
(8a). The absence of hydrogenation could be related to the
presence of nitrogen and sulfur as potential coordinating
elements that compete with the alkyne for the interaction

This journal is © The Royal Society of Chemistry 2022
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with the metal center and its further transformation.
Moreover, the electronic properties of the substrate also
might be influencing the reactivity. Since the thiazole group
is richer in electron density than the phenyl group, this could
significantly change the alkyne's acceptance for the hydride
migratory insertion.

Since the reaction conditions were constant and lower
conversions were obtained for structurally similar electron-
richer alkynes, then the hydride migratory insertion should
be the rate-determining step. The lower activity of electron-
rich alkynes (e.g., diaryl alkynes with electron-donating
groups or dialkyl alkynes) also has been observed in other
semihydrogenation processes.'**%*!

Alpha-keto alkynes were barely reactive toward the alkyne
transfer semihydrogenation (9a-10a). However,
1,3-dicarbonylic compounds and derivates (by condensation
with acetone) were detected as the major products
(Scheme 1a). This is very likely to occur due to the
presence of water produced by the self-condensation of
acetone. After 24 hours, the 1,3-dicarbonylic compound
from 4-phenyl-3-butyn-2-one (10) was the only product
detected in the crude mixture (Scheme 1b, i). To determine
if the alkynes' hydrations were catalyzed by any Mn species
in the reaction mixture, 10 was heated in the presence of
water and without any Mn-based catalytic precursor, but no
hydration products were detected (Scheme 1b, ii).
Additionally, experiments were carried out using 10a as
substrate, but no hydration was observed on both presence
and absence of Mn-2 (Scheme 1b, iii and iv). To the best of
our knowledge, this is the first example of alkyne hydration
catalyzed by Mn.

o,B-Unsaturated esters were not reduced in any form
(11a-12a), but only transformed to the respective isopropyl
esters (Fig. S75 and S787). This was to be expected due to the
presence of a base and an excess of iPrOH.

No hydrogenation was detected with 2-octynal (13) and
1-acetoxy-4-diethylamino-2-butyne (15), and only traces were
observed in the case with 3-pentyn-1-ol (14). The lack of
reactivity of these alkynes was probably owing to steric
hindrance or to the presence of nucleophilic functional
groups that could occupy the coordination site in the metal
center and hamper the transfer hydrogenation.

Two dialkyl alkynes were tested but they remained
unreactive under the optimized conditions (16a and 17a).
This could be related to the lower acceptance of the alkyne
for the hydride migratory insertion (which is proposed to be
the rate-determining step) derived from the donor effect of
the alkyl moieties. The assay with 17 shows that the inductive
withdrawal of electron density by chlorides is not enough to
promote the alkyne reduction.

Neither aryl nor alkyl terminal alkynes were successfully
converted into their alkene counterparts (18a and 19a), but
dimerization byproducts were detected (Fig. S96 and S997);
the latter recently disclosed by Kirchner and coworkers.*?
The favored formation of coupling products could be related
to the increased alkyne acidity after coordination and the
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a) Hydration of a-keto alkynes
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o OH
4 mol% Mn-2 o
10 mol% MeONa o
Z N + |
iPrOH, THF
100 °C, 4 h
9 9a
(i) 2%, 91:9 E/Z 27%
[o}
4 mol% Mn-2 o) o o
10 mol% MeONa
Z = +
iPrOH, THF
100 °C, 4 h
10 10a
.. 8%, 30:70 E/Z
(11) ° 21%
b) Control experiments
o]
4 mol% Mn-2 [o] o [o]
10 mol% MeONa
// X +
iPrOH, THF
100 °C, 24 h
10 10a
(l) n.d. >99%
[o}
o o (o]
10 mol% MeONa
// A +
H,O, THF
100°C,4 h
10 10a
.. n.d.
(11) n.d
[e) 4 mol% Mn-2 [o) [o) [e)
10 mol% MeONa
N ° N N
iPrOH, THF
100°C, 24 h
10a 10a
>99%
(111) ° n.d.
(e}
o] o] [o}
“ 10 mol% MeONa “ | .
Acetone, THF
100 °C, 24 h
10a
. >99%
(IV) ° n.d.

Scheme 1 Manganese catalyzed hydration of a-keto alkynes toward 1,3-dicarbonylic compounds.

presence of a base in the reaction mixture. Consequently,
different Mn species unactive toward alkyne transfer
semihydrogenation might be formed in the reaction media.
Dimerization and coupling were also observed in the reaction
with 2-octynal, containing 1-heptyne in the raw material (Fig.
S81+).

3008 | Catal. Sci. Technol, 2022, 12, 3004-3015

Mechanistic insights

As displayed in the kinetic profile of the model reaction (Fig.
S1037), longer reaction times favored only the isomerization
of 1b to 1a. The 97:3 ratio of 1a/1b remains after 18 h at
reaction conditions (entry 20, Table S1f), suggesting an

This journal is © The Royal Society of Chemistry 2022
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equilibrium condition controlling the final stereoselectivity.
There is additional evidence of alkene isomerization by
independent experiments with cis- and trans-stilbene under
optimized conditions (Scheme 2a). Using 1b as substrate,
isomerization of the initially formed E-alkene was
demonstrated to occur in this system. However, the test with
1a showed this reaction's reversibility, which agrees with the
constant isomer distribution obtained even at longer times.
At optimized conditions, isomerization was also obtained in
the absence of iPrOH (Scheme 2b, i), but not in the lack of
Mn-2 (Scheme 2b, ii). The latter highlights the main role of
Mn in the alkenes' transformation. In the presence of iPrOH,
the isomerization process is expected to occur similarly to
other inner-sphere and molecularly defined catalytic
systems,"**'? involving hydride migratory insertion into
the alkene, followed by the resulting alkyl moiety

a) Stilbene isomerization

4 mol% Mn-2
10 mol% MeONa

View Article Online

Paper

rearrangement and the final B-hydride elimination. The
mechanistic proposal for the Mn-catalyzed reversible
isomerization of Z- and E-alkenes with Mn-2 as catalytic
precursor and iPrOH as hydrogen source is displayed in
Scheme S1.}

To determine if an inner-sphere mechanism was
involved, a model reaction was carried out in the presence
of triphenylphosphine, showing a significant decrease in
the catalytic activity (Scheme 2c). The semihydrogenation
of 1 was considerably inhibited due to a competition
between phosphine and alkyne for the coordination to the
metal center. Therefore, the presence of both hydride and
alkyne in the coordination sphere requires the release of
carbon monoxide, although there is no evidence for
further CO insertion upon any structure. Additionally, this
result may also suggest the initial formation of the

H
1
H

(i)

iPrOH, THF
100°C,4h

4 mol% Mn-2
10 mol% MeONa

96% 4%

H
b
NS
]
1a
(i)

b) Control experiments for isomerization

iPrOH, THF
100 °C, 4 h

H H 4 mol% Mn-2 H H
— 10 mol% MeONa —
+
) O < O
100°C,4 h
1b 1b
(i) 4%
H H H H
— 10 mol% MeONa —
+
OO T SO
100°C,4h
1b 1a 1b
(ii) n.d >99%
¢) Experiments with PPh3
4 mol% Mn-2

10 mol% MeONa

O—

1.1 eq PPh;
1 THF, 100 °C, 4 h

Scheme 2 Selected experiments for mechanistic insights.
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cis-alkene since 1b was observed in a major proportion to
1a.

In terms of the electronic properties required in the
catalyst, a strong donor is necessary as a ligand (Table 1,
entries 5-8). This is probably associated with the fact that
electron-rich  metallic centers favor the f-hydride
elimination.”® The reaction was disadvantaged employing
Mn-4 as precatalyst, which could be related to either the
lower Mn-hydride species formation or the disfavored
interaction between the metal and the alkyne (in comparison
to Mn-2).

As mentioned earlier, low conversion was detected in the
absence of base (entry 19, Table S1}). This is in agreement to

OH
iPr co )\
iPr\‘ ‘ iPr_
[P/,,,l WwCo MeONa
Mn
P ‘ co - NaBr
7 )
iPr ’ - MeOH iPr
iPr Br
Mn-2
(0]
iPr
) CcO co )
|Pr\| ‘ iPr.
P, .CO
/“Mn"\ \/
P ‘ co
ire” | iPr
iPrr H
Mn-5
iPr co
iPr.
N
P, .CO
“Mn
[P/‘
iPr/|
iPr OY
E
H R H H iPr
R H R
iPr

o

N
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what we previously observed for the nitriles transfer
hydrogenation,”® where the presence of a base allows the
metathesis between the alcohol and the
Jac-[Mn(Br)(dippe)(CO);] (Mn-2) to yield the precipitation of
NaBr and the alkoxide coordination (Scheme 3, from Mn-2 to
A). Subsequently, B-hydride elimination occurs for the
proposed catalytic species formation (Scheme 3, B).
Isopropanol presented the highest activity as a transfer
agent for the system here reported (vide supra). Although
acetone is the direct expected product owing to the alcohol
dehydrogenation, it was not observed. Instead, aldol
condensation byproduct and its respective reduced
compound were (Fig. S167). Condensation is unavoidable

iPr co ) iPr co
’ |Pr\ ‘ ‘

P’u,, ‘ \\\\CO L P/,,,I(? “\\CO
I'Mn"\\ -- Mn N
p/ co /P ‘ CcO
iPr ’ o
iPr L

co
iPr co
P//,,/ ‘ \\\\CO
‘Mn. o
p”” ‘ \H R——R

iPr co
iPr
e,
Py, WCO
Mn
[ “ >N
/P H
iPr |
iPr
R——R
(o3
iPr co
P/”’, ‘ \\\\CO
‘Mn™
i
iPr
RNy
R
D

Scheme 3 Mechanistic proposal for alkyne transfer semihydrogenation with iPrOH catalyzed by Mn-2.
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Fig. 1 (A) Proposed and identified species in 3!P{*H} NMR (243 MHz, THF-dg) monitoring of transfer semihydrogenation of 1 with iPrOH using Mn-
2 as catalytic precursor. (a) Mn-2 and iPrOH; (b) Mn-2, iPrOH and MeONa; (c) b after heating at 70 °C for 30 min; (d) c after addition of 1; (e) d
after heating at 70 °C for 30 min. The final molar ratio of Mn-2, iPrOH, MeONa and 1 was 1:4:2:1. (B) Enlargement of hydride region of the H

NMR (600 MHz, THF-dg) spectrum of reaction mixture e from (A).

due to the presence of a base (such as methoxide and
isopropoxide) in the reaction mixture, and reduction of
carbonyl product agrees with the obtained result for 5
(Table 2).

'H NMR monitoring featured the in situ formation of
fac[Mn(H)(dippe)(CO);] (Mn-5) in the presence of Mn-2,
iPrOH and MeONa (Fig. S115;f b) (signature signal at dJy
-9.23, t, YJup = 48 Hz).*°’ This was later confirmed with
its signature signal in *'P{'H} NMR (Jp 115.97) after
heating (Fig. 1A, c). As depicted in Table 1 (entry 9), Mn-
5 is not efficient for the transfer hydrogenation at the
optimized conditions. Due to its lower activity, it may be
associated to an off-cycle species, which requires a further
conversion toward the catalytic species. Therefore, its
formation corresponds to a catalyst deactivation pathway
(Scheme 3, from B to Mn-5).

After heating at 70 °C, at least another hydride was barely
observed in the mixture of Mn-2, iPrOH and MeONa (Fig.
S115;f c¢), which later increased in intensity and was
characterized as a double of doublets (dd) centered at Jy
-8.67, with Jyp = 105, 50 Hz (Fig. 1B). This could be
associated to the analogous -catalytic species previously
proposed for the transfer hydrogenation of nitriles®”
(Scheme 3, B). Analogs of this complex, with any other
coordinative molecule instead of acetone, may present
superimposed signals around the same chemical shift,
featuring overlapping dd resonances. No doublet signals were
identified in *'P{"H} NMR of the same sample (Fig. 1A, c) due
to inequivalent phosphorus, but they could be occluded in
the observed broad signals around Jp 87. Since ’Ip values
are quite different (around 55 Hz), it could indicate the
hydride is in an equatorial position, resulting in different
couplings between 'H and both *'P.;s and *'Pyraps.

Two broad signals appeared around Jp 85-89 after heating
the mixture containing Mn-2, iPrOH and MeONa (Fig. 1A, c).
These chemical shifts are common for species of the type

This journal is © The Royal Society of Chemistry 2022

fac-[Mn(L)(dippe)(CO);]" in THF-dg (L = PhCN, H,O, and
2-BuOH).*° Thus, these signals could derive from the adducts
of any neutral coordinative molecule in the solution, such as
THF, iPrOH, MeOH, and acetone (Fig. S114,;f c. Acetone
signature signal: dy 2.04, s), with isopropoxide as counterion
(Scheme 3, A").

The signal for Mn-2 (Jp 80.5) disappeared considerably
only after alkyne addition and heating (Fig. 1A, e), suggesting
that its transformation toward the active catalytic species
(Scheme 3, B) is driven by the irreversibility of the hydride
migratory insertion into the alkyne (Scheme 3, from B to C),
which previously was proposed to be the rate-determining
step.

Despite the presence of free dippe (dp 9.17) in the reaction
mixture (Fig. 1A), its relevance for the process cannot be
ruled out since no conversion was detected in control
experiment without ligand, using [Mn(Br)(CO)s] (entry 10,
Table 1). Hence, dissociation of phosphine and formation of
the less active Mn-5 may likely correspond to catalyst
degradation pathways, justifying the need for relatively high
loads of the precursor to observe efficient performances.

Conclusions

We described the efficient transfer semihydrogenation of
internal alkynes toward E-alkenes with iPrOH as the
hydrogen source, using fac-[Mn(Br)(dippe)(CO);] (Mn-2) as
catalytic precursor (4 mol%) and MeONa (10 mol%) as
promoter. From the various alkynes assessed, the electron-
deficient diaryl showed better conversions, while terminal
and those with potential coordinative functional groups (e.g.,
alcohols and amines) remained unhydrogenated. Manganese-
catalyzed alkyne hydration was detected in a-keto alkynes,
obtaining 1,3-dicarbonylic compounds and derivates;
complete selectivity toward hydration product was observed
after 24 hours.
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Mechanistic studies suggested an inner-sphere mechanism
with reversible alkene isomerization, where equilibrium seems to
determine the final stereoselectivity of the process. The lower
conversion observed employing fac-[Mn(Br)(dppe)(CO);] (Mn-4)
as the catalytic precursor reveals that a more basic ligand is
necessary to promote the transfer semihydrogenation reaction,
while the higher yields of deactivated alkynes could be evidence
for the hydride migratory insertion into the alkyne as the rate-
determining step. Besides, unlike what we obsetved in the transfer
hydrogenation of nitriles,®® fac{Mn(H)(dippe)(CO);] (Mn-5) was
slightly active toward the alkyne transfer semihydrogenation.

'H NMR studies featured the presence of at least one
asymmetrical hydride species, which was proposed to
perform the catalytic turnover. Additionally, *'P{*"H} NMR
following up allowed us to identify other off-cycle species and
free dippe. The in situ formation of Mn-5 and the ligand
dissociation may correspond to catalyst deactivation
pathways.

Experimental section
General considerations

Unless otherwise stated, all processes were performed using
standard Schlenk techniques in an inert-gas/vacuum double
manifold or under argon atmosphere (Praxair 99.998) in a
MBraun Unilab Pro SP glovebox (<1 ppm H,O and O,). All
liquid reagents were purchased as reagent grade and
degassed before use. Regular THF and hexanes (J. T. Baker)
were dried and degassed in a MB-SPS-800. Regular
isopropanol, ethanol, and methanol (J. T. Baker, reagent
grade) was dried and distilled from magnesium/iodine.
Anhydrous 2-butanol (Aldrich, 99.5%) was stored in the
glovebox as received. Ethylene glycol (J. T. Baker, 99.9%) and
glycerol (Aldrich, >99.5%) were degassed and stored over 3 A
molecular sieves inside the glovebox for 24 h before use.
Dichloromethane (J. T. Baker, 99.5%) was degassed and
stored over 3 A molecular sieves. Distilled and deionized
water was degassed and stored in the glovebox. Alkynes:
diphenylacetylene (1)  (Aldrich, 98%),  4-fluoro-4-
(phenylethynyl)-benzophenone (5), (Aldrich, 97%), 1-phenyl-1-
propyne (7) (Aldrich, 99%), 4-phenyl-3-butyn-2-one (10)
(Aldrich, 98%), methyl phenylpropiolate (11) (Aldrich, 97%),
ethyl 2-pentynoate (12) (Aldrich, 97%), 2-octynal (13) (Aldrich,
97%), 3-pentyn-1-ol (14) (Aldrich, 99%), 1-acetoxy-4-
diethylamino-2-butyne (15) (GFS Chemicals, 98%), 3-hexyne
(16) (Aldrich, 99%), 1,4-dichloro-2-butyne (17) (Aldrich, 99%),
phenylacetylene (18) (Aldrich, 98%), cyclopentylacetylene (19)
(Aldrich, 90%). The following alkynes were synthesized from
an adapted methodology:>* 4-(phenylethynyl)benzaldehyde
(2), 1,2,3-trifluoro-4-(phenylethynyl)benzene (3), 1-nitro-4-
(phenylethynyl)benzene (4), 1-methyl-4-(phenylethynyl)benzene
(6), 2-(phenylethynyl)thiazole (8), 1,3-diphenylprop-2-yn-1-one
(9). Any other reagent was purchased from Aldrich.
Deuterated THF-dg was purchased from Cambridge Isotope
Laboratories and was stored over 3 A molecular sieves inside
the glovebox for 24 h before use. NMR spectra were recorded
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at room temperature on JEOL 600 MHz. Wilmad (0.38 mm)
NMR tubes equipped with a J. Young valve were used for
analyzing the samples. NMR signals were processed using
Mnova software (MestreLab Research). "H chemical shifts
(0u) are reported in ppm and relative to the residual proton
resonance of the solvent: THF-dg 3.58 (1), 1.72 (1). *'P{*H}
chemical shifts (dp) are reported in ppm and relative to
external 85% H;PO,. Coupling constants (J values) are given
in Hz. The following abbreviations are used for the NMR
data: s = singlet; d = doublet; t = triplet, dd = doublet of
doublets. FTIR (ATR) analyses were performed on a Perkin-
Elmer FT-IR Spectrometer Frontier (4000-550 cm ‘). The
following abbreviation is used for the FTIR data: s = strong.
The GC-MS determinations were made using an Agilent5975C
system equipped with a 30 m DB-5MS capillary column (0.25
mm i.d.; 0.25 mm). All reagents for the catalytic reactions
were loaded in the indicated glove box.

Synthesis and characterization of Mn(i)-based precursors

[Mn(Br)(CO)s] (Strem Chemicals) was purified by sublimation
at 70 °C under reduced pressure (0.005 mmHg) and stored in
the glovebox before use. The ligands Cy,P(CH,),PCy, (dcype)
and Ph,P(CH,),PPh, (dppe) were purchased from Aldrich and
stored in glovebox as received. The iPr,P(CH,),PiPr, (dippe)
ligand was synthesized from Cl,P(CH,),PCl, (Aldrich) and a
2.0 M THF solution of iPrMgCl (Aldrich).>® Different Mn(1)-
based complexes were synthesized according to
methodologies previously reported. Signature signals:
fac[Mn(OTf)(dippe)(CO);] (Mn-1):>**® *'P{'H} NMR (243 MHz,
THF-dg): 86.36 (s). FTIR (ATR) v._, (cm™): 2021.50 (s), 1958.06
(s), 1895.80 (s). fac-[Mn(Br)(dippe)(CO);] (Mn-2):>°* 3'p{'H}
NMR (243 MHz, THF-dg): 80.50 (s). FTIR (ATR) v, (cm™):
1999.76 (s), 1928.89 (s), 1887.08 (s). fac-[Mn(Br)(dcype)(CO);]
(Mn-3):°° *'P{'H} NMR (243 MHz, THF-dg): 73.38 (s). FTIR
(ATR) ve, (cm™): 2007.97 (s), 1941.65 (s), 1897.64 (s).
fac-[Mn(Br)(dppe)(CO);] (Mn-4):*° *'P{'H} NMR (243 MHz,
THF-dg): 70.71 (s). FTIR (ATR) ve_o (cm™): 2007.45 (s), 1937.54
(s), 1913.63 (s). fac[Mn(H)(dippe)(CO);] (Mn-5):>*" 'p{'H}
NMR (243 MHz, THF-dg): 115.97 (s). 'H NMR (600 MHz, THF-
dg) -9.23 (t, >Jup = 48 Hz). FTIR (ATR) v._, (cm™"): 1972.57 (s),
1891.92 (s), 1870.32 (s).

General procedure for the transfer semihydrogenation of
alkynes catalyzed by Mn(i)-based complexes

The reactions were performed using a 50 mL-Schlenk flask
equipped with a Rotaflo valve and a magnetic stirring bar.
Unless otherwise stated, alkyne (0.224 mmol), Mn precursor
(3-6 mol%) and base (5-20 mol%) were solved in THF (1-2
mL) and transferred to the Schlenk flask with stirring. Then,
the hydrogen source (1-3 mL) was added, and the resulting
mixture was heated at different temperatures (90-120 °C) in a
silicon oil bath for different periods (0.5-22 h). The crude
mixture was exposed to air, filtered through Celite© 545 and
washed with 1 mL of THF. All reactions were analyzed and
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quantified by GC-MS, and finally compared to a standard of
cis-stilbene.

Hg drop test for the transfer semihydrogenation of 1 with
iPrOH using Mn-2 as catalytic precursor

The catalytic experiment was performed as described in the
general procedure, but in the presence of mercury (40.8 mg,
0.203 mmol).

TEMPO test for the transfer semihydrogenation of 1 with
iPrOH using Mn-2 as catalytic precursor

The catalytic assay was performed as described in the general
procedure, but in the presence of 1.1 eq. of TEMPO (38.5 mg,
0.246 mmol).

NMR monitoring of the transfer semihydrogenation of 1 with
iPrOH using Mn-2 as catalytic precursor

In the glovebox, Mn-2 (15.0 mg, 0.031 mmol) and iPrOH (7.5
mg, 0.125 mmol) were dissolved in 1 mL of THF-dg and
transferred to a Wilmad NMR tube (a). Then, MeONa (3.4
mg, 0.062 mmol) was added to the solution (b) and it was
heated in a silicon oil bath at 70 °C for 30 minutes (c).
Finally, diphenylacetylene (1) (5.6 mg, 0.031 mmol) was
added to the reaction mixture (d), followed by heating in a
silicon oil bath at 70 °C for 30 minutes (e). The final molar
ratio of Mn-2, iPrOH, MeONa and 1 was 1:4:2:1. 'H and
*Ip'"H} NMR spectra of each reaction mixture (a-e) were
recorded at room temperature.
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