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Introduccion

L. INTRODUCCION

Los agentes reductores constituyen una clase fundamental de reactivos para la
sintesis orgdnica, cspeciaimente en los que no solamenic transforman diversos grupos
funcionales, sino que tienen un alto grado de selectividad."™ A partir de los afios 80,
investigaciones realizadas por Kagan y colaboradores introdujeron al ioduro de
samario (FH), Sml;, como un excelente agente reductor de un electrén que puede ser
sintetizado cn concentraciones moderadas (0.1M) en tetrahidrofurano por diversos
métodos a partir del samario metilico, clemento que perlenece a la serie de los

P 4
lanténidos.*?

La demanda de nucvos catalizadores altamentc sclectivos es importante en la
sintesis orginica, por ello, ¢t Smly ha sido utilizado para la reduccidn de una gran
variedad dc grupos funcionales como: haluros orgdnicos, compucstos carbonilos ¢
heterosustituidos, cetonas ciclopropilicas, epdxidos, alquinos, sulféxidos, sulfonas,
compuestos nitro, acetatos alilicos, isoxazoles, éslercs, dcidos carboxilicos, entre

olros.

Por otra parte, se ha demostrado que fa reaclividad y selectividad del Smil,
pueden ser modificadas por la presencia de coaditivos como la hexametilfosforamida
(HMPA) ylo por la modificacién de las condiciones de reaccion®® Estas
transformaciones pueden darse por mecanismos de reaccion de tipo radical 6 radical.
anignico, involucrando uno o dos eguivalentes de Sml; para la oblencién de los
productos de reaccion.'® Por tanto, una de las lineas de investigacién del presente
trabajo es ¢t estudiar el sistema SmlyTHFHMPA frente a derivados carbonilicos o,f

no saturados,



Objetivos

II. OBJETIVOS

Debido a las caracteristicas de reduccién que posee ¢! Sml; frente a diversos
grupos funcionales, en el presente trabajo se estudiard su reactividad con compuestos
carbonilicos o, P no saturados, cuyas estructuras muestran un sislema de conjugacién
extensa con los dobles enlaces y los sustituyentes originando diversos sitios de

ataque. Porello, se han plantcado los siguientes objetivos:

l, Estudiar la reactividad del sistema SmiTHF/HMPA con derivados del 2-

propenal,

2. Estudiar la reactividad del sistema Sml/THF/HMPA con derivados de la 1,4-

pentadien-3-ona y de la 1,3,6 8-nonatetraen-5-ona.

3. Caracterizar los productos obtenidos mediante las téenicas de EM, IR, RMN y

Difraccién de rayvos X.
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III. ANTECEDENTES

3.1 Caracteristicas Generales de los Lantanidos

3.1.1 Propiedades

Los lantinidos constituyen un grupo de 15 elementos desde el lantano hasta el
lutecio (ndmeros atémicos: 57-71) como se muestra en la tabla 1, en donde también
son conocidos como elementos del bloque f o elementos de transicién interna debido
a que poscen electrones en la capa 4f (con excepeion del lantano, Sd') por lo que
exhiben propiedades fisicas y quimicas dnicas, en €l cual dificren de los elementos
decl grupo principal y de los elementos del bloque o El cerio es el eclemente mis

abundante dentro de la serie lantinida seguido por ¢l lantano, neodimio y samario.""

Tabla 1. Elementos de Transicidn Interna

57T {58 |59 (60 (6] [62 [63 (64 (65 {66 (67 |68 (69 [70 7]

La [Ce |Pr [Nd |Pm [Sm |Eu |Gd |Tb |Dy jHo |Er [Tm |Yb | iLu

Los lantinidos tienen una gran diversidad de aplicaciones, ya que sec emplean en
las industrias del vidrio, cerdmica y electrénica. En aleaciones con cobalio (LnCos) se
producen imanes permanentes con alta resistencia a la desmagnetizacion de cualquier
material. El samario se usa como absorbente de neutrones en reactores nucleares y en
el dopado de cristales de fluoruro de calcio (CaFy)."* En la sintesis orgdnica, a pantir
de los trabajos de Kagan, Luche, Namy y Girard numerosas reacctoncs y nucvas
metodologias sc han explorado pura reducir y transformar diversos grupos

funcionales aprovechando las propiedades de los elementos lantdnidos.
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3.1.2 Estados de Oxidacion

El estado de oxidacidn +3 es ¢l mds estable para la mayoria de los lantanidos. El
estado de oxidacién +2 estd asociado a iones como: Eu®* = 47, Sm** = 4f', Tm®" =
4% e Yb¥* = 4f"?, cuyas capas estdn semillenas, parcialmenie semillenas, casi Henas y
llenas respectivamente.'™'* Los potenciales de éxido-reduecién de estas especies en
medio acuoso son: Eu’/Eu’™ = -0.55V, Sm™/Sm™ = -1.55V, Tm™/Tm’ = -1.9V e
Yb?/Yb* = -1.15V, por tanto el orden de reactividad queda definido de la siguicnle
forma:

Tm* > Sm™ > Yb™ > Eu**

Ei Tm®" es el elemento mas reactivo pero por cuestiones de abundancia casi no
se utiliza cn reacciones quimicas sino al Sm**. Por otro lado, el estado de oxidacion
+4 (como el Ce'") es ¢l mis estable en solucién acuosa por lo gue se utiliza como un
agente fuerlemente oxidante para sustratos orginicos. Las propiedades de oxido-
reduccion dependen de factores electrdnicos, asi como de la estabilidad inherente de
la capa 4f. Asi mismo también son afectadas por el medio {(disolvente. acidéz y

basicidad) y los ligantes unidos al elemento central.

3.1.3 Radio lIonico

Los radios ionicos de estos elementos son mis grandes que los clementos de
transicidn del bloque d, pero decrecen gradualmenic a medida que se incrementa el
niimero atémico (tabla 2); esto se conoce también como “contraceidn lantdnida” que
es consecuencia de upa proteccidn incticiente del nicleo hacia los electrones de la
capa 4f resultando un incremento en la carga nuclear efectiva y al mismo tempo un

17 Este dltimo también es afectado por el estado de

decremento en el radio iénico.
oxidacién, es decir, el Ln®* tiene un tadio idnico aproximadamente del 10% mis

3 - - 1
grande que el Ln™ y que a su vez este ién es mds grande que el Ln™".



‘Tabla 2. Conliguracion elecirdnica y radios idnicos de los efementos lantanidos

Numero Configuracion Electronica Radio
Atdémice LEiemento Simbolo Iénico, L™ (X)
Atomo M2 MY M*

57 Lantano La 5d" 6s° 5¢° [Xe] 1.172
58 Cerio Ce 4f ' 50" 687 4f art [Xel 1.150
59 Praseodimio Pr 4f 3 6s? 4f? af 4f 1.130
60 Neodimio Nd 4t 6s? 4f* LY 4f * 1.123
61 Proimecia Pm 4£5 6s? 4f* 4 . 1.110
62 Samario Sm 4f5 6s? ET 413 1.098
63 EBuropio Eu af7 6¢? 47 4 ¢ 1.087
6 Gadolinio Gd af7 5q' 65 4f7 54 af7 1.078
65 Terbio Tb ar? 6s’ 48" art ar’ 1.063
66 Disprosic Dy | 4f'%6s’ 4f ar® 4r® 1.052
67 Holmio Ho 4f 11 g 4f ! 4 1o 1.041
68 Erbio Er af 2 6g? ETRE 4! 1.033
69 Tulio Tm 4f 17 6s? 4f ¥ ar? 1.020
70 herbio Yb 4f % 6s* af '* 4f " 1.008
71 Lutecio Lu 41 7 54" ¢’ P 4F 4 ———- 1.001

sapuapIFIFUY
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3.1.4 Propiedades Acido-Base

Los elementos lantdnidos con estado de oxidacidén +3 son considerados como
dcidos de Lewis. Otra de sus propiedades es que tienen una fuerte afinidad hacia el
oxigeno formande enlaces de tipo Ln-O. Este lipo de interacciones es lo que da origen
a la regio- y estereoselectividad de las reacciones. Asi mismo, los lantinidos poseen

nimeros de coordinacién altos (figura 1).'%"

v

Aumento de la acidez de Lewis

Aumenlo de la oxofilia

Figura 1. Principales caracieristicas fisicoquimicas de los iones L™
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3.2 Elemento Samario

Antecedentes

El samario fue descubierto en 1879 por Paul Emile Lecoq de Boisbaudran. Su

nombre deriva del mineral “samarskita”. Se encuentra en la naturaleza en forma de

fosfato o silicato y en los minerales: monacita, bastnaesita, cerita y samarskita.**' Su

abundancia en la coreza terrestre es de 7.9 ppm. Al igual que el resto de las ticrras

raras, este metal se puede aislar mediante técnicas de cromatografia de intercambio

i6nico, extraccidn-solvente y deposicién electroquimica. El samario es un elemento

metilico de color blanco-platcado brillanie y duro que conduce bien el calor y la

electricidad; es relativamente estable al aire pero se oxida en contacto con la humedad

(Sm;05) y ademds reacciona lentamente con el agua para producir hidroxido de

samario [Sm{QH);|. Entre sus propiedades s¢ encuentran:

a)

Propiedades Atémicag

Simbolo

Nimero Atémico

Masa Atdmica

Radio Atdmico
Valenctas
Electronegatividad

la. Energia de lonizacidn
2a. Energia de lonizacidn

3a. Energia de lonizacién

Propiedades Fisicas y Térmicas

Densidad 2 20 °C

Punto de Ebullicién
Punto de Fusion
Conductividad Térmica

Calor de Fusidn

Sm

62

150.36 uma
0.180 nm

23

1.E7

543.3 KJ/mol
1068.0 KVmotl
260.0 KJ/mol

7.536 g/em’
1791°C
1077°C

13.30 I/m s °C
10.9 Ki/mol
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3.3 Sintesis del Sml»

Debido a que el samario, asi como otros elementos lantdnidos son reconocidos
como excelentes agentes reductores y para darle una amplia aplicacién en la sintesis
orginica, Kagan y colaboradores™ en sus investigaciones describen la sintesis del
Smil; y del Ybl; de una forma sencilla a partir de sus elementos metilicos, asi como el

estudio de su reactividad frente a grupos funcionales orgdnicos.

El Sml; es sintetizado en THF aproximadamente en disclucion 0.1M por

- .. . p- . . - . 23-
oxidacién del samario metdlico con dihalogenuros orginicos en atmésfera inerte i

como se mucslra en el esquema 1.

Sm + ICH,CHyl o'gr::m. Sml; + H,C=CH,
Sm  + CHl # Sml, + 0.5CH,=CH,
Sm + L renuTj;,H; ohr Sml,

Sm + Hgl, 1HP Sml, + Hg

reflujo. 22 hr.
Esquema 1

Por cuestiones econdmicas y de manejo la primera reaccion (usande ICH,CHoL)
es la que mds se utiliza para sintetizar al Sml; cuya disolucién en THF es de color
azul marino y se utiliza bajo atmésfera inerte. El potencial de reduccién en medio
acuoso como s¢ menciond anteriormente es Sm’*/Sm™ = -1.55 V, con lo cual, da la
capacidad para promover la reduccion de los sustratos orgdnicos dependiendo del tipo

de disolvente y de la presencia de coaditivos.
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3.4 Reacciones Promovidas por el Sml; en la Sintesis Organica

3.4.1 Reduccién de Halogenuros de Alquilo

Los halogenuros alifiticos primarios, halogenuros bencilicos y alilicos son
reducidos por el Sml; en THF seco a los correspondientes alcanos con buenos

rendimientos en atmésfera inene (esquema 2), 7%

Smly/THF
RX ————» R—H
reflujo

X:ClL Br, [

Esquema 2

Se ha observado que la adicién de HMPA como celigante incrementa el poder
reductor del Sml,. Los iodures, bromuros y clorures arométicos, alifiticos y vinilicos
son rapidamente reducidos a los correspondientes hidrocarbures en poco liempo y con

mayores rendimientos que con el sistema Smily/THF (esquema 3). %

Smi-/THF/ HMPA
———

-CyoHy X
n-Cgha) TA

1-CigHa

X H
Sml/THFHM Pﬁ

TA
X:ClLBr.1

Esquema 3
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En tanto, el sistema Smi,/THF/HMPA es efectivo para obtener productos de
acoplamiento si se utilizan como sustratos halogenuros bencilicos y alilicos como se

muestra en el esquema 4.

X SmlyTHEFHMPA
—_———
TA

X:C1L Br, 1

Esquema 4

3.4.2 Reacciones de Desoxigenacion

Los dxidos de organcheterodtomo como pueden ser los sulfdxidos, sulfonas,
6xidos de fosfinas, 6xidos de arsina, 6xidos de estano y N-6xidos son reducidos por el
sistema Smly/THF a temperatura ambiente obteniéndose productos en buenos

rendimientos (esquema 5). *

Ph§ (94 %)
{Bu,Sn); (92 %) PhSMe (93 %)
Buﬂ (99 r%
(BuySnp0 RS(=0)R
RS(=0 R PhaS (93 %)

PhyP (75 %) 0 gy, RSO
PhSMe (99 %)

R3NO

=

P

N
(96 %)

Esquema 5

10
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Recientemente. Guo Hongyun y colaboradores™ en sus investigaciones
lograron reducir grupos funcionales como los halogenuros de  arilsulfonilo y
alquilsulfonilo a los  correspondientes  disulfuros  utilizado el  sislema
Smly/THF/HMPA. La sintesis de estos disulluros es muy impornante porque sirven

. . . . .. 32
como intermediarios sintéticos en diversas transformaciones quimicas (esquema 6).

Sml+/THFHMPA

2 RS0,;X RS—SR

Esquema 6

3.4.3 Reduccidn de Enlaces N-O, N-Ny 0-0

Los compuestos nitro pueden, en una primera ctapa, ser transformados a
hidroxilaminas y posteriormente a aminas dependiendo de las condiciones de
reaccion que sc esté mancjandl:).‘n'34 Con 4 equivalenies de Smil; en THE/MeOH, se
producen derivados de hidroxilaminas en pocos minutos mientras que con 6

equivatentes de Sml; se obtienen derivados de aminas primarias de acuerdo con el

esquema 7.
Smls (6 equiv.) O Ph
NH,
CO Ph (81 %)
O
Ph
NHOH
(88 %}

Esquema 7

11
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El enlace N-O relativamente débil se rompe, por o que en los grupos isoxazoles
y oximas son reducidas por el sistema Smly¥MeOH/THF a las correspondientes
aminas en excelentes rendimicntos. ™ Estos productos generados sirven como
intermediarios para la sintesis orgénica 6 como sustratos para acoplamiento con otros

grupos funcionales (esquema 8).

O—N O  NH,
A)\ Smly/MeOWTHF )]\)\
—_—

TA, Lt =
(100 %)
Esquema 8

Los entaces N-N de las N-benzoithidrazinas se rompen casi instantdneamente a
temperatura ambiente con el Sml; y en presencia de una fuente de protones para la

. . i . ¥
preparacion de aminas prlmanasJ como se observa en el esquema 9.

Ho_ N/NHCOPh NH;
_SmlyMCOH/THE, )\ . PhCONH,
1 Wy
R] RZ
(70-90 %)
Esquema 9

Los entaces O-O de compuestos peroxiciclicos son un claro ejemploe de enlaces
heterodtomo-heteroatomno en donde el Sml, rompe el enlace y con la presencia de una
fuente de protones (McOH, EtOH, etc.) da los correspondientes dioles. Este tipo de
reacciones pueden ser ulilizados para la sintesis estéreo-selectiva de derivados 1,3-

diol a partir de sustratos 1,2-dioxolanos.™®

0—0 OH OH
SmlyMeQH/THE
U\/\/\Ph S e =
Ph R o Ph Ph
78°C (89 %)
Esquema 10
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3.4.4 Reduccién de Acidos Carboxilicos y otros Derivados

El Sml; generalmente es inerte frente a grupos funcionales como los dcides
carboxilicos, ésteres, amidas y nitrilos, por lo que estos sustralos son reducidos en
medio fuertemente dcido 6 basico. Especialmente, los dcidos carboxilicos y los
€steres son reducidos por el Sml; si sc utilizan coaditivos bisicos como: NaOH,
KOH, LiNH; § LiOMe en medio acuoso para sintetizar alcoholes primarios.”‘w Bajo
estas mismas condiciones, las amidas son transformadas a alcoholes primarios
mientras que en medio dcido (H3PO,) se obtienen aldehidos en buenos rendimientos.
Los nitrilos son reducidos a aminas primarias ya sea en medio bdsico o en medio

P 41 .
acido.” Algunos ejemplos se muestran cn ¢l esquema 11.

O
- Smi o/ THF/NaOILH ,0
0 TA

(94 %)
O
NH2 ol ) THRIKOH-H ,0 OH NH,
TA, 2 min, *
[D09(91:9))
O O
/©)L NH2 Sl o/ THF/83% 1 b0, H
TA
Cl Cl
(100%)
CN
Sanl  THF/85% 1 3P0y NHz
TA, 5 mim.
(99 %)

Esquema 11
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3.4.5 Reacciones de Acoplamiento Reductivo
3.4.5.1 Acoplamiento Pinacélico

Los compuestos carbonilicos en presencia de Smi; y de una fuente de protones

sufren la dimerizacién reductiva para dar pinacoles a temperatura ambiente y en

pocos minuios (csquema 12). 2

@]
OHOH
R R, —=r . g (l‘,‘([ER
! o =5 1
R, R,
Esquema 12

El acoplamiento intramolecular promovido por el Sml; es una forma versitil
para la sintesis de glicoles ciclicos.®” En muchos casos los dioles en la posicidn cis

son formados con alia selectividad y en buenos rendimientos (esquema 13).

COzME

1'10 CO,Me

H C [ _lo Zsmlzfj !"{F

<H
=

OH

[81% (90:4)

Esquema 13
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3.4.5.2 Acoplamiento de Grupos Carbonilices

Existen reacciones de acoplamicnto de aldehidos o cetonas con ésteres o, no
saturados para obtener derivados de las y-lactonas. Fukuzawa' demostré que este
método puede utilizarse para la obtencién de lactonas biciclicas a partir de reacciones

intramoleculares de los ésteres o, no saturados (esquema 14).

OFL Smi/THF
—_—

4 hr, reflujo

565 (70:304)

O

/—:——< Sl THFHMPA = COLE
o Ok 0°C. 10min. OH
‘<_ (70 5%)

0

Esquema 14

Recientemente Fang y colaboradores®

encontraron un método catalizado por el
sistema Smliy/2.propanotiol altamente selectivo para la preparacion de §-lactonas i

partir de derivados del 5-oxopentanal como se muestra en el esquema 15.

15
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l'_l

0
10-50 moi%h (Smid, + i-PrSH) _
H THE, 25 °C. 1 hr.

e RIS,

Esquema 15

Por otro lado, los derivados o-hidroxicetonas sufren reacciones de
acoplamiento intermolecular con derivados de ésiercs o3 no saturados y de
acrilonitrilos o, no saturados para sintetizar como productos y-lactonas y dioles

4647

respectivamente. Algunos cjemplos se muestran en el esquema 16,

OH
N Co,E

O Sml,/ THEFHMPA/MeOH
-18°C

OH
///\\CN

0 Smly/THFFHMPA/MeOH
-78°C

o

(94 )

Esquema 16
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IV. SECCION EXPERIMENTAL
Y
RESULTADOS

4.1 Purificacion de Disolventes

Frecuentemente es necesaria la purificacidn de un diselvente antes de usarse en
una reaccion para evitar la contaminacidn o reacciones laterales causadas por
impurezas. Usualmente las trazas de agua son la impureza mds significativa en un
disolvente por lo que 1a purificacién se engloba preferentemente a la eliminacién de
agua presente en disolventes como: THF, éter, tolueno, n-pentano, n-hexano, entre

0fros. 18

Una de las técnicas consiste en poner el disolvente en un matraz de bola, al
cual, se le adiciona sodio metilico en forma de alambre fino para que su superficie
activa sea mayor, ademis sc le adiciona benzofenona como indicador. Una vez
terminado el proceso, el matraz se pone en una canastilla calefactora que se conecta a
un reostato, Al matraz se le acopla un colector equipado con una llave para cerrar el
paso del disolvente y otra para extraer el disolvente del colector y a éste se le acopla
un refrigerante. Para eliminar ¢l oxigeno que se encuentra disuclio en el disolvente se
somete a reflujo en atmdsfera de nitrégeno y una coloracidn azul intenso es indicativo

de la purcza del disolvente (figura 2).
En esta técnica, la primera reaccién que ocwrre es entre ¢l sodio metilico y el

agua contenida en el disolvente debido a sus potenciales de oxido-reduccién dando

como producto el hidréxido de sedio. Una vez que el agua se consume, comienza la

17
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reaccidn entre el sodio metilico y la benzofenona, la cual es ripidamente reducida al

anién radical PhyC-O segtin 1a siguiente reaccidn:

0 O

+Na———- + Nat

Esle anién radical que se genera presenta un sistema de conjugacion extensa, el
cual, es responsable de |a coloracidn azul que se produce en el medio. Ademds esta
especie €s sumamente Teactiva y se combina consigo misma para dar el dianidn

disodico como se muestra a continiacion:

At . " Nat
o Na 0 O Na
_——
Na*
0.
Na*
Dimero paramagnético Dimero diamagnético

(Coloracion azul}

Disolventes como el acetonitrilo, diclorometano vy el cloroformo se purifican
utilizando pentéxido de fésforo (PyOs) como agente desecante, sometiéndose también
a reflujo en atmdsfera de nitrégeno. El mecanismo de reaccién todavia no se conoce
bien, pero se sabe que la rcaccidn entre cl agua y el pentdxido de fosforo da por

resultado la formacidn del dcido fosférico (HiPO4).

18
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Hacia Burbujeador 4— Entrada de N,

—»  Salidade H,0

Refrigerante ———p

< Entrada de H,0

Recuperacidn det

% e Disalvente

Colector

Disolvente + Agente Desecador
{Na o Py0y)

Canastilla calefactora conectada
a un redstato

Figura 2. Sistema de Purificacién de Disolventes
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4.2 Técnicas de Schlenk

Todas las reacciones se hicieron en atmésferz inerte. *° Por ello, fue necesario
hacer uso de una linea mixta de Vacio-N; que estd conectada a una bomba de vacio y
un tanque de nitrdgeno (figura 3). La linea consta de un tubo con 4 llaves de tres
pasos, la cual, permite controlar el vacio o ¢l flujo de nitrégeno segin se requiera.

Este tubo esta conectado a 3 columnas que son:

¢ Una trampa que se recubre completamente de una mezcla de hielo seco/etano! que
servird para concentrar soluciones y/o secar productos de reaccidn al utilizar el
vacio. Ademds de evitar que los vapores de las sustancias que se estdn utilizando

no dafe a la bomba de vacio.

* Un wbo de viddo conectado a un recipiente con mercurio que sirve como

indicador de presién.

* Una columna donde sc recibe el nitrdgeno y cuyo flujo es regulado por una
vilvula. A la salida de esta vdlvula se encuentra una columna empacada con tamiz
molecutar (4 A) para absorber las trazas de humedad presente en el gas. A su vez
la columna se encuentra conectada a un recipiente con mercurio y un burbujeo es

indicativo de un llenado en la linea de nitrégeno.

Por otra parte, para el manejo de sustancias sensibles al aire se utilizan unos
tubos de Schienk que son tubos de vidrio con boca esmerilada y una salida lateral con
llave. Por medio de esta salida se une a una manguera latex misma que se conecta a la
linea de vacio-N;. El tubo de Schlenk se cierra con un septum y por medio de la
manipulacién de las llaves de la linea se asegura la completa eliminacidn de aire del

sisterna. Esto se logra repitiendo la operacidn dos o tres veces.
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4.3 Material Empleado

4.3.1 Reactivos

Los aldehidos: frans-cinamaldehido, trans-2-metoxicinamaldehido, trans-2-
hexenal, trans-2-heptenal, frans-2-metilpentenal, frans-2-metilbutenat, acroleina,
metacroleing, crotonaldehido, asi como la hexametilfosforamida (HMPA) y la
disolucién 0.1 M de Sml; fueron obtenidos comercialmente en Aldrich Chemical Co.
y se utilizaron como se recibieron. Las manipulaciones se realizaron en atmdsfera
inerte y utilizando las técnicas de Schlenk que se describié anteriormente.

Por otro lado, las dienonas fueron sintetizadas de acuerdo a la literatura™' a

partir de una reaccién de condensacién aldolica en medio bisico.

Los siguientes disolventes grado HPLC: THF, n-pentano, n-hexano, acetonitrilo
y diclorometano fueron destitados utilizando las técnicas que se describieron en el

punto 4.1.

Para los estudios de voltamperomeltria ciclica se utilizo el tetrafluoroborato de
tetractilamonio (EtyNBF,) como e¢lectrolito soporte con un 99% de pureza. La
alimina utilizada para el pulido de los electrodos con un tamaiio de particula de 0.05
micras de didmetro fue obtenida comercialmente. La tela de pulido es de la marca

BAS modelo MF-1040.
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4.3.2 Instrumentacién

Las constantes fisicas y espectroscdpicas de los productos sintetizados se

determinaron con los siguientes instrumentos:

Los puntes de fusidn se obtuvieron mediante la téenica capilar en un Mel-Temp
I conectado a un termdmetro Fluke 51 11 con termopar y no estdn corregidos. Los
espectros de masas se realizaron en un espectrémetro JEOL JMS-AX505 HA a 70 eV
por el método de impacto electrénico (1E) para pesos moleculares menores de 500.
Para pesos moleculares mayores de 500 se utilizéd un espectrémetro JEOL de alta
resolucién  modelo JMS-SX102A mediante el método de FAB (fast atom

bombardment} en forma de ion positivo.

lLoos espectros de absorcién en infrarrojo (IR) se realizaron en un
espectrofotdmetro marca Nicolet FTIR modelo MAGNA 750 en disolucién de CHCl,
y las posiciones de las bandas estdn dadas en cm™. Los espectros de resonancia
magnética niclear (RMN) se determinaron en un espectrémetro JEOL GX 300 (300
MHz para 'H y 75 MHz para ">C) y en un espectrémetro  Varian Unity Plus 500 (500
MHz para 'H y 125.7 MHz para '*C) empleando CDCl; o CDyCOCD; como
disolventes y TMS como referencia intema. Los desplazamientos quimicos estan
expresados en ppm. Las técnicas bidimensionales homonucleares que se emplearon

para determinar fas estructuras de los productos son las siguientes:

e COSY: Experimento que nos da informacidn sobre los acoplamientos 'H-'H

mediante la correlacién de espectros 'H-'H.
e NOESY: Aqui se indican las interacciones 'H-'H no enfazantes que estdn

cercanos en el espacio, representando una técnica poderosa en la resolucién

de configuraciones y conformaciones para moléculas con geometrias {ijas.
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De los experimentos bidimensionales heteronucleares podemos citar:

¢ DEPT: Experimento en el cual, se puede conocer ¢l nimero de protones
. . 3 ..
unidos a cada atomo de carbono en un espectro de “C. permitiendo

distinguir sefiales de metilos, metilenos, metinos y carbonos cuaterarios.

» HETCOR: Experimento que correlaciona seiiales de un espectro de 'H con
sefiales de un espectro de "*C, mostrando los protones unidos a cada dtomo

de carbono.

Otra técnica empleada para la determinacidn de ia geometria de los productos
sintetizados es la difraccién de rayos X mediante un aparato SIEMENS P4/PC a una
temperatura de 20 °C con un monocromador de grafito altamente oricntado a la

grifica cristalina.

Los estudios de voltamperometria ciclica se realizaron en un analizador
electroquimico Bioanalytical Systems (BAS) modelo 100 B/W conectada a una
computadora GATEWAY 2000 modelo 4DX-33. Se utilizé una celda enchaquetada
con un arreglo de 3 electrodos (trabajo, auxiliar y referencia) y un burbujeador de
nitrégeno. Se empled un electrodo de trabajo de carb6n vitreo con un drea de 2.25
mm” marca BAS modelo MF-2012. E! electrodo auxiliar es un alambre de platino de
7 cm de altura. Como electrodo de referencia se usé un electrodo saturado de calomel
(ESC), cuyo contacto con la disolucién muestra se hizo a través de un tubo “lugin®
lleno con el medio electrolitico. Adicionalmente, se utilizé un horno de vacio
Squaroid Lab-Line para el secado del electrolito y un recirculador de agua modelo

Fisher Scientific para mantener la celda a una temperatura constante de 25 °C.
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4.4 Reacciones entre el Sistema Sml,/THF/HMPA y Aldehidos o,f no saturados

En un tbo de Schienk provisto de agitacion magnética se adiciona mediante
una jeringa hipodérmica 10 m! (I mmoel) de una disolucion de Sml; 0.1M en THF a
una disolucién formada por 0.5 mmol de aldehido y 0.4 ml (2.30 mmeol) de HMPA en
10 ml de THF seco. La mezcla de reaccidn se mantiene bajo atmdsfera de nitrégeno a
temperatura ambiente durante 5 minutos. En esta elapa al observarse una
decoloracidén casi inmediata del Sml; es indicativo de una reaccién instantdnea. La
mezcla de reaccidn es diluida con 20 ml de agua destilada y extraida 3 veces con 20
ml de éter, afiadiendo una disolucién saturada de NaCl para evitar la formacién de

una emulsién. La fase etérea es secada con MgSQ,, filtrada v concentrada.

A pesar de intentar diferentes condiciones de operacion y diferentes mélodos de
separacidén, la mezcla de reaccién con los mencionados sustratos fue siempre
compleja, impidiendo la caracterizacién de alglin producto cn concentraciones

aceplables.

4.5 Reacciones entre el Sistema Sml,/THF/HMPA y Cetonas o, f no saturadas

Los ciclopentanoles polisustitu{dos se sintetizaron por dimerizacion de las 1,4-
pentadien-3-onas promovida por el sistema Smly/THF/HMPA. El procedimiento

general de las reacciones llevadas a cabo en el presente trabajo:

En un wbo de Schlenk provisto de agitacion magnética se adiciona mediante
una jeringa hipodérmica 10 ml {1 mmol) de una disolucién de Sml, 0.I1M cn THF &
una disolucién formada por 0.5 mmo! de sustrato y 0.4 ml (2.30 mmol) de HMPA en

10 ml de THF seco. La mezcla de reaccién se mantiene cn atrnésfera de nitrégeno a
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temperatura ambiente durante 5 minutos. En esta etapa al observarse una
decoloracion casi inmediata del Sml, es indicativo de una reaccién muy rdpida. La
mezcla de reaccion es diluida con 20 ml de agua destilada y extraida 3 veces con 20
ml de éter, afadiendo unas gotas de HCI concentrado para evitar la formacién de una
emulsion. La fase ctérea es secada con MgS8O., posteriormente es filtrada y
concentrada. El producto resultante se purifica por cromatografia en columna
empacada con silice 40-70 M eluyendo con mezclas de n-hexano/CH;Cl; en
diferentes proporciones. Finalmente, el producto obtenido es recristalizado por
difusidn en un sistema CH,Cly/n-pentano o CHCly/n-pentano. Los cristales obtenidos

se lavan con n-pentano y se secan a vacio.

Sintesis de 1-[2-feniletenil]-2-[1-0x0-3-fenil-2-propenil]-3-4-difenil-ciclopentanol

A partir de 117 mg (0.5mmol) de 1,5-difenil- | ,4-pentadien-3-ona se obtuvieron
49 mg (42 %) de producto que son unos cristales de color blanco y en forma de aguja

después de haberse recristalizado por difusidn con el sistema CH,Cly/n-pentano.

p. [.: 200.4 °C - 202.6 °C

EM [[E, 70 eV, miz (% an)]: 470(7%)[M]". 452(8%)[M-H,0]", 339(5%)[M-
CoH701*, 235(100%)[M-Cy7H;501*, 131(62%)[M-CasH;01".

IR {v médx., CHCl;, cm™'}: 3411.9 (OH), 1666.4(C=0), 1629.8(C=C), 1600.8(C=C).
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RMN 'H [CDCls, 3005311 MHz, § (ppm)]: 7.40-7.10(m, 21H, fenilos + Huinitico),
6.82(d, 1H, *J = 15.41 Hz, Hvintico}. 6.42(d, 1H, *J = 15.41 Hz, Heinilica), 6.23(d, 1H,
= 15.95 Hz, Huiaflio), 5.08(s, 1H, OH), 3.87(dd, 1H, °J = 10.45 Hz, *J = 12.11 Hz, H-
3}, 3.66(d, 1H, *] = 12.11 Hz, H-2), 3.59(ddd, 1H, *J = 5.50 Hz, *J = 10.45 Hz, ’) =
11.57 Hz, H-4), 2.72(dd. 1H, *J = 11.57 Hz, *J = 1430 Hz, Hy-5), 2.26(dd, 1H, T =
5.50 Hz, 5 = 14.30 Hz , H,-5).

RMN '>C [CDCl,, 75.5757 MHz, 8 (ppm)]: 203.11{C=0), 144.12, 144,04, 140.64,
136.76, 134.11, 133.79(Cuinitico), 130.84, 128.85, 128.75(Cvinilico), 128,59, 128.42,
127.92, 127.87. 127.55, 127.13, 126.72, 126.64(Cvintico), 126.37, 82.95(C-1),
6530(C-2), 59.12(C-3), 51.69(C-4), 48.43(C-5).
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Sintesis de 1-[2-(p-tolil)-etenil]-2-[ 1-oxo-3-(p-tolil)-2-propenil]-3,4-bis(p-tolil)

ciclopentanol.

(2)

Usando ¢l método general, a partir de 131 mg (0.5 mmol) de 1.,5-Bis(p-tolil)-
1 A-pentadien-3-ona se obtuvieron 66 mg (60.3 %) de cristales de color blanco en
forma de agujas después de haber sido recristalizado con el sistema CH,Cly/n-

pentano.

p. f: 163.2°C — 166.4 °C

EM [FAB*, m/z (% ar)]: 526(6%)[M]", 508(43%)[M-H;0]"", 381(5%)[M-C oHs0]",
263(68%)[M-C,oH150]*, 145(100%)[M-C5H0]",

IR [v méx., CHCls, cm'): 3432(0H), 1666.2(C=0), 1629.5(C=C), 1594.8(C=C).

RMN 'H [CDCls, 3005311 MHz, & (ppm)]: 7.30-7.00(m, 17H, fenilos + Huvinisico},
6.77(d, 1H, *] = 15.95 Hz, Hvinfiico), 6.35(d, 1H, *J = 15.95 Hz, Hvinilico}, 6.17(d, 1H, °J
= 15.98 Hz, Hunitico), 5.12(s, 1H, OH), 3.81(dd, 1H, ) = 9.88 Hz, 'J = 12.11 Hz, H-3),
3.60(d. [H, *J = 12.11 Hz, H-2), 3.53(ddd, 1H, ] = 6.0 Hz, ’] = 9.88 Hz, *] = 11.0
Hz, H-4), 2.68(dd, 1H, ] = 11.0 Hz, °J = 14.30 Hz, H,-5), 2.32(s, 3H, CHa), 2.31(s,
3H, CHs). 2.27(s, 3H, CH3), 2.26(*dd, 1H, oculto, H,-5), 2,24(s, 3H, CH;).
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RMN "C [CDCl;, 75.5757 MHz, & (ppm)): 203.32(C=0), 143.89, 141.36, 141.24,
13772, 137.27, 136.50, 135.71, 134.06, 133.05(Cuinitico), 131.52, 129.57, 129.36,
129.26, 129.08, 128.59, 128.41(Cuinfic), 127.77, 126.52, 126.00(Cvinitics), $2.82(C-1),
65.38(C-2), 58.69(C-3), 51.09(C-4), 48.59(C-5), 21.56(CHj), 21.23(CHs),
21.04(2CH3).

Sintesis de 1.[2-(p-metoxifenil)-etenil]-2-[1-oxo-3-(p-metoxifenil)-2-propenil}-3,4-

bis(p-metoxifenil)-ciclopentanol

3

Utilizando el mélodo general, a partir de 147 mg (0.5 mmol) de 1,5-Bis(p-
metoxifenil)-1 4-pentadien-3-ona, se obtuvieron 73 mg (49.6 %) de producto que son
cristales de color blanco en forma agujas después de haberse recristalizado con el

sistema CHyCly/n-pentano.

p.f:175.6°C - 176.8 °C

EM [FAB, m/z (% ar)]: 590(5%)[M]*, 572(18%){M-H;01", 429(5%){M-CoHsO5[*,
295(45%)[M-C15H;503]*, 161(95%)[M-C25Hy04]".

IR [v mix., CHCl3, cm™'|: 3405.7(OH), 1662.3(C=0), 1592.6(C=C), 1511.9(C=C).
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RMN 'H [CDCl, 300.5311 MHz, & (ppm)]: 7.32-6.71(m, L8H, fenilos + 2Hvinflicos),
6.26(d, 1H, '] = 15.95 Hz, Humitico), 6.14(d, 1H, ] = 15.95 Hz, Hunineo), 5.14(s, 1H,
OH), 3.80(s, 3H, CHs), 3.78(s,3H, CHa), 3.75(s, 3H, CH,), 3.71(*dd, IH, oculto, H-
3), 3.70(s, 3H, CHa), 3.56(d, 1H., °J = 12.11 Hz, 2-H), 3.47(ddd. IH, ] = 6.0 Hz, *J =
991 Hz, ®J = 11.54 Hz, H-4), 2.66(dd, 1H, *J = 11.54 Hz. *J = 14.30 Hz, Hy-3),
2.22(dd, 1H, ) = 6.0 Hz, *J = 14.30 Hz, H,-5).

RMN "C [CDCl;, 75.5757 MHz, § (ppm)]: 203.29(C=0), 161.91, 159.13, 158.51,
158.07, 14374, 13649, 132.84, 131.93(Cviniico). 130.42, 129.67, 128.87, 128.83,
127.94, 12776, 126.89, 124.71(Csintico), 82.78 (C-1), 65.27(C-2), 58.58(C-3),
55.45(CH;0), 55.24(2CH;0), 50.95(C-4), 48.57(C-5).
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Sintesis de 1-[2-(2-tienil}-etenil]-2-[1-0x0-3-(2-tienil)-2-propenil}-3,4-bis(2-tienil)-

ciclopentanol

)

A partir de 123 mg (0.5 mmol) de 1,5-Bis(2-tienil)-1.4-pentadien-3-ona se
obtuvieron 69 mg (56 %) de cristales blancos en forma de agujas después de haber

sido recristalizado con el sistema acctona/n-pentano.

p. £.: 146.0°C - 148.0 °C

EM [IE, 70 eV, miz (% ar)l: 494(5%)[M]", 476(10%)[M-H,01", 357(5%)[M-
C;H508]", 247(49%)[M-Cy3H;1 082", 137(100%)[M-CsH,;0S;]".

IR [v méx., CHCl3, cm™): 3413 .4 (OH), 1660.6(C=0}, 1613.4(C=C), 1583.5(C=C).

RMN 'H [CD3COCD;, 500 MHz, & (ppm)}: 7.65(d, 1H, *J = 16.0 Hz, Huiiico), 7.54-
7.18(m, 13H, 2-tienil + Huinitico), 6.55(d, 1H, *J = 16.0 Hz, Huinfiico), 6.52 (d, 1H, *J =
16.0 Hz, Huineo), 4.60(s, 1H, OH), 4.30(dd, 1H, *J = 11.0 Hz, *J = 12.0 Hz, H-3),
3.91(d,1H, %) = 12.0 Hz, H-2), 3.83(ddd, 1H, *) = 7.5 Hz, *T = 10.0 Hz, > = 11.0 Hz,
H-4), 2.85(dd, 1H, *J = 10.0 Hz. °J = 14.0 Hz, Hy-5), 2.22(dd, 1H, *J = 14.0 Hz, *I =
7.5 Hz, H,-5).
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RMN '’C {[CD;COCD;, 125.7 MHz, § (ppm)}: 199.10(C=0), 148.27, 145,80, 142.96,
140.78, 136.11(Criniica), 135.62 (Cuinitico), 133.16, 130.31, 129.29, 128.32, 127.55,
127.40, 126.77, 126.72(Cuintica), 125.73, 125.14, 125.10, 124.46, 12437, 122.24,
82.10(C-1), 67.33(C-2), 52.48(C-3), 51.02(C-5), 47.85(C-4).

Sintesis de 1-[2-(3-tienil}-etenil]-2-[ 1-0x0-3-(3-tienil}-2-propenil]-3,4-bis(3-tienil}-

ciclopentanol

)

Usando el método general, a partir de 123 mg (0.5 mmol) de 1,3-Bis(3-tienil)-
! 4-pentadien-3-ona se obtuvieron 42 mg (43 %) de cristales blancos en forma de

agujas después de haber sido recristalizado con el sistema acetona/n-pentano.

p.f:163.2°C - 166.4°C

EM [IE, 70 eV, miz (% ar)]: 494(6%)MI*, 476(21%)[M-H;01", 357(5%)[M-~
C,H50ST", 247(49%)[M-Cy3H,1083]", 137(100%){M-C15H 083",

IR [v méx.. CHCl3, cm™'J: 3423.0(0H), 1664.8(C=0), 1622.5(C=C), 1591.9(C=C).
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RMN 'H {CD;COCD;, 500 MHz, § (ppm)]: 7.48(d. 1H, *J = 16 Hz, Hvindico), 7.45-
7.07(m, 12H, 3-tienil), 6.78(d, 1H, *) = 16 Hz, Huviniico), 6.56(d, 1H, *J = 16 Hz,
Huinitico), 6.53(d, tH, T = 16 Hz, Hvintiico), 4.65(s, 1H, OH), 4.08(dd, 1H, *} = 11.0 He,
%) = 12.0 Hz, H-3), 3.89(d, 1H, *J = (2.0 Hz, H-2), 3.67(ddd, IH, *] = 7.0 Hz, *] =
10.0 Hz, *) = 11.0 Hz, H-4), 2.71(dd, *J = 10.0 Hz. *] = 14.0 Hz, H,-5), 2.12(dd, *J =
7.0 Hz, *) = 14.0 Hz, H,-5).

RMN C [CD3COCD;, 125.7 MHz, & (ppm)): 201.68(C=0), 146.35, 145.32, 143.83,
140.80, 138.98, 137.24(Cvinilico), 136.24(Crintiico), 130.31, 128.25, 128.06(Curinitico),
127.96, 126.94, 126.49, 126.29. 126.10 126.13, 122.88(Cumilico), 122.79, 121.87,
121.01, 82.59(C-1), 65.74(C-2), 52.06(C-3), 49.69(C-5), 46.52(C-4).

Sintesis de  1-[2-(N,N-dimetil-4-aminofenil)-etenil]-2-{ 1-ox0-3-(N, N-dimetil-4-

aminofenil}-2-propenil]-3,4-bis(2-tienil)-ciclopentanol

N({CHip

N{CHy),

(6)

Para la obtencidn de este producto, se modificé el método general y la técnica
utilizada consistié en que a partir de 142 mg (0.5 mmol) de 1-(NV N-dimetil-4-
aminofenil)-5-(2-tienil)-1,4-pentadien-3-ona en 20 ml de THF y 0.4 ml {2.30 mmol)
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de HMPA sc afadieron 10 ml de Sml;, manteniendo en agitacion la mezcla de
reaccion bajo atmdsfera de nitrdgeno y en bafio de hielo seco durante 16 horas.
Posteriormente se adicioné 20 ml de agua destilada y se hizo la extraccion con 3
porciones de 20 ml de CH,Cly. La fase orgdnica es secada con MgSO, vy filtrada.
Enseguida se adiciona a la solucién un exceso de n-hexano dejando reposar hasta que

precipite el producto.

Se obtuvicron 70 mg (44.6 %) de cristales muy finos de color amarillo después

de recristalizarse por difusién con el sistema CH,Cly/n-pentano

p.f: 117.3°C - 119.7°C

EM [FAB, m/z (% anl: S568(1S%)[M]™, SSO(10%)(M-H,0]", 394(5%)[M-
€1 H,;ONT*, 284(42%)[M-C17HgOSNT*, 174(75%)[M-C3H3,08,NT*.

IR {v méx., CHCLy, em™'}: 3420.5(0H), 1602.3(C=0), 1570.6(C=C), 1524.0(C=C).

RMN 'H [CDCls, 500 MHz, S (ppm)]: 6.83-6.57(m, 16H, fenilos + 2-tienil +
2Huwnticos), 6.29(d, 1H, %1 = 15.5 Hz, Huintlico), 6.16(d, 1H, %) = 15.5 Hz, Huintlica),
5.06(s, 1H, OH), 4.24(dd, 1H, *J = 10.0 Hz, *] = 12.0 Hz, H-3), 3.80(ddd, 1H, T = 6.0
Hz,'J = 10.0 Hz, *J = 11.0 Hz, H-4), 3.59(d, 1H, *J = 12.0 Hz, H-2), 2.72(dd, 1H, *} =
11.0 Hz, 3] = 14.5 Hz, Hy-5), 2.32 dd, 1H, 3] = 6.0 Hz, *J = 14.5 Hz. H,-5).

RMN '°C [CDCl;, 125.7 MHz, 8 (ppm)]: 201.97(C=0), 152.24, 150.04, 147.75,
145.75, 145.04, 130.72, 129.14(Cuinitico), 128.60, 127.51, 126.94, 126.56, 125.68,
12535, 124.10, 123.53, 123.48, 122.22, 121.96(Cviniico), 121.86, 112,50, 111.67,
82.66(C-1), 65.402(C-2), 54.05(C-3), 49.01(C-5), 47.69(C-4), 40.54(2CH,),
40.02(2CHs).
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Sintesis  de i-[ferrocenil-etenil]-2-[1-0x0-3-ferrocenil -2-propenil]-3,4-

diferrocenil-ciclopentanol

N

A partir de 225 mg (0.5 mmol) de 1,5-diferrocenil-1.4-pentadien-3-ona se
obtuvieron 146 mg (64.8 %) de un sélido de color rojo. No se pudo recristalizar por
difusién debido a que en solucidén se descompone en unas cuantas horas por lo que su

caracterizacion se realizé inmediatamente después de haberse sintetizado.

p. f.: 174 °C (descomposicidn)

EM [FAB, m/z}: 902(10%)[M}", 884(5%)[M-H,0", 663(<3%)M-CsH; OFel’,
451(15%)}M-CasHpOFes]*, 239(1 5%)[M-CyyHysOFes]*, 154(100%)Matriz].

IR [v mix., CHCls, cm™}: 3259.2(0H), 1646.0(C=0), 1614.02(C=C), 1585.2(C=C).

RMN 'H [CDCl3, 300.5311 MHz, 8 (ppm)]: 7.55(d, 1H, *J = 15.95 Hz, Hvinitico),
6.43(d, 1H, ] = 15.95 Hz, Huinitico), 6.40(d, tH, *J = 15.95 Hz, Huinilico), 5.78(d, 1H, ’J
= 15.41 Hz, Huinitico), 5.23(s, 1H, OH), 4.52-3.88(m, 19H, H-3 + H-2 + H-4 + H-5 +
4CsH,), 4.10(s, 5H, CsHs), 4.03(s, SH, CsHs), 3.89(s, 5H, CsHs), 2.70(dd, 1H, *J =
9.91 Hz, ] = 13.76 Hz, Hy-5), 2.34(dd, 1H, ) = 5.0 Hz, *J = 13.76 Hz, H,-5).
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RMN >C (CDCl, 755757 MHz, 8 (ppm)]: 202.34(C=0), 136.74(Cuintlico).
130.64(Cuinlico), 126.35(Cuinitico), 125.84(Cuinfiico), 82.12(C-5), 72.02, 71.85, 69.83,
69.71, 69.56, 69.22, 69.04, 68.64, 68.41, 67.59, 67.44, 67.13. 66.70, 66.55, 65.94,
65.02, 62.61(C-2), 52.52(C-3), 49.13(C-5), 45.97(C-4).

4.6 Voltamperometria Ciclica (VC)
a) Preacondicionamiento del Electrodo de Carbén Vitreo

Antes de cada medicién electroanalitica, el electrodo de carbén vitreo se pulid
con una pasta de aldmina y agua destilada sobre una tela acojinada. Esto se realiza
con movimientos circulares cortos y presionando suavemenic durante 1 minuto,
después el electrodo se lavd con abundante agua destilada y se secé con papel
absorbente, posteriormente se lavd con acetona para c¢liminar cualguier residuo de

agua sobre la superficie del electrodo.
b) Preparacion del Medio Electrolitico
Se prepar6 una disolucion de tetrafluoroborato de tetraetilamonio (Et,NBF,) 0.1

M en acetonitrilo destilado. Una vez preparade €l medio electrolitico se burbujed con

nitrégeno en la celda enchaquetada durante 1 hora.

¢) Preparacion de las Muestras y Mediciones
Una vez que esta listo el medio electrolitico, se procede a hacer el montaje

experimental como se muestra en la figura 4. Los experimentos de voltamperometria

ciclica se iniciaron haciendo barridos de potencial del medio electrolitico con €l
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propésito de examinar el intervalo de potenciales en los cuales el medio es utilizable,
es decir, que no presente reacciones quimicas ni electroquimicas que puedan interferir
con el comportamiento de la muestra. El intervalo de electroactividad dtil para este
sistema fue de 5.0 V (1.8 a -3.2 V vy ESC). Enseguida se procede a preparar las
muestras a una concentracién 1 mM en el medio electrolitico para posteriormente
adicionarlo en la celda enchaquetada (que debe estar libre del medio electrolitico
restante} burbujedndose con nitrégeno saturado con vapores de acetonitrilo durante 3
minutos antes de cada medicién. Cabe senalar que todas 1as muestras se determinaron

a una velocidad de barrido de 100 mV/s a una temperatura controlada de 25 °C.

§ < Electrodo de referencia:
ESC

Electrodo de trabajo.
Carbon Vitreo ’

4—— Burbujeo de N;

Consra-clectrodo: >
Platino

——— Salida de H;O

Celda Enchagquetada —»

4—— FEatrada de H,C

Figura 4. Montaje Experimental de VC empleado
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V. DISCUSION DE RESULTADOS

La aplicacién del Sml; como un excelente agente reductor ha dado origen a una
diversidad de nuevas reacciones que son realizadas a través de un mecanismo de

transferencia de un solo electrén, es decir, que transcurre por un proceso via radicales.

En esta parte, se presentan los resultados obtenidos de una serie de reacciones
de compuestos carbonilicos o,f8 no saturados con cantidades estequiométricas de
Sml, (2:1) con respecto al sustrato que dan lugar a la formacién de los productos con
el auxilio de un coaditivo como el HMPA para aumentar la selectividad y rendimiento

de la reaccion.

5.1 Reactividad del Sistema Sml/THF/HMPA con Derivados del 2-propenal

Reaccion General:

O

R/\)]\ H Smil/THEHMPA productos no caracterizados

TA.5min.

En este caso especifico no se tuvieron resultados favorables ya que al realizar
las reacciones con los aldehidos o, no saturados tanto alifiticos como aromaticos, se
obtuvieron productos aceitosos que corresponden a un pequefic porcentaje no
determinado del ciclopentanol polisustituido que se esperaba obtener y que solamente
fue deteclado por espectrometria de pases-masas. También se detectd una serie de
productos cuyas estructuras posibles se muestran en el esquema 17, ademads de que no

se pudieron caracterizar por los diversos métodos espectroscépicos.
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OH OH
R
R/\) + R = = +
OH
0 OH OH
R
R /\\)J\H Sml o THE/HMPA H + R
TA, 5 min, R
OH
R O

Esquema 17. Estructuras posibles de productos detectados por cromatografia de gases

acoplada a un espectrémetro de masas,

Se intentd separar y purificar los productos de reaccién por cromatografia en
columna {(empacada con silice, florisil lavado, alimina, silica gel, etc.) utilizando una
mezcla de n-hexanofacetato de etilo y n-hexano/CH:Cl pero en todos los casos se
descompusieron. Adicionalmente, se cambiaron las condiciones de reaccién como
realizar las reacciones a baja temperatura (0°C) para intentar evitar la formacidn de
algunos productos, no se adicioné HMPA, sin embargo, no se tuvieron resultados
favorables, Finalmente en todos los casos se realizaron las mismas reacciones pero sin
la adicién de agua destilada y sin la extraccidn con €ter (solamente concentrando a
presién reducida) y por cromatografia de gases-masas se detectaron los mismos pesos

maleculares como se menciond anteriormente,
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5.2 Reactividad del Sistema SmE;/THF/HMPA con Derivados 1,4-pentadien-3-

ona

5.2.1 Propiedades Fisicas

Reaccion General:

OH
0
/\)J\/\ SmiyTHF/HMPA _ ~ R R
R ™S Z TR TA.5mn. R X
R o
(1) R=CgHs R'=CgHs

(2) R= p-CH3C6H4 R'= p—CH3C6H4
(3) R = P-CH3OC6H4 R' = p-CH3C6H4

@) R=2-C4H,S R' = 2-C4H,S
(5) R=3-C4H,S R =3-C,H;S
(6) R= 2-C4H3S R'= 4-N(CH3)2C6H4

(N R= C5H4FCC5H5 R'= C5H4FCC5H5

Al realizar las reaccioncs de las cetonas o,f no saturadas con el sistema
Smly/THF'HMPA, se obtuvieron como productos ciclopentanoles polisustituidos
cuyas propiedades fisicas se muestran en la tabla 3. La sintesis de estos compuestos se
Hevd a cabo con buenos rendimientos, adicionalmente se ha observado que estos son
estables en estado sélido a temperatura ambiente y que en disolucidn para el caso de
los productos 5 y 7 empiezan a descomponerse en unas horas, por tanto su

caracterizacidn se realizd inmediatamente después de haberse sintetizado.
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Cabe sefialar que el sustrato 1,5-Bis(2-furil)-1.4-pentadien-3-ona sufre una
reaccion para formar un sélido de color amarillo, el cual resulié ser insoluble en los
disoiventes orgdnicos mds comunes, razén por la que no se pudieron llevar a cabo los

andlisis espectroscépicos de masas y RMN.

Los sustratos  |,5-Bis(N,N-4-dimetilaminofenil)-1,4-pentadien-3-ona, 1.9-
difenil-1,3,6,8-nonatetraen-5-ona y 1,9-Bis(p-metoxifenil)-1,3,6.8-nonatetraen-5-ona
no reaccionaron con el sistema SmiyTHF/HMPA. Se recuperé mds del 90% del
correspondiente sustrato y se hicieron los andlisis espectroscépicos (EM, IR, y RMN)
donde se observan sefiales caracteristicas de dichos compuestos. Si bien es cierto que
estos tienen una estructura semejanie a la de los sustratos que si reaccionaron, se
realizaron estudios por VC para tratar de explicar las razones por las cuales no hubo

reaccion.
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Tabla 3. Propiedades fisicas de 10s ciclopentanoles polisustituidos

Forma: Cristales de color blanco en forma de aguja
1 Peso molecular: 470 g/mol

Punto de Fusién: 200.4 °C —202.6 °C
Rendimiento: 42%

Forma: Cristales de color blanco en forma de aguja
2 Peso molecular: 526 g/mol

Punto de Fusién: 163.2°C - 1664 °C
Rendimiento: 60%

Forma: Cristales de color blanco en forma de aguja
3 Peso molecular: 590 g/mol

PPunto de Fusién: 175.6°C - 1768 °C
Rendimiento: 49.6%

Forma: Cristales de color blanco en forma de aguja
4 Peso molecular: 494 g/mol

Punto de Fusién: 146.0 °C - 148.0°C
Rendimiento: 56.0%

Forma: Cristales de color blanco en forma de aguja
5 Peso molecular: 494 g/mol

Punto de Fusién: 163.2°C - 166.4 °C
Rendimiento: 43.0%

Forma: Sélido de color amarillo

6 Peso molecular: 568 g/mol

Punto de Fusién: 175.6°C-176.8°C
Rendimiento: 44.6%

Forma: Sélido de color rojo obscuro

- Peso molecular: 902 g/mol

Punto de Fusién: 174.6 °C (descomposicién)
Rendimiento: 48.0%
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5.2.2 Espectrometria de Masas

El anélisis por espectrometria de masas de los productos sintetizados muestran
un patron de fragmentacion caracteristico (esquema 18} en donde a partir del ion
molecular, la pérdida del grupo [RC;H,01" da origen al fragmento A. También existe
la pérdida de 18 unidades perteneciente a una molécula de agua para formar el
fragmento B, lo cual confirma la presencia del grupo OH en la estructura de los
productos. Otra seilales que se pueden detectar en los espectros de IE y FAB es el
reacomodo del ion molecutar para originar los fragmentos C y D. En el apéndice se

muestran los espectros para los compuestos 1y 2.

OH OH
+. O,
= R TR /\Jl
. -—— R - - =
R R = R
R R 0
D
A fon Molecular
.
*OH

Esquema 18. Paurén gencral de fragmentacion que presentan los productos sintetizados

En la tabla 4 se presentan los valores de estos fragmentos, asi como su
abundancia relativa (%). Cabe sefialar que en los espectros obtenidos se observan que

los iones moleculares tienen una abundancia relativa menor del 15%.
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Por otro lado, el pico base (100 %) para el compuesto 1 corresponde al
fragmento C. Para los productos 2, 4 y 5 el pico base corresponde al fragmento D
mientras que para los compuestos 3, 6 y 7 los porcentajes estan entre 75-95 %, esta
diferencia se debe a que ¢l 100 % corresponde a uno de los puntos de la matriz del

experimento (m/z = 154).

Tabla 4. Principales fragmentos observados en los espectros de masas con sus respectivas abundancias

relativas.

ifpiiie Claniinns

ERTTTICS LI

2339 5

0

452 8 | 235 100 | 131 62

7 5
2he 526 6 | 381 5| so8 43 [263 68 {145 100
3 590 5 | 4290 5| 572 18 | 295 45| 161 95
4 494 5 357 5| 476 10 | 247 49 | 137 100
5 494 6§ 357 5| 476 21 | 247 21 [ 137 100
(Y 568 15 [ 394 5| 550 10 | 284 42 | 174 75
7 902 10 | 663 <5 | 884 5 | 451 15 | 239 15
a} IE b} FAB c) Espectros que se mucstran en et apéndice
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5.2.3 Espectrofotometria de Infrarrojo

Las frecuencias de absorcion de IR mis caracteristicos de los productos
obtenidos se resumen en la tabla 5. En el intervalo comprendido entre 3411.9 -
3432.7 cm’' se detecta una banda ancha que es asignable a un grupo OH. La presencia
del grupo carbonilo (C=0) se establece como una banda de absorcién de intensidad
media en el intervalo 1602.3 - 1666.4 cm™ debido a los modos de vibracién de
alargamiento-acortamiento existente entre este grupo funcional conjugado a un doble

enlace.

Tabla 5. Datos de IR (disolucidn en CHCly, v = em’™") de los ciclopentanoles

polisustituidos.

7 3259.2 1646.0 1614.0 1585.2

* Espectros que se muestran en el apéndice

Por otro lade, se dice que para los dobles enlaces conjugados existe una menor
densidad electronica resultado de la deslocalizacidn electrénica generado por el grupo
vecino {(en este caso con el C=0), por lo que vibran con mas lentitud que un doble
enlace aislado. Esto claramente se refleja con la aparicién de un par de bandas: una de
intensidad media (1600.8 — 1524.0 cm™) y otra de intensidad fuerte (1629.8 — 1570.6
cm™), las cuales son asignadas a los dobles enlaces conjugados y aislados

respectivamente.
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5.2.4 Resonancia Magnética Nuclear

De acuerdo a la interpretacién y andlisis de los datos espectroscépicos, se
confirma la obtencidn de ciclopentanoles polisustuidos corroborados por los diversos
métodos de RMN ('H, "’C, COSY, HETCOR. NOESY y DEPT) ya descritos en la
seccién experimental. 'Tomando como base el ciclopentanol, se utilizé la numeracién

que se muestra en la figura 5 para interpretar los espectros de RMN 'H y de PC.

Figura 5. Nomenclatura utilizada para la asignacién de *H y ''C

En los espectros de RMN 'H de los productos obtenides muestran un patrén
caracteristico de sefiales que inlegran todos ellos para un proton. Debido a los
aceplamnientos existentes entre los protones del ciclopentano, la multiplicidad de las

sefiales se encuentran resumidas en la labla 6.

Tabla 6. Multiplicidad de los protones del ciclopentancl

2 doble (d)

3 doble de doble (dd)

4 doble de doble de doble (ddd)
Sa doble de doble (dd)

5b doble de doble (dd)
OH simple (s)
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En general, los desplazamientos quimicos de los protones del anillo de 5
miembros (tabla 7) aparecen en los espectros en el siguicnte  orden:
Hy>Ha>Hs>Hsp>Hs,. Esto claramente se observa para los compuestos 1,4, 5y 6. En
los productos 2 y 3 que tienen suslituyentes metilo y metoxilo en los anillos
aromdticos Tespectivamente existe sobreposicion de sefiales con Hs y Hs. En el caso
de 7 no se pudieron detectar 3 protones del ciclo debido a que en esa misma zona de
despluzamiento quimico aparecen las sefales los ciclopentadienilos de los

ferrocenilos que conforman la estructura de la molécula.

Tabila 7. Datos de RMN 'H de los ciclopentanoles polisustituidos

3.87 3159 226 272
24 3.60 3.81 3.53 * 2.68 5.12
3 3.56 * 347 222 266 5.14
4° 3.91 4.30 3.83 222 285 4.60
5° 3.89 4.08 3.67 212 271 4.65
6" 3.59 4.24 3.80 232 2712 5.06
s * * * 234 270 523
a) en CDCY b) en CLCOCD, ©) espectros que sc muestean en el apéndice

*sefiiles que estin sobrepucstas

Para el caso de los protones de tipo vinilico (tabla 8) se tendrian que observar
cuatro sefiales dobles que integran todos ellos para un protén, con una constante de
acoptamiento entre 15.0 v 16.0 Hz. Sin embargo, esto dnicamente s¢ muestran para
los compuestos 5 y 7. En ¢l resto de los productos las sefiales aparecen sobrepuestas
con los protones de los anillos aromaticos por lo que no fue posible detectar los

desplazamientos quimicos.

47



Discusién de Resultados

Tabla 8. Datos de RMN 'H de protanes vinilicos de los ciclopentanoles

polisustituidos

22 * 6.77 6.35 6.17

3 * * 6.26 6.14

4° 7.65 * 6.55 6.52

5° 7.47 6.78 6.56 6.53

6° * * 6.29 6.16

7° 7.55 6.43 6.40 5.78
ayen CDCly b) en CDyCOCD, *sefiales que estin sobrepuesias

Una vez asignadas las seiales de RMN 'H para todos los compuesios se

procedié a asignar cada carbono del ciclopentanol recurriendo a otro tipo de

. . . 1 13
experimientos como la espectroscopia de correlacién heteronuclear 'H - °C

(HETCOR) y DEPT. Por ello, en los espectros de RMN "*C aparecen cinco sefiales

simples cuyos desplazamientos quimicos se resumen en la tabla 9.

Tabla 9. Datos de RMN YC de los ciclopentanoles polisustituidos

6;1
73

82.95
82.82
82.78
82.10
82.59
82.66
82.12

65.30
65.38
65.27
67.33
65.74

65.40
*

59.12

58.69
58.58
52.48
52.06
54.05
52.52

45.97

48.43
48.59
48.57
51.02
49.69
49.01
49.13

a)en CDCLy

b} en acetona-de,

*sefiales que que estdn sobrepuestas

c) Especiros que se muestran en ¢l apéndice
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Como se puede observar, ¢l pico desplazado a un intervalo de 82.10-82.95 ppm
corresponde al dtomo de carbono cuaternario (C)). Hacia campo alto se encuentran
los demés carbonos del ciclo destacando que en el carbono Cy existe una diferencia
significativa aproximada A8 = 5.07-7.06 ppm entre €l producto 1 vy los compuestos 4,
5 y 6. Esto se debe a la influencia de los sustituyentes presentes en ese carbono.
Analogamente en los espectros de '*C para estos ultimos compuestos, las seiales de
Cs y Cs se invierten en comparacidn con los compuestos 1, 2 ¥ 3, esto se corobord
por las técnicas heteronucleares ya descritas. Con respecto al producto 7, uno de los
carbonos del ciclo no se pudo detectar, el resto de los carbonos se asignaron siguiendo
la tendencia presentada por los otros productos debido a que en RMN 'H no se
lograron asignar los protones del ciclopentanol, ya que este proceso por correlacion

heteronuclear fue muy complejo.

Para el caso de los carbonos vinilicos se deberfan observar cuatros sefales
simples, dada la complejidad de sefiales que aparecen sobrepuestas sobre los dtomos
de carbone de los sustituyentes, por correlacién heteronuclear ‘H - °C  se logré
asignar algunos de estos carbonos en donde los desplazamientos quimicos se resumen
en la tabla 10. Asi mismo se muestra el desplazamiento quimico del gropo carbonilico

{C=0) que aparece en todos los espectros como una sefial simple hacia campo bajo.

Tabla 10. Datos de RMN "*C de enlages vinilicos y carbontlos de los

ciclopentanoles polisustituidos

“ * 13379 | 128.75 | 126.64 | 203.11

2° * 133.05 | 12841 | 126.00 | 203.32
kY * 131.93 * 12471 | 203.29
4° 136.11 | 13562 | 126.72 * 199.10
50 13724 | 136.24 | 128.06 | 122.88 | 201.68
6 * 129.14 * 121.96 | 201.97
7* 136.74 | 13064 | 126.35 | 125.84 | 202.24

A enCDChL by en acctona-ds  *sedales que estin sobrepucstas
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5.2.5 Estereoquimica

En la estructura general del ciclopentanol polisustituido se pueden observar 4
dtomos de carbono como centros de asimetria, lo que daria como resultado 16
posibles estereoisémeros configuracionales. Por lo que para conocer que tipo de
configuracion presentan los productos, se tuvo que recurrir a otro tipo de
experimentos como la técnica bidimensional homonuclear NOESY (en solucidn) y €l
andlisis por difraccién de rayos X (estado solido). Con el primer método, en los
compuestos 2, 4, 5 y 6 se vicron las interacciones 'H-'H dentro del ciclo y se
comprobd que estos ticnen una estereoquimica definida en donde los sustituyentes
estan en posiciones opuestas tal como se observa en la figura 6. Analogamente para el
producte 1 se lograron obtener monocristales que sirvieron para realizar la difraccidn
de rayos X (que posteriormentc se explicara) en donde también se corrobora la misma
geometria establecida por estudios de NOESY. De acuerdo con esta tendencia

presentada se podria suponer que los productos 3 y 7 tienen la misma geometria.

Figura 6. Estereoquimica de los compuestos 2, 4, 5 y 6 determinada por NOESY

Con estos estudios, se obtiene una mezcla racémica (15, 2R, 35, 4R) v (IR, 28,
3R, 4S); esto s¢ comprobé mediante Ia rotacién ptica cuyo valor fue [o]” = 0. No se

intent$ separarlos por algin método.
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5.2.6 Andlisis por Difraccién de Rayos X

En la estructura molecular del producte 1 obtenida por difraccién de rayos X
(figura 7) se puede observar que los sustituyentes que estdn en C), Co. Cy y Ca s
encuentran en posicion an#i, por lo que no existe impedimento estérico. Los datos
cristalograficos se presentan en la tabla 11. En cuanto a las distancias interatémicas y

dngulos de enlace se resumen en las tablas 12y 13

Figura 7: Diagrama ORTEP del compuesto 1

La densidad electronica que se presenta en un doble enlace (C=C) hace que la
distancia sea mas corta con respecto a un enlace simple (C-C). Esto claramente se
puede observar en las distancias interatémicas de los dobles enlaces Cg-Cy v C5-Cyg
cuyas longitudes son de 1.309 A yl1257A respectivamente, siendo este Gltimo un
poco mds corte debido a que estd conjugado con un grupo carbonilico generando una
deslocalizacion electrénica. En cuanto a las longitudes v dngulos de enlace de los
carbonos det ciclopentanol, estos son similares con valores de ~ 1.51 A y 103.7 °

respecti vamente.
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La estructura aquf resuelta es consistente con la estereoquimica determinada por
RMN en experimentos bidimensionales. Esto es indicativo de que la reaccion

transcurre con cstercocontrol.

Tabla 11. Datos cristalogrficos de la estructura por difraccién de rayos X del

compuesio

Difractémetro Siemens

Radiaci6n CuKe. A=1.54178 A

Temperatura 2713 °K

Sistema utilizado Siemens SHELXTL PLUS (PC
version)

Férmula empirica C33H30

Peso f6rmula 470.58 g/mol

Sistema cristalino Monoclinico

Tamano del cristal 080 x 0.12 x 0.02 (mm)

Color Blanco

Forma Aguja

Grupo espucial C2c

Dimensiones de la celda | a=37449(5) A . =90°

unitaria b= 5571(1) A Pp=106.76°
c=25759(4) A y=90°

Volumen 5.145.8(14) A’

Z 8

Densidad 1.215 mg/m®

Coeficiente de absorcidn 0.573 mm’'

Intervalo 0 1.50- 56.75

Reflecciones colectadas 6935

Mélodo de refinamiento Minimos cuadrados-matriz completa

R final R, =0.0658 wR,=10.1434
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oy -C
0(2) - C(14)
C(1) - C(5)
C(2) - C(14)
C(3) - C(23)
C(4) - C(29)
C(6) - C(7)
C(8)-C9)
C(9) - C(10)
C(11) - C(12)
C(14) - C(15)
C(16) - C(17)
C(17) - C(18)
C(19) - C(20)
C21) - C(22)
C(23) - C(28)
C(25) - C(26)
C(27 - C(28)
C(29) - C(34)
C(31)-C(32)
C(33) - C(34)
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Tabla 12. Longitudes de enlace del compuesto 1

1..430
1.220
1.536
1.494
1.522
1.525
1.309
1.377
1.353
1.375
1511

1.479
1.409
1.364
1.350
1.387
1.369
1.381

1.385
1.352
1.368

O(1) - H(1)
C(1) - C(6)
C(1) - C(2)
C(2) - C(3)
C{3)-C(4)
C(4) - C(5)
C(7) - C(8)
C(8) - C(13)
C(10) - C(11)
C(12) - C(13)
C(15) - C(16)
C(17) - C(22)
C(18) - C(19)
C(20) - C(21)
C(23) - C(24}
C(24) - C(25)
C(26) - C(27)
C(29) - C(30)
C(30) - C(31)
C(32) - C(33)
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Tabla 13. Angulos de entace del compuesto 1

C{1) — O(1) - H(1)
o) - C(1) - C(5)
O(1) — C(1) - C(2)
C(5) - C(1}— C(2)
C(14) - CQ2) - C(1)
C(2) — C(3) - C(23)
C(23) - C(3) - C(4)
C(29) - C(4) - C(3)
C(1) - C(5) - C(4)
C(6) — C(7) - C(8)
C(9) - C(8) - C(7)
C(10) - C(9) —C(8)
C(12) - C(11) - C(10)
C(12) - C(13) - C(8)
0(2) - C(14) - C(15)
C{16) - C(15) - C(14)
C(22) - C(17) - C{18)
C(18) - C(17) ~ C(16)
C(20) — C(19) —C(18)
C(20) - C21) - C(22)
C(24) - C(23) - C(28)
C(28) — C(23) - C(3)
C(26) - C(25) - C(24)
C(26) - C(27) - C(28)
C(30) - C(29) - C(34)
C(34) - C(29) - C(4)
C(32) - C(31) - C(30)
C(34) - C(33)-C(32)

t16.0
110.7
105.6
102.3
111.4
114.6
1131
112.4
107.9
127.7
120.5
121.7
118.1
121.2
124.3
123.6
116.6
126.0
1194
122.5
116.6
120.2
120.0
120.7
118.9
120.9
120.6
119.0

PP Y}

C(6) - C(1) - C(5)
C(6) - C(1) - C(2)
C(14)-C(2)-C(3)
C(3) - C(2) - C(1)
C(2)-CG) - C4)
C(29)-C(4) - C(5)
C(5) - C(4)- C(3)
C(7 - C(6) - C(1)
C(9) - C(8) - C(13)
C(13) - C(8) - C(7)
C(9) - C(10) - C(11)
C(13)-C(12)-C(1D
0(2) - C(14) - C(2)
C(2) - C(14) - C(15)
C(15y-C(16)-C(1T)
C(22)- C(17) - C(16)
C(19) - C(18) - C(17)
C(21) - C(20) - C(19)
C(21)-C(22) - C(17)
C(24) - C(23)-C(3)
C(23) - C(24) - C(25)
C(27) - C(26) - C(25)
C(27) - C(28) - C(23)
C(30) - C{29) - C(4)
C(29) - C(30) - C(31)
C(31) - C(32) - C(33)
C(33) - C(34) - C(29)

O(l)—(6 I | T

L — = ———— ]




Discusion de Resultados
5.2.7 Mecanismo de Reaccién Propuesto
En el esquema 19 se muestran los inlermediarios de reaccién que se forman

para dar origen a los ciclopentanoles polisustituidos a partir de la dimerizacién de los

derivados de la 1,4-pentadien-3-ona,

R RN _ . _
\/\"/.\\/ — R\/Y\\,/R -— R\_/\I/\/R
0 0 0.

m (I}

[44)] (VI

Esquema 19. Mecanismo de Reaccidn
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En este esquema se puede observar que al afiadir el Sml, al sustraio carbonilico
(I) se origina en primer lugar la oxidacién de Sm™ a Sm’* y consecuentemente
transfiere un electron para generar la especie anidn-radical (II). El anién para
estabilizarse sustrae un protén del THF. Enseguida la especie radical (III) ataca a otra
molécula del derivado de la 1. 4-pentadien-3-ona en el doble enlace C=C para generar
la especie radical (1V) formando un enlace carbono-carbono. Un segundo electrdn es
transferido a esta especie radical producto de la oxidacién de Sm** a Sm™ para dar
origen a la formacién de la especie anidnica (V). Posteriormente este anidn generado
interacciona intramolecularmente con un grupo carbonilico deslocalizando el deble
enlace C=0 para formar el producto (VI}. La protonacién del oxigeno se da por la
donacién de un proton del THF, obteniéndose finalmente el ciclopentanol

polisustituido (VII).

Para ¢l caso del compuesto 6, se podria pensar en la formacién de una mezcla
de productos debido a que el sustrato del que se parte tiene dos sustituyentes
diferentes, por lo que presenta dos posibles sitios en donde el Sml, pueda transferir el
electrén para reducir uno de los dobles enlaces, sin embargo esto no sucede. Como se
podra observar en el esquema 20, se proponen estructuras de resonancia en donde el
itomo de nitrégeno del N,N-dimetilamino dona densidad electrénica al introducir un
par de electrones al anillo aromitico generando un sistema deslocalizado de carga
hacia el doble enlace o', y el dtomo de oxigeno del grupo carbonile,

imposibilitando al Sml; 1a transfiera de un electrdn en esa posicidn.

Por otro lado, en el tiofeno encontramos que uno de los pares de electrones del
azufre se encuentra deslocalizado por resonancia confiniéndole cardcter aromdtico,
mientras que el otro par se encuentra perpendicular a la nube electrdnica del anillo
heterociclico, por 1o que no interviene en la aromaticidad ni en la estabilizacién del
doble enlace ¢, B permitiendo que el Sml; transfiera su electrén en la posicién

(menos densidad electrénica con respecto a '} al grupo carbonilo.
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+
SNCHan

Esquema 20. Estructuras resenantes del sustrato 1-(¥, N-dimetil-4*-aminofenil}-5-(2 -tienil)-

1.4-pentadien-3-ona.
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5.2.8 El THF Como Fuente de Protones

En las reacciones que implican mecanismos de reaccidn via anién-radical
frecuentemente en la etapa de protonacion para la formacién de los producios, las
especies anidnicas son capaces de sustraer un protén de disolventes donadores de
protones como pueden ser los alcoholes. Investigaciones realizadas por Kagan y
colaboradores®® en reacciones de acoplamiento de cetonas con halogenuros de alquilo
con ¢l Sml; en THF obtienen el correspondiente alcohol mis una serie de productos

oligoméricos relacionados con el THF como fuente de protones.

En el presente trabajo, no se utilizd un alcohol sino que el mismo THF sirvié
como donador de protones para las especies anidnicas que se generan durante la
reaccién. Esto se ha corroborado cuando al realizar las reacciones y al concentrar sin
extraccidn a presién reducida se obtiene el producto impuro. Adicionalmente, se
realizé una reaccion con THF deuterado y se obtiene el producto deuterado, sin
embargo, dadas las condiciones de manejo solo se pudo detectar el peso molecular

por espectrometria de masas y no fue posible realizar estudios de RMN.

5.2.9 Efecto del HMPA sobre el Sml,

Como se ha visto en el capitulo 3, muchos grupos funcionales organicos son
reducidos por el Sml;. La velocidad de reduccién depende en gran medida de la
adicién de coaditivos como el HMPA que incrementa la capacidad reductora del
Sml,, por lo tanto, las reacciones se llevan a cabo mucho mas ripido con el sistema
SmI/THF/HMPA quc con el sistema Sml/THF. Existen diversas investigaciones

entre fas que se encuentran:
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A. Los de Tipo de Estructural

Investigadores como Zhaomin Hou y colaboradores®*® han descrito que la
coordinacién del HMPA al ion metal Sm>* se da via el dlomo de oxigeno aniénico:
esto significa que el enlace P-O” del HMPA funciona como un enlace simple y que la
carga positiva estd deslocalizada en los 3 grupos amino (figura 8). Por lo tanto, se
cree que la propiedad aniénica del HMPA hace que el Sm’" sea mis negalivo

acelerando el proceso de transferencia del electrén hacia los sustratos.

~._ o)

—N
N
—N==pP—0
~5

Figura 8

Por otro lado, estos mismos investigadores lograron aislar y caracterizar al
complejo SmI(HMPA), como se muestra en la figura 9. De esta estructura se deduce

lo siguiente:

1. Queel ion Sm™ estd enlazado a 2 aniones [ y a 4 ligantes HMPA, formando un
octaedro distorcionado. Por simetria cristalogrifica, el ion Sm** y los 4 Atomos de
oxigeno provenientes del HMPA estdn en posiciones coplanares micntras que los 2

anicnes I” estdn cn posicién trans.
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2. La coordinacién de los 4 ligantes HMPA al Sm”* incrementa el poder reductor
del Sml;. Aqui es de suponer que durante las reacciones, os sustratos se aproximan al
metal central y que la repulsidn estérica existente entre estos y los ligantes
voluminasos de HMPA fuertemente coordinados cambiard la  regio- ¥

estercoselectividad de las reacciones.

Figura 9. Estructura de! complejo [Smi(HMPA),)

B. Los de Tipo Electrequimico

: 6,57
Shabangui y colaboradores®®?

realizaron estudios electroquimicos en donde
determinaron los potenciales 6xido-reducciéon del Sml; en THF vanando la
concentracién de HMPA como se observa en la tabla 14. Encontraron que al afiadir de
1 a 4 equivalentes de HMPA, el potencial de éxido-reduccién se va incrementando
hasta que al adicionar mds de 4 equivalentes el potencial no varfa. por lo que
concluyeron que el Sml; a este potencial incrementa su peder reductor influyendo asi

en ¢! mecanismo de reaccion.
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0

1 -1.43 0.10
2 -1.46 0.13
3 -1.95 0.62
4 -2.05 0.72
5 -2.05 0.72
6 -2.05 0.72

a) Conc. de Sml = 0.5 mM b) electrodo de referencia Ag/AgNC: <) medio: THF

Si bien es cierto que ambos estudios de investigacién flegan a las mismas
conclusiones, en la actualidad no existe una explicacion especifica de como el HMPA

interviene en la regio y estereoselectividad de las reacciones.

5.3 Voltamperometria Ciclica

Una alternativa para explicar porque algunos sustratos no reaccionaron frente al
sistema SmlyTHF/HMPA es la voltamperometria ciclica. Aun cuando el estudio
electroquimico de estos compuestos no era el objetivo del presente trabajo, resultd de
gran interés llevarlo a cabo ya que asi fue posible determinar los potenciales en los

cuales el Sm?* tiene la capacidad para reducir uno de los dobles enlaces.
Por lo anterior, se estudié el comportamiento electroquimico de ocho denivados

de la 1,4-pentadien-3-ona sustituidas (tabla 15), dos aldehidos «, 3 no saturados (tabla

16) y dos derivados de la 1,3,6,8-nonatetraen-5-ona (tabla 17).
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La respuesta electroquimica observada para estos compuestos fue bastante
similur en fa zona catédica comprendida entre O y —2500 mV vs ESC, la cual
comesponde a la reduccidn del sistema cndnico. La aparicién de ondas en la zona
anddica de algunos compuestos cstudiados (por ejemplo: la 1,5-diferrocenil-1,4-

pentadien-3-ona) es indicativa de que los sustituyentes son también electroactivos.

Serie 1: Derivados de la 1,4-pentadien-3-ona

E! voltamperograma del sustrato 1,5-difenil-1,4-pentadien-3-ona en una solucién
de Et,NBF, 0.1 M como clectrolito disuelto en acetonitrilo y usando carbén vitreo
como electrodo de trabajo se muestra en la figura 10. El barrido se inicié en 0 mV
hacia un potencial negativo de —2200 mV y mostrd durante el primer segmento cuatro
picos catddicos imeversibles en los potenciales de -1310, -1580, -1809 y -2154 mV.
Lo anterior concuerda con el hecho observado que la presencia de un grupo fenilo ya
sea en ¢l carbonilo o en ¢l dtomo de carbono B hace posible obscrvar dos ondas de
reduccidn. Se ha sugerido que la segunda onda comresponde a la conversidn del
primer ani6n formado al dianién.>® En el caso de este compuesto, debido a que es un
sisterna de enonas cruzado da lugar a cuatro picos de reduccién. Durante el segundo
segmento, en el barride hacia potenciales positivos, se detectaron dos picos anddicos
en-1214 y -116 mV vs ESC. La irreversibilidad de cada uno de los picos catodicos se
comprobé al hacer diversos cortes en ¢l intervalo de potencial estudiado (E = -1920
mV; E =-1713 mV y E = -1430 mV). De lo anterior se observa que ¢l pico anddico
en~-§214 mV esté relacionado con el pico en -1310 y el pico anddico en -116 mV estd
relacionado a los picos catddicos situados en -1580 y -2154 mV. En todos los casos ¢l
primer paso de reduccién es un proceso correspondiente a la transferencia de un
electrén a la posicion P al carbonilo ya que la doble unién C-C se reduce antes que el

grupo carbonilo.
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Figura 10. Voltamperograma ciclico del 1.5-difenil-1,4-pentadien-3-ona | mM en E4;NBF; 0.1 M en
acetonitrile. Electrodo de trabajo. Carbén vitreo (area 7 lnml). Electrodo de referencia:

ESC. Velecidad de barride: 108 mV/s

En el compuesto |,5-Bis(p-tolil)-1,4-pentadien-3-ona, la introduccidén de dos
grupos mectilo en posicién para al anillo aromdtico mostrd por voltamperometria
ciclica tres picos catddicos bien definidos localizados en -1350, -1586 y -1720 mV
observindose que la introduccidn de los grupos metilo llevd la reduccién a
potenciales mis negativos. Por otra parte, el compuesto 1,5-Bis{p-metoxifenil)-1,4-
pentadien-3-ona mostré un voltamperograma ciclico parecido al compuesto [,5-
Bis(p-tolil)-1.4-pentadien-3-ona pero debido a que los grupos metoxi son mis fuertes
donadores de elcctrones que los grupos metilo, los polenciales de reduccidn se

desplazaron a valores aun mds negativos localizados en -1410 y -1580 mV.
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Los denvados 1,5-Bis(2-tienil)-1.4-pentadien-3-ona  y  1,5-Bis(funil)-1.4-
pentadien-3-ona fueron los que mostraron mayor semejanza entre si. Sin embargo, el
potencial del primer pico fue menos negativo en el primero {-1278 mV) que en ¢l
scgundo (-1286 mV) mostrando que, permancciendo todo igual en las estructuras de
estos compuesios, cuando se sustituye un oxigeno por un azufre, disminuye la
densidad electrénica sobre la doble unidn conjugada, haciendo su reduccidn mas
dificil. El derivado 1,5-Bis(furil)-1,4-pentadien-3-ona mostré ademds una gran

inestabilidad quimica que hizo complicado su estudio electroquimico.

El compuesto 1,5-Bis(N,N-dimetil4-aminofenil)- 1 4-pentadien-3-ona  mostrd
también electroactividad en la zona anddica debido a la oxidacién de los grupos
amino, lo que causa tres picos anddicos en 730, 850 y 984 mV vs ESC. Asimismo, se
observd una zona catddica muy compleja con picos en -1562, -1688, -1874 y -2279
mV. El efecto electrodonador de electrones de los dos grupos amino aumenid
considerablemente la densidad electrénica sobre los carbonos B al carbonilo, haciendo
que el proceso de transferencia de electrones fuera mas dificil y por lo tanto se

observara a potenciales muy negativos.

El  derivado 1-(N,N-4-dimetilaminofenil)-5-(2-tienil)- 1 4-pentadien-3-ona
presentd un voltamperograma muy parecido al caso anterior. La oxidacién del grupo
amina dio lugar a un pico anddico irreversible en 788 mV. La reduccidn del sistema
encna mostré picos catddicos irreversibles en -1382, -1698, -1888 y -2200 mV. Los
picos primero y cuarto estin a 180 y 79 mV respectivamente hacia potenciales mas
anddicos que en ¢l caso del compuesto 1,5-Bis(N,N-4-dimetilaminofenil)-1,4-
pentadien-3-ona. Esto muestra que el sustituyente tienilo es un grupo donador de

clectrones menos fuerte que el grupo amino.



Tabla 15. Pcotenciales de reduccidn de {os derivados 1,4-pentadien-3-ona medidos por

voltamperometria ciclica en EtyNBF,; 0.1 M en acetonitrilo.

-1278
-1658

2y

-1286
-1840

-1382
-1698
-1888
-2200

-1524
-1699
-2193

(CHy,N

N(CH,),

-1562
-1688
-1874
-2279
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El estudio voltamperométrico de la 1,5-diferrocenil-1,4-pentadien-3-ona hizo
evidente el sistema rédox cuasi-reversible correspondiente al sustituyenie ferroceno
cuye potencial de oxidacidn y reduccién es Ep, = 619 mV y Ep, = 488 mV (figura
11). Ain cuando se conoce, que por ferrocenofferrocinio es un sistema reversible en
donde su AE, = 60 mV y su relacién de corriente iycfip, €5 igual a uno, en el
voltamperograma de la |,5-diferrocenil- 1 4-pentadien-3-ona mostrd un AE, > 60 mV
y una relacién de corriente diferente de uno, por lo que se considera que bajo estas

condiciones se comporta como un sistema cuasi-reversible.

40 1

20+

Corriente ( LA )

T M T M T ¥ M 1
1000 0 -1000 -2000 -3000

Potencial (mV) vs ESC

T
2000

Figura 11. Voltamperograma ciclico de 1,5-diferrocenil-1 4-pentadien-3-ona | mM en Et,NBF, 0.1 M
cn acetonttrilo. Electrodo de trabajo: Carbén vitreo (drea 7 mm?). Electrodo de referencia:

ESC. Velocidad de barrido: 100 mV/s
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Serie 2: Aldehidos o, §§ no saturados

En la tabla 16 se muestra los potenciales de dos aldehidos arométicos o, B no
saturados. El voltamperograma del (rans-cinamaldehido (figura 12) presenté tres
ondas catédicas situadas en -1279, -1670 y -2176 mV, presentando la segunda onda
una cerriente muy grande (i, = +5.178 x 10 A). Todas estas ondas son de naturaleza
irreversible. Al comparar los voltamperogramas de este compuesto con el compuesto
1,5-difenil-1.4-pentadien-3-ona se observa que los picos son mis negativos, excepto
el primer pico siendo su comriente, considerablemente mayor en el aldehido que en la
cetona. Al existir una sola doble unién conjugada al carbonilo en el aldehido, hace
que la transferencia de electrones y las reacciones quimicas acopladas a este procese
scan mas fdciles y rdpidas que en el derivado con el sistema de dobles uniones

conjugadas y cruzadas.

De acuerdo a lo esperado, el compuesto trens-2-metoxicinamaldehido mostré
un comportamiento voltamétrico muy parccido al case anterior. La presencia del
grupo metoxilo llevd la reduccién a potenciales mas negativos. Esta dificultad en el
proceso de reduccidn se manifesté por una corriente mds baja para cada una de las
transferencias del electrén. Es notable que el proceso de reduccidn parece ser mis

dificil en los aldehidos que en las cetonas.
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Tabla 16. Polenciales de reduccion de los aldehidos o, B no saturados

medidospor voltamperometria ciclica en E4yNBF, 0.1 M en

acetonitrilo.

CH,0

700 4
600;
500;
400:
300:
200;

100 +

Corriente { LA )

B

-100 T T y T T T
2000 1000 0 -1000

Potencial (mV) vs ESC

o

T T 1
-2000 -3000

Figura 12, Voltamperograma ciclico de! trans-cinamaldehide | mM en Et,NBF; 0.1 M ¢n acetonitrilo.
Electrodo de trabajo: Carbdn vitreo (drea 7 mm?). Electrodo de referencia: ESC. Velocidad
de barrido: 100 mV/s
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Serie 3: Derivados de la 1,3,6,8-nonatetraen-5-ona

El voltamperograma ciclico de la 1,9-difenil-1,3,6,8-nonatetraen-5-cna
comprendido entre O y -2000 mV en la zona catédica, mostré unicamente dos ondas
de naturaleza cuasi-reversible, la primera de ellas con un Ep, = -1240 mV, Ep, = -
1152 mV AEp = Ep, — Ep. = 88 mV, la segunda con Ep, = -1746 mV, Ep, = -1626
mV y AEp = 120 mV. El primer sistema se debe la transferencia de un electrén a la
posicidén 8 al carbonilo. La cuasi-reversibilidad de las ondas indica que, en estos
sistemas hay también reacciones quimicas (C) acopladas a pasos electroquimicos (E),
en un mecanismo EECC o CEEC como estd informado para estos sistemas cuando se
trabaja en medios apréticos.” En la zona anddica aparece un pico en 1541 mV,
debiéndose a la oxidacién del producto originado en la primera onda de reduccidn.
Esio se comprobé en un segundo experimento de voltamperometiria ciclica cuando en
el primer barrido se llegé a un potencial de -1450 mV, observindose la presencia del
pico en 1541 mV aun cuando no sc llegé al polencial del segundo pico de reduccidn.
El voltamograma de este compuesto es bastante mds sencillo que los correspondientes

1.5-difenil-1.4-pentadien-3-ona y rrans-cinamaldehido.

Tabla 17. Potenciales de reduccidn de los derivados 1,4-pentadien-3-ona medidos en

voltamperometria ciclica en EtyNBF, 0.1 M en acetonitrilo
e e T e 1Y T

o
S N -1498
@ @ -1749
CH,0 ocu,

T Ay F"‘l"‘": aa :\
wad o ik .Lbhs., IN ).(‘ i

DE T_A BIZLICTTICA
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Figura 13. Voltamperograma ciclico de 1.5-difenil-1,3,6,8-nonatetraen-5-ona | mM en E4NBF, 0.1 M
en acetoniirilo. Electrodo de trabajo: Carbdn vitreo (drea 7 mm?). Electrode de referencia;

ESC. Velocidad de barrido: 100 mV/s.

El  voltamperograma del 1,9-Bis{p-metoxifenil)-1,3,6,8-nonatetraen-5-ona
comparado  con  1,5-Bis{p-metoxifenil)-1.4-pentadien-3-ona  y el trans-2-
metoxicinamaldehido es muy complejo, apareciendo cuatro ondas en la zona
comprendida entre 1000 mV y 2500 mV. El pico intenso observado en -2289 mV es

de naturaleza cuasi-reversible como ha sido observado en los otros compuestos.
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Se pretende en un trabajo préximo hacer el estudio electroquimico del Sml; en
acetonitrilo, agregandole equivalentes de HMPA. Sin embargo, con los resultados
obtenidos se pucde determinar que el Sml; actGa en un intervalo entre -1200 y -2200
mV, por tanto, los sustratos 1,5-bis(N,N-dimetil-4-aminofenil), 1,9-difenil-1,3,6,8-
nonatetraen-5-ona, 1,9-bis(p-metoxifenil)-1,3,6,8-nonatetraen-3-ona  que no
reaccionaron frente al sistema Sml,/THF/HMPA presentan potenciales de reduccion

mds negalivos con respecto a los sustratos que si reaccionaron,



Conclusiones

VI. CONCLUSIONES

t.  Los aldehidos o, P no saturados son sumamente reactivos por lo que al hacerlos
reaccionar con ¢l sistema SmI/THF/HMPA se obtienen una serie de productos que
no se pudieron caracterizar por los diversos métodos espectroscopicos. Esta

reactividad sc corrobora también por los estudios electroquimicos realizados.

2. El sistema SmIy/THF/HMPA promueve e! acoplamiento C-C a partir de la
reduccién de un doble enlace en las cetonas ¢, [} no saturados de cadena lincal. Las
reacciones que se realizaron transcurren con estereo-control. De los 7 productos
obtenidos, se pudo conocer la estereoquimica de 5 de ellos (4 por RMN por
correlacion bidimensional NOESY vy 1 por difraccién de rayos X), corroborandose la
estructura del ciclopentanol polisustituido en forma de mezcla racémica: (1S, 2R, 38,
4R) vy (iR, 38, 4R,4S). Para ¢l caso de los compuestos 3 y 7 se puede suponer que
presentan la misma estereoquimica. Todos los productos fueron caracterizados por

EM, IR y RMN.

3. Se hizo un cstudio electroquimico por voltamperometria ciclica de los aldehidos
y cetonas ¢, 3 no saturados para determinar sus potenciales de reduccién. El
comportamiento clectroquimico presentado en algunos casos fue compleja. Los
sustratos que no reaccionaron con el Sml; presentan potenciales de reduccién muy
negativos con respecto a los sustratos que si reaccionaron. Si bien es cierto que se
requieren de mayores estudios para poder concluir con mds exaclitud a este respecto
ya que no se hizo el estudio electrogquimico de SmI/HMPA en acetonitrilo que nos
permitiera conocer con mds aproximacién el potencial de reduccién de Sm** a Sm**

por las condiciones de manejo y equipo que se requieren.



Conclusiones

4. Dentro de las perspectivas a futuro de este lrabajo estin la de estudiar la
reactividad de los productos obtenidos nuevamente con el sistema Smly/THF/HMPA
ya que estos presentan dobles enlaces en su estructura donde ¢l Smi; pueda transferir
un electrén, Por otro lado, en el caso de los aldehidos se intentard proteger el grupo
aldehidico por diversos métodos para ver si con esto se obtiene el derivado ciclico
que era uno de los objetivos de esta tesis. De la parte electroquimica se analizard con
més detalle el proceso de transferencia de electrones de los sustratos utilizados a

potencial controlado con ¢l fin de poder comprender este tipo de sistemas.
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VIII. APENDICE
Sustrate Utilizado Nombre
o
Ry =
1.5-Difenil- 1 4-pentadien-3-ona
o
R =
1,5-Bis( p-tolil}-1.4-pentadien-3-ona
H;C CH,
0
= -
1.5-Bis( p-metoxd-fenil)- | A-pentadien-3-ona
CHy0 OCH;
o
D d p 1.5-Bis(2-tienil)- 1 4-pentadien-3-ona
s S
Q
s ZNTN - .
,f % d 1,5-Bis(3-tienil)-1 4-pentadien-3-ona
5
0
\\ = ol 1-(N N-dimetil-d-aminofenil)-5-(2-tienil)-1 4
S pentadien-3-ona

N(CHy),

Lista de Sustratos Utilizados para las Reaccignes con el Sistema Smly THFFHMPA
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Sustrato Utilizado Nombre

1.5-Diferrocenil-1.4-pentadien-3-ona

Q
© @ L.5-Bis (N . N-dimetil-4-arminofenil}-1,4-
(CHypN N(CHy), pentadien-3-ona
Q
\\ R N
s b Y/ 1,5-Bis (2-furil)-1 4-pentadien-3-ona
o}
RN N o
1 .9-Difenil-1,3,6,8-nonatetraen-5-ona
0
e i 1.9-Bis{ p-metoxifenil)-1,3,6.8-nonatetraen-
5-ona
CH,0 OCH,

Continuacién. Lista de Sustratos Utilizados para las Reacciones con el Sisterna

Smly/THFHMPA
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