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Abreviaturas

BnMgCl Cloruro de bencilmagnesio

bs Sefial ancha

c Cuadruplete

2 Grados Celsius

CDCl; Cloroformo deuterado

d Doblete

EMEI" Espectrometria de masas por impacto electrénico.
EtMgCl Cloruro de etilmagnesio

Fe Ferroceno

HCI Acido clorhidrico

Hz Hertz

IR Infrarrojo

J Constante de acoplamiento

m Multiplete

M’ Ion molecular

MHz Mega Hertz

mL Mililitro

mmol Milimol

m/z Masa por unidad de carga
NaOH Hidréxido de sodio

nm Nanometro

Ph Fenilo

RMN “C Resonancia magnética nuclear de carbono 13
RMN 'H Resonancia magnética nuclear de protones
ppm Partes por millén

Py Piridina

s Singulete

t Triplete

THF Tetrahidrofurano

UV-Vis Ultravioleta visible

) Desplazamiento quimico en ppm
A Longitud de onda en nm

v Ntimero de onda en cm'™



Introduccion

El ferroceno es una molécula que desde su descubrimiento ha mantenido su
importancia e interés en las diferentes areas de la ciencia. Debido a su estabilidad y la
posibilidad para incorporarlo a sistemas mas complejos, el ferroceno se ha convertido en un
importante bloque de sintesis. Esta molécula ha sido ampliamente utilizada en catalisis
asimétrica, ciencia de materiales y recientemente en la sintesis de compuestos con actividad
biolégica.

Por ofra parte, el ciclo mas pequefio que se conoce en quimica orgénica y por lo
tanto el mas estudiado tedéricamente y con pocos estudios sintéticos, esto debido a su gran
reactividad ocasionada por la tension de la estructura molecular, es el ciclopropeno y de
igual importancia son sus derivados. La geometria de éstos es de gran interés; en parte
debido a la estructura considerablemente tensionada y al enlace inusual en el pequefio
anillo. Las estructuras de este tipo de compuestos han sido estudiadas mediante métodos
tedricos y experimentales.

En el presente trabajo de investigacion, nosotros unimos a estas dos moléculas
obteniéndose a partir de ciclopropenonas los ciclopropenos ferrocenilicos que presentaran
una alta estabilidad en condiciones normales.

La tesis presenta antecedentes donde se detallan las propiedades e importancia tanto
del ferroceno como de los ciclopropenos, también se describen algunas metodologias mas
representativas de sintesis de los ciclopropenos y ciclopropenonas.

Posteriormente se describe la ruta sintética y las condiciones de reaccién empleadas
para la sintesis de la ciclopropenona diferrocenilica y de los ciclopropenos.

La discusiéon de resultados sobre la formacién de la ciclopropenona y de su
reactividad ante metil litio y reactivos de Grignard para la obtencién de los ciclopropenos

se presenta en el tercer capitulo. Finalmente se presentan las conclusiones del presente

trabajo.



1 Antecedentes
1.1 Ferroceno

La quimica organometdlica es un area de la quimica que ha tenido un gran
desarrollo, en especial a partir de los afios 50’s cuando se descubrieron enlaces covalentes
metal-carbono.

En general los compuestos organometélicos son aquellos que presentan un enlace
entre el carbono y un metal. A inicios de la década de los 50’s, dos grupos de investigacion,
Miller' y Pauson’ reportaron de manera casi simultanea la sintesis del primer metaloceno
denominado ferroceno,’ el cual fue llamado asi por su semejanza con el benceno, la

estructura del ferroceno propuesta por Pauson se muestra a continuacion.

DD

Esquema 1

En un principio se suponia que los dos grupos ciclopentadienilos se encontraban
interaccionando con el atomo de hierro por medio de un enlace . Sin embargo
posteriormente, su estructura tipo sandwich fue identificada por Wilkinson® y por Pfab’ en
1952, donde se encontré que el enlace entre el atomo metalico y los ciclopentadienilos
ocurre de tal manera que todos los carbonos de los ciclos participan en la interaccién con el
atomo metalico.

De esa época en adelante el interés en los metalocenos, compuestos tipo sandwich,
crecié tanto por los quimicos tedricos como por los quimicos experimentales. Estudios
sobre la estructura de los metalocenos, publicados por Dunitz, Orgel y Rich® demostraron
por medio de difraccion de rayos X que el ferroceno poseia una estructura cristalina
escalonada, mas tarde, en 1966 Bohn y Haaland’ por medio de difraccién electrénica en
fase gaseosa encontraron que la molécula libre se encuentra en equilibrio en una
configuracién eclipsada. Mas tarde Haaland y Nilsson® determinaron los parametros

geométricos y la barrera de rotacion (0.9 + 0.3 Kcal/mol).




El estudio de esta molécula llevé a un gran avance en la quimica de los compuestos
organometalicos ya que el modelo de enlace covalente y del enlace coordinado fueron
reemplazados al proponerse una nueva interaccion entre el metal y el ligando, donde era
posible establecer enlaces entre los orbitales del metal y los orbitales & del ligando; en el
caso del ferroceno el 4tomo metilico, Fe, interacciona con los electrones en los orbitales n
de los ciclopentadienilos que se localizan por arriba y por debajo del atomo metalico, a éste

tipo de compuestos se les denominé metalocenos ya que presentan un comportamiento

similar al del benceno (Figura 1).

Figura 1. Metalocenos

Los metalocenos pueden presentar ligandos donadores en diferentes grados, el

ciclopentadienilo puede ser donador de cinco electrones por lo que es posible tener enlaces

hasta n’.



1.1.1 Sintesis

El ferroceno fue descubierto por accidente en el intento de sintetizar el fulvaleno a
partir del reactivo de Grignard del ciclopentadieno, oxidando éste con Fe'*; se aislé un
compuesto estable de color naranja, (esquema 2).2

CsHM 2 CsHsMgX
it MR g LSRR eI

Esquema 2

Por otra parte Miller logré hacer reaccionar los vapores de ciclopentadieno con

hierro reducido a una temperatura de 300° C (esquema 3).!

o
2C5H6 + Fe % FE{CsHs)z + HZ
Esquema 3

Otra opcién para sintetizar el ferroceno fue publicada por Wilkinson quien parti6 de
diciclopentadieno para obtener el dieno por medio de la ruptura térmica, el posterior
tratamiento del ciclopentadieno con sodio formé el ion respectivo, el cual finalmente se

hizo reaccionar con la sal anhidra del catién metélico, hierro, (esquema 4)”°

Na/THF , FeCl, i
—_ = 9 — s 2Na it~ Fe

Esquema 4

El ion ciclopentadienilo es inestable frente a la hidrélisis asi que es dificil su
purificacion, una solucién a este problema fue implementar el uso de sales hidratadas de

hierro en medio basico y generar el ciclopentadienuro in situ.



1.1.2 Propiedades Quimicas

El ferroceno tiene un punto de fusion de 172-173 °C, sublima a 100 °C, es soluble
en alcohol, éter y benceno, pero es insoluble en agua, y es reducido con acido sulfiirico.

Los ciclopentadienilos en el ferroceno tienen caracter aromatico; es posible
comparar la aromaticidad de los metalocenos con moléculas familiares como lo son el
benceno y el fenol; los metalocenos son mas reactivos que el benceno frente a los agentes
electrofilicos, por ejemplo en la acilacién del ferroceno con el anhidrido acético utilizando
al 4cido fosforico como catalizador, (esquema 5). Esto indica que los electrones del los
ciclopentadienos presentes en el ferroceno se encuentran mas disponibles que en el
benceno; esto fue confirmado cuando se demostrd que la velocidad de acetilacion del

ferroceno es 10° veces mas répida que la del benceno.

0
0 0 ©—<
H;PO
Fe & A/\ — e + CH;COOH

Esquema 5

También es posible llevar a cabo la condensacion de Mannich, de modo que se

puede decir que el ferroceno es mas parecido al tiofeno o al fenol (esquema 6).

T e
&>

Esquema 6



El atomo de hierro en la molécula se encuentra como Fe(Il) y puede ser oxidado a
Fe (III) en medios acidos, como los que son requeridos en los métodos convencionales para
realizar la bromacién y la nitracién, pero ésto no quiere decir que dichos derivados no
puedan ser obtenidos. Con la finalidad de evitar estas condiciones se han desarrollado
metodologias alternativas, por ejemplo, mediante el uso del ferroceno litiado, el cual se

puede obtener utilizando n-Butil-litio en éter, y a partir de éste se pueden obtener gran

QU
[
N1‘04/ l 1)B(OR); 1)CO, 1 W(SiMezCI)z

20 2)H,0

P P o (@Y
Fe %PI*{ Fe >
= i @< S

cantidad de derivados (esquema 7).

T
&

1.

n-BuLi Fe n-BuLi

Fe
Esquema 7



1.1.3 Aplicaciones

A méis de medio siglo de su descubrimiento, el ferroceno ain mantiene su
importancia e interés en las diferentes 4reas de investigacion. Debido a su estabilidad y los
métodos para incorporarlo a sistemas mas complejos, el ferroceno se ha convertido en un
importante bloque de sintesis.

Esta molécula ha sido ampliamente utilizada en catalisis asimétrica,'® ciencia de
materiales y recientemente en la sintesis de compuestos con actividad biolégica.“

Los derivados ferrocenilicos han sido utilizados como plataformas para una gran
variedad de ligandos en complejos utilizados para transformaciones cataliticas'> como
inductor quiral en catélisis asimétrica (Figura 2). El éxito de estos sistemas es atribuido al
impedimento estérico que presenta el grupo ferrocenilico y la direccionalidad bastante
limitada de los vectores quelato impuestos por la rigidez relativa del metaloceno. Muchos
ligandos ferrocenilicos contienen una combinacion de quiralidad central y plana lo que los
hace ttiles en catalisis asimétrica.

H o,

i Nj H,

Fe
@P%z
PPh,
Figura 2

Existe un interés creciente de la comunidad cientifica en el disefio y la sintesis de
moléculas orgénicas que contengan centros metalicos y cadenas conjugadas.'’ Ha sido
demostrado que cadenas moleculares que constan de fragmentos bimetalicos con diferentes
valencias o bloques de compuestos organometéilicos con propiedades oxido reductoras
unidas por cadenas de carbono pueden ser utilizadas en electrénica molecular, dispositivos
optoelectrénicos. Se ha reportado la importancia de los alquenos y dienos ferrocenilicos
como sustratos para la sintesis de copolimeros y homopolimeros los cuales son utilizados
como materiales para recubrir aeronaves espaciales y asi incrementar su resistencia a la

fotodegradacién (Esquema 8)."



{Wm:g)

&
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Esquema 8

Como se mencioné anteriormente, el ferroceno actia como un compuesto fendlico
con una densidad electrénica alta, lo que lo ha hecho 1til como precursor en la sintesis de
diferentes éteres corona. Ademas han sido sintetizados y caracterizados una gran variedad
de macrociclos, criptofanos, y cavitandos que contienen un ferroceno en su estructura.'”

Durante mucho tiempo la medicina y otras dreas biolégicas han centrado su atencién
en el uso de complejos de metales de transicion; un ejemplo exitoso es el uso de complejos
de platino como agentes antitumorales (Figura 3). La incorporacién del grupo ferrocenilico
a un sistema organico, con frecuencia genera propiedades biolégicas inesperadas lo que se
adjudica a su permeabilidad en las membranas y a su metabolismo anormal,'® ademés su
estabilidad y su caréacter inocuo es de particular importancia al proveer drogas compatibles.

Una de las aplicaciones mas recientes de los derivados ferrocenilicos es la
inmovilizacién en una pelicula de poli pirrol conductor, de la glucosa oxidasa y el
ferrocencarboxilato, esto fue realizado para formar un biosensor simple usado para medir
glucosa. Drey y Stewart a partir del ferrocenilmetanol y la L-cisteina en presencia de 4cido
trifluoroacético sintetizaron el compuesto S-ferrocenilmetil-L-cisteina.'”

A vpartir de la N,N-diferrocenilmetiletendiamina y el hidréxido de 1-
ferroceniletilamina K,PtCls se obtuvieron los compuestos a y b de la figura 3, posibles

agentes antitumorales.



Figura 3

11



1.2 Ciclopropenos

Uno de los compuestos mas estudiados tedricamente y con pocos estudios sintéticos,
ésto debido a su gran reactividad ocasionada por la tensién de la estructura molecular, es el
ciclopropeno y sus derivados.

La geometria de éstos es de gran interés; en parte debido a la estructura
considerablemente tensionada y al enlace inusual en el pequefio anillo. Las estructuras de
este tipo de compuestos han sido estudiadas mediante una gran cantidad de métodos

tedricos y experimentales, en la figura 4 se muestran los valores calculados de los angulos

de enlace del propeno y el ciclopropeno.'®"’
120° H H
H,C H 64.7°
H H H H
Propeno Ciclopropeno
Figura 4

Freundler fue uno de los primeros en reportar la sintesis del ciclopropeno por
pirélisis del furoato de bario,*

Se sabe que la introduccién de un grupo ferrocenilico como sustituyente en el anillo
de los ciclopropenos cambia marcadamente sus propiedades. Esto es mas evidente en el
caso de los 3-ferrocenilciclopropenos 2 Asi el 3-ferrocenil-3-isopropilciclopropeno que
sufre una transposicion a 3-ferrocenil-4-metilpenta-1,3-dieno en soluciones a condiciones
atmosféricas 20°C.

La apertura del anillo en 3,3-diferrocenilciclopropeno a 20°C da como resultado el
3-ferrocenil-1H-ciclopentaferroceno. De manera similar el 3-aril-1,2,3-
triferrocenilciclopropenos llevan a cabo transposiciones en condiciones suaves (50°C
cloroformo) a productos de alquilacion de los sustituyentes arilo y ferrocenilo. La
alquilacion estereoselectiva intramolecular de los sustituyentes arilo solo ocurre en

transformaciones de 3-fenil y 3-naftil-3-ferrocenilciclopropenos a los correspondientes



ferrocenilidenos en altas temperaturas (condiciones atmosféricas, 80°C). los datos sobre las
propiedades de ciclopropenos que contienen sustituyentes ferrocenilicos solo en las
posiciones 1 y 2 del anillo, son muy escasos; solamente 2-ferrocenil-1,3-difenil-** y 1-
ferrocenil-1,3-difenilciclopropenos™ han sido descritos hasta ahora, el tltimo ha sido
utilizado en la sintesis del catién l-femcenjlciclopropilicoz‘ y para examinar la habilidad

del ferroceno para estabilizar el centro catiénico en el anillo®?.
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1.2.1 Sintesis

En 1922 Dejanov y Doyarenko”’ reportaron la sintesis del ciclopropeno por medio
de la degradacion térmica a 320°C del hidréxido de ciclopropiltrimetil amonio utilizando

como catalizador al platino.

Pt 320°C
AN ARNAN

N(CH;);0H N(CHj;),

Esquema 9

En 1930, Kohler y Darling28 mostraron que el ciclopropeno puede ser obtenido por
eliminacién de 4cido nitroso de los derivados del nitrociclopropano, el cual fue preparado
por adicién tipo Michael del malonato de dietilo sobre el nitroeteno (1) en presencia de un
exceso de bromo, obteniéndose el ester bromobenzalmalénico (3). La sustitucion
intramolecular del bromo conduce al nitrociclopropano (4), el cual fue tratado con

metdxido de sodio para formar el ciclopropeno (5),29 de acuerdo al esquema siguiente:

14



o
0 0
M "
+ )
o o Bry k™
NO, I
NO,
1 2 3

Oy Oy
MeONa

0,

=P

5 4

Esquema 10

Los polihalometanos han sido ampliamente utilizados en reacciones de adicién™ y
para reacciones de ciclopropanacién’ con olefinas. La fotolisis con rayos UV de
diiodometano en presencia de olefinas produce compuestos ciclopropanados en buenos
rendimientos y la reaccion es estereoespecifica,’” la falta de reacciones de insercién C-H y
que sean estereoespecificas indica que las especies carbenoides no estan libres, el
diiodometano reacciona en un paso con etileno para formar el ciclopropano y una molécula
de yodo como grupo saliente. En 1929 Emschwiller” publicé que la reaccién de
diiodometano con Zinc generaba especies iodometilzinc, treinta afios después Simmons**

utilizé este reactivo (IZnCH.I) en la reaccién de ciclopropanacion de olefinas, ésta reaccién

es t=:sle.-re:oespnaciﬁca35 (Esquema 11).

15



R? 1Znz==== 1

Zn/Cu, CHyl, \C/ R’
CH g2|——
Eter Vil R2

R‘

Zn/Cu, CHyl \C{z

4ty W e g ! N/ e

Esquema 11

Algunos catalizadores utilizados en la ciclopropanacién de olefinas también han
servido en las reacciones de ciclopropenacién de alquinos. Por ejemplo, el complejo
homoescorpionato % borato de hidrotris(3,5-dimetilpirazol-1-il)-Cu (C,H,) y el borato de
hidrotris(3,5-dimetilpirazol-1-il)-Cu pueden ser utilizados para sintetizar compuestos
ciclopropenados. En trabajos recientes se ha informado que el uso de catalizadores de Cu(I)
que contienen boratos de trispirazoil como ligandos conduce a buenos resultados en la

obtencién de ciclopropenos.’’

Un método ampliamente utilizado en la sintesis de ciclopropenos es la adicién de

carbenos o carbenoides a un alquino, en este método la naturaleza del alquino representa

una limitante importante, esquema 12.
R] R,;

R—=——=—R, + :CRiR4

R Ry

Esquema 12

Es posible sintetizar dihalociclopropenos y halociclopropenos si se hace reaccionar

8 3 -
de este modo el clorocarbeno o bromocarbeno,*® el dihalocarbeno generado térmicamente o
fotoquimicamente se adiciona al alquino, conduciendo al ciclopropeno, el cual se aisla

facilmente y se obtiene en rendimientos satisfactorios, éste tipo de compuestos facilmente

16



eliminan el halégeno para producir un catién ciclopropenilico, el cual por medio de una

hidrélisis produce una ciclopropenona.

X X
X H,0
Ph———Ph + :CX; —» —_— —_— =
Ph Ph Ph

Ph PK’ Ph

Esquema 13

Birchal publicé la obtencién del 3,3-dicloro-1,2-bis(trifluorometilciclopropeno) por
medio de la pirolisis del triclorometil trifluorosilano a 140 °C en presencia de perfluoro-2-

butino,* con un rendimiento del 93 %. Se muestra en el esquema 14.

Cl Cl
F3C——CF; + CI3CSiF; &A
FiC CF

Esquema 14

La descomposicion térmica de diaziridinas produce carbenos los cuales reaccionan
con alquinos no terminales para producir ciclopropenos.m
Otra fuente de ciclopropenos son las especies que pueden producir carbenos a,B-

insaturados por ejemplo los compuestos diazoalilicos.*'

Una ruta de sintesis muy empleada para este tipo de moléculas es la eliminacién de
ciclopropanos dihalogenados como se muestra en el esquema 15, en general esta reaccion

se lleva a cabo en disolventes aproticos como el THF y el DMSO.
A
—_—

X X
Esquema 15
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En nuestro grupo de investigacion se ha realizado la sintesis de ciclopropenos
ferrocenilicos 3,3 sustituidos, la cual involucra un gran nimero de etapas como se muestra

en el esquema siguiente:

OH
_cHycoa t : l i
Fe F
A-ICIJ ! MeLl ! POCI, / Py [e

CBI‘z
Fe I T Fe r— Fe

Cis, Trans

En los tltimos afios se han desarrollado nuevas metodologias que constan de un
numero menor de etapas. En el presente trabajo se investigacion se estudiaran nuevas rutas

para la obtencién de ciclopropenos.



1.2.2 Propiedades Quimicas

Existen pocos informes sobre la reactividad de los ciclopropenos, las mas estudiadas
son las reacciones de cicloadicion y los procesos fotoquimicos y térmicos.

Debido a la presencia de una doble ligadura en el pequefio ciclo éste tipo de
compuestos pueden comportarse como diendfilos y participar en reacciones de
cicloadicion, por ejemplo el ciclopropeno a en la figura siguiente (Esquema 16), puede ser
tratado con un exceso de metilvinilcetona en cloroformo por 4 horas a 20 °C para obtener el
aducto b, con un rendimiento del 87%.

(0]

# Ph SiMe;

F

A
Q.

CHCl, —

Me;Si 5 b
Esquema 16

En general los ciclopropenos sufren isomerizacién térmica bajo condiciones suaves
para convertirse en acetilenos. Jones** publicé la evidencia que respalda la hipétesis sobre
el vinilideno. El indic6 que la interconversion del 1,3-dimetilciclopropeno al 1I-
etilciclopropeno, necesariamente era via el 1-etil-1-metilvinilideno, (estructuras 1,3,y 2
respectivamente, del Esquema 16); Jones observé que la formacion de los productos
estables por inserciéon C-H, el 1,3-dimetilciclopropeno y el 1-etilciclopropeno, sufrian una
migracion de un grupo alquilo para producir 2-pentino (compuesto 4 del Esquema 17), ya

sea por migracion de un grupo metilo o etilo.”
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Esquema 17
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1.2.3 Aplicaciones ciclopropenos

Entre las aplicaciones de los ciclopropenos se encuentra reportada la actividad
bioldgica de los acidos grasos que contienen en su estructura un anillo ciclopropenilico, dos
ejemplos de este tipo de biomoléculas son el dcido malvilico y el esterculico, ambos son
potentes inhibidores de la desnaturalizacién A’ de 4cido estedrico a oleico y son capaces de
inhibir la desnaturalizacién A’ de diferentes 4cidos alifiticos Cy» a Cao. Fogerty *° report6
varios 4cidos sintéticos de éste tipo y encontraron que solamente aquellos con el anillo en

los carbonos C-9 o en C-10, muestran actividad biolégica, esquema 18

OH
Esquema 18

En 1998 Miiller e Imogai reportaron la ciclopropenacion de aminas y haluros
propalgilicos, asi como la sintesis enantioméricamente pura de ciclopropenos y
ciclopropanos analogos a los acidos y-aminobutiricos (GABA); estos analogos son
importantes inhibidores de neurotransmisores en los mamiferos, el interés surge de la

incapacidad del GABA para alcanzar el tejido blanco.”’
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1.3 Ciclopropenonas

La primera ciclopropenona reportada fue la difenil ciclopropenona en 1959 por
Breslow et. al. ** y Vol pin et. al.¥

Los ciclopropenos halogenados representan casi en su totalidad la fuente mas
importante de derivados ciclopropenilicos. Tobey y West,”® reportaron la sintesis del
tetraclorociclopropeno, el cual se obtuvo por  dehidrocloraciéon  del
pentaclorociclopropano,’ éste tltimo se hace reaccionar con hidréxido de potasio acuoso
manteniendo una temperatura de 80-85°C, la emulsién es enfriada, y posteriormente se
hace reaccionar con HCI concentrado hasta obtener un pH de 2 y asi romper la emulsién; la
fase organica es separada y destilada para obtener el ciclopropeno tetrahalogenado (85%) el

cual es un liquido incoloro, lacrimégeno, con un punto de ebullicién de 130 °C (Esquema

19).
Cl Cl Cl Cl
18M KOH
—_—
H Cl 80°C
Cl cl Cl Cl

(85%)

Esquema 19

El catién ciclopropenilico es el miembro mas pequefio de los sistemas aromaticos.
Desde la primera sintesis del perclorato de trifenilciclopropenilo por Breslow®> numerosas
investigaciones se han desarrollado en torno a este tipo de cationes™, A pesar de la gran
tension en esta molécula, la cual posee dos electrones m sobre tres orbitales 2p, se sabe que
tiene una estabilidad termodinamica apreciable debido a su aromaticidad. Un pardmetro
empirico utilizado para medir la estabilidad termodinamica de los carbocationes es el valor
de pKg+ que corresponde al valor de pH de la soluciéon donde la mitad del carbocation
presente ha sido neutralizado; el intervalo para el cation ciclopropenilico con diferentes
sustituyentes es desde -0.67 a 10.0.>*

El estudio de los cationes ciclopropenilicos ha sido desarrollado en gran parte con

intereses tedricos desde el punto de vista de la fisicoquimica organica. También se ha
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vuelto importante en sintesis; por lo tanto no solo se han sintetizado derivados, también se
han llevado a cabo reacciones novedosas con este tipo de moléculas. Desde hace una o dos
décadas se ha venido desarrollando la quimica organometalica alrededor de éstas.

El comportamiento quimico de las ciclopropenonas es afectado por su naturaleza
polarizada, la contribucién de las estructuras resonantes, en una de las cuales una carga

negativa es localizada sobre el oxigeno. Esto produce una nucleofilicidad mayor a la de un

grupo carbonilico normal, Figura 5.5
(0]

Figura 5

La reactividad de las ciclopropenonas se puede explicar en general debido a que la
tension del anillo es liberada en la mayoria de las reacciones. Aln es tema de debate el

balance existente entre la caracteristica aromatica y la tension del anillo, y cual controla la

estabilizacion.*®

Las ciclopropenonas son de naturaleza anfifilica, reaccionan facilmente con

reactivos nucleofilicos y electrofilicos., con reactivos dipolares y compuestos con sistemas

T reactivos.

La 2,3-difenilciclopropenona fue sintetizada como un producto secundario (7%) en

1979 por Agranat 1. y su grupo de trabajo®’
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1.3.1 Sintesis

La sintesis directa de los cationes ciclopropenilicos es, de manera resumida, la
combinacion de sistemas C; y C,, por ejemplo como ya lo habia mencionado la adicion de
un carbeno o carbenoide a una triple ligadura y una ionizacién del ciclopropeno al cation.
Una alternativa es la dehidrohalogenacion de halociclopropanos, o utilizando reactivos
organometalicos en las ciclopropenonas. Una de las reacciones utilizadas incluye el uso de

una reaccion tipo Friedel-Crafts del cation triclorociclopropenilo (Figura 6), el cual fue

descubierto por R. West.>®
Cl

Cl 1 1
Figura 6

Este método puede producir una gran variedad de derivados con sistemas m-
conjugados. Otro ejemplo de una combinacion de sistemas C; y C; es la sintesis del cloruro
de triciclopropilciclopropenilo a partir del ciclopropilclorocarbeno generado in situ, el cual

reacciona con el diciclopropilacetileno, Esquema e

>—=< a

1 Cl
(~60%)

Esquema 20

Comparando los valores de pKg.+ de una serie de cationes de ciclopropenilo, con una
secuencia en los sustituyentes de un grupo fenilo a uno ciclopropilo, (Tabla 1), cada

sustitucion de fenilo por ciclopropenilo estabiliza el cation.
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Tabla 1

R

RI/AR’

R' R’ R’ anién pKr+ Ref.
Ph Ph Ph Br 3.1 o0
Ph Ph Ph BFy 3.4 ek
D Ph Ph BF, 5.04 4
D [> Ph BFy 7.09 @
[ [ [ cr 9.4 63,50
[>_ [>_ [>_ BF, 10.0 i

Determinado por titulacién potenciométrica en H,O-MeCN (1:1)

Existen cuatro rutas sintéticas principales para obtener ciclopropenonas, y tres
involucran la hidrdlisis de ciclopropenos 3,3-disustituidos, los sustituyentes pueden ser
halégenos o grupos alcoxi; la cuarta y la mas general es una reaccién de Favorskii
modificada que involucra la ciclizacién de una a,0’-dibromocetona.

La difenilciclopropenona fue sintetizada por primera vez por adicién del
fenilclorocarbeno al acetal de la fenilcetona, un procedimiento que produce el ciclopropeno
como primer producto. Una base adicional convierte este ultimo en su cetal por una 3

eliminacion de HCI seguida por una hidrélisis para obtener el producto final, esquema 21.
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Ph Cl

& OMe  kO.t-But KO-t-But
CgH;CHCl, + = Ph OMe————»
Me
H
H OMe
MeO OMe 0}
H,0
_—
Ph Ph Ph Ph
Esquema 21

Esta reaccion ha sido ampliamente utilizada en la sintesis de
arilfenilciclopropenonas utilizando el cloruro de arilideno apropiado.**

Una ruta mas de sintesis es la insercién de un carbeno o carbenoide a un acetileno,
utilizando un halocarbeno reproduce el intermediario 3,3~dihal¢0ciclc."propan.tfM que
normalmente no es aislado y sufre una hidrélisis para dar la ciclopropenona. Por ejemplo,
Vol’pin sintetizo la difenilciclopropenona por medio de la reaccion de difenilacetileno con
bromoformo en presencia de tert-butéxido de potasio*’. También fue posible obtenerla a
partir de difenilacetileno, metiltricloroacetato y metéxido de sodio®’

La reaccion del tetracloroaluminato de triclorociclopropeno con derivados de
benceno por medio de una reaccion tipo Friedel-Crafts genera arilclorociclopropenos o
gem-diclorodiarilciclopropenos. ~ Estos  tltimos pueden ser convertidos en
diarilciclopropenonas.®® La sustitucién electrofilica sobre el anillo aromético genera
productos de mono o disustitucién para los hidrocarburos arométicos que contienen
sustituyentes a ctivadores d ébiles. Con sustituyentes activadores fuertes la ciclopropenona
no se forma, la reaccion sigue hasta obtener el producto de trisusutitucion

La bis(triclorovinil)ciclopropenona puede ser obtenida por medio de la reaccion de
1,1,2-tricloroetileno, ¢ loruro d e aluminio y tetraclorociclopropeno; l a reaccion con cis- o
trans-1,2-dicloroetileno genera la bis(1,2-diclorovinil)ciclopropenona.

La sintesis utilizando una reaccién modificada de Favorskii, por medio de la
eliminacién de HBr de una o,0’-dihalocetona, es uno de los métodos con mejores

rendimientos en la sintesis de ciclopropenonas. Por ejemplo, el tratamiento de di(a-
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bromobenzil)cetona con trietilamina causa la eliminacion de HBr produciendo

difenilciclopropenona con un rendimiento del 45%. La reaccion se ha aplicado en la sintesis

de di-alquil-ciclopropenonas como dibuti]-“,dipropil-so,y di{ert-buti]~ciclopropenona68. Se
han sintetizado ciclopropenonas monosustituidas por medio de una modificacion al

—— . 9 i 5in . s
procedimiento anterior®, por ejemplo, la conversién de 1-octino en n-pentilciclopropenona,
esquema 22.

(0]
0]

HOBr Il Et;N
C5H|3CECH —— C5H13CCHBIZ i

CsHy H
Esquema 22

27



1.3.2 Propiedades Quimicas

Las ciclopropenonas son mas basicas que las cetonas a,B-insaturadas y dentro de
éstas las dialquilciclopropenonas son las mas fuertes. La introduccion de sustituyentes
olefinicos o aromaticos que presentan conjugacién con el anillo disminuye la basicidad
relativa; un efecto similar se observo al sustituir por cloro algunos hidrégenos olefinicos de
los sustituyentes; por ejemplo, trans-2-fenil-3-estirilciclopropenona fue extraida en un 40%
con HCI concentrado, pero la trans-2-fenil-3-(1-cloroestiril)-ciclopropenona solo se extrajo
un 10% bajo las mismas condiciones. Esto muestra como la conjugacién con el anillo de la
ciclopropenona, o la sustitucion de un agente atractor de densidad electronica,
desestabilizan la carga positiva en la sal resultante”

La alta basicidad de estas moléculas también se refleja en su conversion en sales de
hidr':)xipropi]c'.*5‘?I Los altos valores de momento dipolar para algunas de las
ciclopropenonas son una evidencia a favor de la polarizacion del grupo carbonilico.

En afios recientes la importancia de las ciclopropenonas en la quimica orgéanica ha
sido demostrada por sus amplias aplicaciones en una gran variedad de reacciones organicas.

Las reacciones de adicion son de especial importancia ya que los sitios de reaccion
son en el grupo carbonilo, sobre la doble ligadura o a los carbonos 2 y 3 del nicleo de la
ciclopropenona. Estas reacciones son acompariadas por transposiciones, que normalmente
involucran la apertura del anillo ya sea de manera concertada o en etapas. La variedad de

las reacciones para un sistema tan simple puede reflejarse en la contribucion de la

estructura canonica, figura 7.

R= Alquilo o Arilo

Figura 7

28



Las ciclopropenonas pueden ser descarboniladas por pirdlisis’, fotélisis™®, o por
descarbonilacién catalitica’. La difenilciclopropenona pierde monéxido de carbono a 130-
140°C, identificandose en el residuo el difenilacetileno. A temperaturas mas altas la
conversion es mejor, en especial para las dialquilciclopropenonas, esto no quiere decir que
exista una mayor estabilidad para el sustituyente alquilo que para el arilo, sino que el grupo
fenilo debe estabilizar en mayor grado la estructura del estado de transicién durante la
descomposicion.

Las reacciones de adicién de las ciclopropenonas son muy variadas. Los reactivos
electrofilicos atacan al grupo carbonilico rico en electrones y los reactivos nucleofilicos
atacan a los carbonos del anillo, una consecuencia de la deslocalizacién de la carga positiva
en el anillo.

Una adicién electrofilica en el grupo carbonilo es la alquilacion de la
difenilciclopropenona con fluoroborato de trietiloxonio para producir fluoroborato de
etoxidifenilciclopropenilo, el cual reacciona a su vez con dimetilamina para dar el

fluoroborato de 1,2-difenil-3-dimetilaminociclopropenilo, esquema 23.

OEt

(0] \N/ \N/
i NH(CH
/&EQO+BF‘4—1~ S jé\sp‘; -._—;ABR,
Ph Ph Ph Ph  ph Ph Ph Ph
Esquema 23

La hidrélisis de la ciclopropenona con hidréxido de sodio o potasio es una adicién
nucleofilica sobre el grupo carbonilo y genera acidos a,B-insaturados. La reaccién inicia
con la adicién de ion hidréxido al grupo carbonilo, y de manera similar a la reaccion de

Favorskii se obtiene el anién el cual se protona para obtener el producto final, esquema 24.
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g, j oH COOH H COOH
OH (_ - " H0 \_
R R R R R/ \R R/ \R

R= Alquilo o Arilo
Esquema 24

Las dialquilciclopropenonas son mdas estables frente a bases que las
diarilciclopropenonas, de manera anéloga a su estabilidad térmica.

Con hidracinas las ciclopropenonas pueden ser convertidas en las hidrazonas
correspondientes. La reaccion con la hidracina no sustituida, NH;NH,, ocurre en los dos
atomos de nitrégeno, obteniéndose la ciclopropenonacina, esquema 25.”° De modo similar,
las ciclopropenonas pueden convertirse en oximas por tratamiento con NH,OH y la

neutralizacién subsiguiente del HCI, esquema 26."

0 Bu!
NH,NH,*2HCI H Bu'
* —N
MeOH \
Bu' Bu' ax By N
MeLi
THE [ 779 Bu'
-78°C
Bu'
Bu'
——N
X
N
Bu'
Bu'
Esquema 25
NHOH NOH

0
NH,OH*HCI NaHCO,
B R R R R R'

R y R'=alquilo o arilo

Esquema 26
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1.3.3 Aplicaciones

La identificacién del antibidtico penitricina como hidroximetilciclopropenona,”’ la
preparacion del derivado de un aminoacido que contiene ciclopropenona, el cual fue activo
como inhibidor de una proteasa,”® son algunas de las nuevas utilidades que han presentado
este tipo de moléculas, ademas de su importancia en sintesis organica.

Diferentes reacciones estequiométricas de ciclopropenonas con complejos de
metales de transicion, para dar metalociclobutenonas y complejos mono y dinucleares con
metales de transicién, via activacién del enlace C-C”°, han sido reportadas ademés de
reacciones catalizadas por metales de transicién utilizando también ciclopropenonas®,

Por ejemplo, se ha desarrollado la sintesis de piranopirandionas por medio de una
reaccion catalizada por rutenio, por carbonilacién reconstructiva de ciclopropenonas,

esquema 27, estas nuevas moléculas prometen ser buenos mondmeros funcionales debido a

sus propiedades fisicoquimicas caracteristicas *'.

RI.IJ,(CO) 1 21"E(3N
—_—
tolueno

150°C 20h

+ 3CO (20 atm) +

Esquema 27
Los écidos alutacendicos a y b en la figura siguiente, fueron aislados de
Eupenicillium alutaceum y se encontré que son potentes inhibidores especificos del factor
XIIIa, ambos derivados de ciclopropenonas monosustituidas con sustituyentes alifaticos. El
factor Xllla es una transglutaminasa que actua en el paso final de la cascada de coagulacién
de la sangre. En contraste con todas las demas enzimas involucradas en este proceso no es
una proteasa de serina, es una tiol-enzima y es activada por el factor XlIIla por trombina en

presencia de Ca’*, Los inhibidores especificos de éste factor son posibles agentes
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terapéuticos en el tratamiento de trombosis, arterioesclerosis y enfermedades coronarias del

corazén®’

0

OH

OH
Figura 8

La sintesis de arilciclopropenonas asi como los estudios de su reactividad y su uso
en sintesis orgénica, ha sido el tema de publicaciones. Existe un interés en estas moléculas,
que surge de su geometria plana, la tension que presenta, y su seudo aromaticidad.

Son muy pocos los estudios sobre andlogos ferrocenilicos de las
arilcicloporpenonas. El analisis de los efectos de los fragmentos ferrocenilicos en la
estabilidad de la ciclopropenona seudo aromatica asi como la regioselectividad y
estereoselectividad de las transformaciones quimicas, son de gran interés. Ya que esto es
posible, los derivados de este tipo de moléculas pueden ser de gran utilidad en la sintesis de
compuestos ferrocenilicos.

En base a lo mencionado anteriormente el objetivo del presente trabajo de
investigacién fue unir al ferroceno y a la ciclopropenona para obtener la
diferrocenilciclopropenona y a partir de ésta realizar estudios de reactividad ante

nucledéfilos para la obtencion de ciclopropenos.
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2 Experimental
2.1 Material

2.1.1 Equipos

Resonancia Magnética Nuclear

Bruker Avance 300 MHz 'H y 75 MHz "°C
Varian Unity 300 MHz 'H y 75 MHz °C
Referencia

TMS 0.000 ppm 'H

CDCl; 77 ppm. *C

Espectroscopia de Infra Rojo

Espectrofotémetro de Transformada de Fourier

Magna-IR Spectrometer 750

Espectroscopia de Ultravioleta Visible
UV 160U Shimadzu.

Espectrometro de Masas
JEOL JMS-5 102 A
Hewlett Parckard 5985-b.
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2.1.2 Reactivos y Disolventes

Acetato de Etilo

Acetona

Alimina neutra

Cloruro de Bencil Magnesio 2.0M solucion en éter etilico (Aldrich)
Cloruro de Etilmagnesio 2.0M solucién en éter etilico (Aldrich)
n-Butil-litio (Aldrich)

Diclorometano

Eter Etilico

Eterato de acido tetrafluorobdrico.50-52% (Alfa AESAR)
Fenil-litio

Ferroceno 98% (Aldrich)

Hexano

Metil-litio 1.6M solucién en éter etilico (Aldrich)

Silica gel

Triclorociclopropeno 98% (Aldrich)

Tricloruro de aluminio 99.99% (Aldrich)
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2.2 Desarrollo Experimental

2.2.1 Sintesis de 2,3-Diferrocenilciclopropenona

La diferrocenilciclopropenona 2 fue obtenida de acuerdo al siguiente procedimiento:

Cl Cl Cl Cl
+ 2Fc ﬁi_.. —@-—b—
CH,Cl,
cl Cl 0°C Fc Fc Fc 3 Fe
1
Esquema 28

A una solucién de ferroceno (5.6 g, 0.03 mol) y tetraclorociclopropeno 1 (3.6 g,
0.02 mol) en diclorometano seco (200mL) con agitacién constante, se agrego por fracciones
cloruro de aluminio (0.67 g, 0.005 mol) durante 30min. La mezcla fue agitada por una hora
a 20 °C y se par6 por adicion de agua (200mL). Las fases se separaron y la fase organica
fue lavada con agua (2x50mL) y secada con MgSQOs. El disolvente fue evaporado al vacio y
el residuo fue purificado por cromatografia en columna (Al;Os, hexano-acetato de etilo,
3:1) para dar el compuesto 2, 5.8 g (92%), cristales anaranjados, p.f. 182-183 °C ( p.f. 181
ocH),
RMN 'H (300 MHz, CDCls): 8y 4.25 (s, 10H, 2 CsHs), 4.58 (m, 4H, CsHy), 4.84 (m, 4H,
CsH4) ppm.
RMN "C (75 MHz, CDCly): 8¢ 65.16 (2C;50Fc), 70.00 (2CsHs), 70.89, 71.93 (2CsHa),
144.85 (2C), 152.31 (C=0) ppm.
IR Vinax {KBr)fcm": 729, 821, 850, 887, 1100, 1474, 1614, 1848, 2924, 3093.
UV Amax 472, 409, 306, 263, 212 nm.
EM: m/z 423 [M]".
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2.2.2 Reaccion de 2,3-Diferrocenilciclopropenona con metil litio.

OH
2+ 2MeLi——
= Fc
Fc
3'
Esquema 29

Una solucién de metil litio en éter etilico (0.140g, 0.0064mol) fue agregada a una
solucién de 2 (1.3g, 0.003mol) en benceno seco (100mL). La mezcla fue agitada bajo
atmosfera inerte a 20°C por 3h, toda vez que la reaccién habia terminado se agrego a la
mezcla agua (100mL). La fase organica fue separada y lavada con agua (2x20mL), el
disolvente se evapor6 al vacio y el residuo fue purificado pro cromatografia en columna
(Al,O;, hexano-éter etilico, 2:1), obteniéndose el alcohol 3’, como cristales naranjas, con un
punto de fusién de 132-133°C, con un rendimiento de 62%.

RMN'H (300 MHz, CDCl:): 8y 1.64 (s, 6H, 2CHs), 3.98 (s, 5H, CsHs), 4.26 (s, SH, CsHs),
3.67 (m, 2H, CsHy), 4.00 (m, 2H, CsH,), 4.08 (m, 2H, CsHs), 4.43 (m, 2H, CsHs), 5.04 (bs,
1H, OH), 6.28 (s, 1H, CH=) ppm.

RMN'C (75 MHz, CDCls): 8¢ 30.18 (2CH3), 68.24, 68.46, 69.50, 71.53 (2CsHs), 68.97,
69.40 (2CsHs), 72.47 (C), 81.74, 83.75 (2CjpsoFc), 125.52 (CH=), 138.32 (C) ppm.

IR Vmax (KBr)/em™ 815,997, 1102, 1175, 1357, 1637, 2858, 2920, 2968, 3094, 3423.

UV Amax 250, 269, 277, 298, 322 nm.
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2.2.3 Reaccion de 2,3-Diferrocenilciclopropenona con cloruro de etil

magnesio.
o] Fc Et Fc
Et Et
2 EtMgCl
2 + —Mgh- + Et Et + Et Et
HO
Fe 4 Fe Fc Fc
4dy4d' dey 4e¢'
Esquema 30

Una solucién 2M de cloruro de etilmagnesio en éter etilico (1g, 0.008mol) fue
agregada a una solucién del compuesto 2 (0.42 g, 1 mmol) en benceno seco (100mL) . La
mezcla se agité bajo atmoésfera inerte por 3h a 20°C, concluido el tiempo de reaccion se
afiadié a la mezcla agua (100mL). Las fases se separaron y la organica fue lavada con agua
(2x20mL) y el disolvente fue evaporado al vacio, el residuo fue purificado por
cromatografia en columna (Al,O; hexano-éter etilico, 3:1) para dar el 3,3-dietil-1,2-
diferrocenilciclopropeno 4 como cristales naranjas, con un rendimiento de 22%,y p.f. 168-
169° y el 4,5-diferrocenilheptan-3-ona, 4d y 4d', rendimiento del 58%, y el 3-etil-4,5-
diferrocenilheptan-3-ol, 4e y 4e', rendimiento del 10%.

EM: m/z 463 [M]".

IRvpmax (KBr)/em™: 814, 1012, 1101, 1117, 1376, 1451, 1639, 2868, 2922, 3094.

UV Amax 251, 282, 326 nm.

RMN'H & (300 MHz, CDCL): 0.98 (6H, t, J = 7.5, 2CHs), 1.70 (4H, ¢, J = 7.5, 2CH,),
4.15 (10H, s, 2CsHs), 4.33 (4H, m, CsHa), 4.46 (4H, m, CsHa).

RMN "C 8¢ (75 MHz, CDCly): 12.46 (2CH3); 29.46 (2CHy); 32.16 (C); 68.61, 68.94
(2CsHa); 69.28 (2CsHs); 75.19 (2Cjps0Fc); 117.03 (2C)ppm.

Compuestos 4d y 4d’, aceite anaranjado, representa una mezcla de isémeros 3:1
(RMN'H). Los isémeros fueron separados por cromatografia en capa fina (hexano-eter
etilico 4:1).

EM: vz 482 [M]".
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UVhmax 252 nm.
IR Vimax (KBr)/em™: 678, 815, 1104, 1370, 1453, 1707, 2936, 3091.

Compuesto 4d , 0.17 g (38%), cristales anaranjados, p.f.176-177°C.
RMN 'H 8} (300 MHz, CDCI;): 0.75 (3H, t, J = 7.5, CH3), 0.92 (3H, t, J= 7.2, CH;), 1.80
(2H, m, CHy), 2.41 (2H, ¢, J= 7.2, CHy), 2.46 (1H, m, CH), 3.22 (1H, d, /= 9.0, CH), 3.99
(5H, s, CsHs), 4.08 (5H, s, CsHs), 3.85 (1H, m, CsHs), 3.92 (2H, m, CsHy), 4.02 (1H, m,
CsHa), 4.09 (2H, m, CsHy), 4.16 (1H, m, CsHs), 4.36 (1H, m, CsHa).
RMN C 8¢ (75 MHz, CDCL): 6.88, 12.46 (2CHs); 26.45, 38.32 (2CH,); 45.99, 58.36
(2CH); 66.25, 66.56, 66.86, 67.52, 68.27, 68.56, 69.34, 69.66 (2CsHs); 68.35, 68.44
(2CsHs); 84.12, 93.49 (2CppsoFc); 210.95 (C=O)ppm.

Compuesto 4d', 0.05 g (10%), cristales anaranjados, p.f.164-165°C.
IRVmax (KBr)/em™: 768, 824, 1100, 1125, 1231, 1425, 1512, 1689, 2919, 3086.
RMN 'H &y (300 MHz, CDCI3): 0.94 (3H, t, J = 7.3, CH3), 1.05 (3H, t, J= 7.5, CH3), 1.88
(2H, m, CH,), 2.45 (2H, ¢, J= 7.5, CHy), 2.49 (1H, m, CH), 3.56 (1H, d, /= 5.1, CH), 3.97
(5H, s, CsHs), 4.04 (5H, s, CsHs), 3.67 (1H, m, CsHy), 3.76 (1H, m, CsHg), 3.79 (1H, m,
CsHy), 3.94 (1H, m, CsHy), 4.03 (2H, m, CsHy), 4.08 (2H, m, CsH,).
RMN C 8¢ (75 MHz, CDCls): 8.39, 13.61 (2CH3); 24.73,37.33 (2CH,); 46.10, 56.56
(2CH); 66.68, 67.03, 68.00, 68.74 (2C), 68.92, 69.57, 69.72 (2CsH,); 68.40, 68.46
(2CsHs); 91.32, 94.00 (2CppsoFc); 210.12 (C=0) ppm.

Los compuesto 4e y 4e', 0.052 g (10%), aceite anaranjado, representa la mezcla 3:1
de los isémeros ("H RMN).
EM: m/z 512 [M]".
IR Viax (KBr)/cm'I: 745, 830, 1026, 1116, 1260, 1470, 1505, 1536, 2934, 3091, 3396-3464.

Compuesto de.
RMN 'H 8} (300 MHz, CDCl3): 0.85 (3 H, t, J= 7.5, CH3), 1.02 (3H, t, J= 7.2, CH3), 1.26
(3H, t, J= 7.2, CHj), 1.58 (2H, m, CHy), 2.36 (2H, ¢, J = 7.2, CH,), 2.40 (2H, ¢, J = 7.5,
CHjy), 3.16 (1H, m, CH), 3.96 (1H, d, J = 8.2, CH), 4.03 (5H, s, CsHs), 4.07 (5H, s, CsHs),
3.92 (2H, m, CsHy), 3.94 (2H, m, CsHy), 4.10 (2H, m, CsHs), 4.28 (2H, m, CsHa), 4.65 (1H,
bs, OH)ppm.
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Compuesto 4e ', RMN'H 8y (300 MHz, CDCL): 0.88 (3H, t, J = 7.5, CHs), 1.27
(3H, t, J= 7.1, CH3), 1.31 (3H, t, J = 7.5, CH;), 1.52 (2H, m, CH,), 2.43 (2H, ¢, /=172,
CHa), 2.72 (2H, ¢, J= 7.5, CH,), 3.10 (1H, m, CH), 3.952 (1H, d, J= 7.8, CH), 4.12 (5H,
s, CsHs), 4.17 (5H, s, CsHs), 4.02 (2H, m, CsHa), 4.05 (2H, m, CsHy), 4.08 (2H, m, CsHy),
4.22 (2H, m, CsHs), 4.80 (1H, bs, OH) ppm.
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2.2.4 Reaccion de 2,3-Diferrocenilciclopropenona con cloruro de bencil

magnesio.
O Fc
Bn Bn
2 BnMgCl
i + Bn Bn
Fc 5 Fc Fc
5dy5d'
Esquema 31

Esta reaccion se llevé a cabo de manera andloga a la reaccion anterior utilizando la
ciclopropenona 2 (0.42 g, 1 mmol) y cloruro de bencilmagnesio (solucién 1M en éter
etilico, 6mL). La reaccion se agito bajo atmésfera inerte por 3h a 20 °C y toda vez que
transcurrié este tiempo se agregd agua (100mL) a la mezcla de reaccién. Las fases se
separaron y la orgénica fue lavada con agua (2x20mL) y el disolvente fue e vaporado al
vacio, el residuo fue purificado por cromatografia en columna (Al,O; hexano-éter etilico,
2:1) para dar el 3,3-dibencil-1,2-diferrocenilciclopropeno (5) como cristales naranjas con
un rendimiento del 20%, p.f.112-113 °C y la 3 ,4-diferrocenil-1,5-difenilpentano-2-ona 5d y
5d', con un rendimiento del 55%.

IR Vimax (KBr)/em'™: 696, 812, 1005, 1102, 1492, 1601, 1630, 2887, 2931, 3090.

UV Amax 300, 324 y 253 nm

RMN 'H 8 (300 MHz, CDCI;): 2.96 (4H, s, 2CH,), 4.10 (10H, s, 2CsHs), 4.33 (4H, m,
CsHa), 4.39 (4H, m, CsHy), 7.15 - 7.29 (10H, m, 2C¢Hs).

RMN "“C 8¢ (75 MHz, CDCly): 33.31 (C); 43.85 (2CH,); 68.85, 69.03 (2CsH); 69.34
(2CsHs); 74.37 (2CjsFc); 117.69 (2C); 125.66, 127.90, 12991 (2C¢Hs); 140.90
(2Cipso)ppm.

Compuestos 5d y 5d', 0.33 g (55%), polvo anaranjado, p.f. 183-188°C, representa
una mezcla 3:1 de isémeros (RMN'H).

EM: m/z 606 [M]".
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IR Viax (KBr)/lem™: 701, 759, 820, 1026, 1103, 1233, 1445, 1486, 1667, 2956, 1710, 2921,
3089, 3417.
UV Amax 251 nm.

Compuesto 5d
RMN'H 8y (300 MHz, CDCL): 2.61 (1H, m, CH), 3.15 (2H, d, J= 6.3, CH,), 3.23 (2H, s,
CH;),3.54 (1H,d,J = 8.4, CH), 4.09 (5H, s, CsHs), 4.14 (5H, s, CsHs), 4.05 (1H, m,
CsHy), 4.12 (2H, m, CsHy), 4.15 (1H, m, CsHy), 4.18 (2H, m, CsHy), 4.21 (1H, m, CsHa),
4.46 (1H, m, CsHy), 6.89 — 7.54 (10H, m, 2 CgHs)ppm.

Compuesto 5d'
RMN 'H 8y (300 MHz, CDCL): 2.68 (1H, m, CH), 3.10 (2H, d, J = 6.6, CH,), 3.30 (2H, s,
CH,), 3.41 (1H, d, J = 8.7, CH), 4.00 (5H, s, CsHs), 4.10 (5H, s, CsHs), 3.95 (1H, m, CsHs),
4.02 (2H, m, CsHy), 4.13 (1H, m, CsHy), 4.15 (2H, m, CsHy), 4.17 (1H, m, CsHy), 4.32 (1H,
m, CsHa), 7.04 - 7.63 (10H, m, 2 C¢Hs)ppm.
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3 Discusion de Resultados
3.1 Ruta Sintética

A continuacién se muestra la ruta sintética propuesta para la obtencién de
ciclopropenonas ferrocenilicas.

Partiendo del tetraclorociclopropeno 1 comercialmente disponible, se obtiene
gracias a una reaccién de Friedel Crafts con el ferroceno y una hidrélisis posterior, la
ciclopropenona diferrocenilica 2 la cual puede reaccionar con moléculas nucleofilicas tales

como metil-litio, cloruro de etilmagnesio, y bromuro de bencilmagnesio. Esquema 24.

cl Cl 0
Cl Cl H,0
AICIy
i
Fc
i cl Fe Fe
1 Fec Fc 2
HsC CH;
2 + MelLi —»
Fe Fi
3 c
Et Et
2 + EmMgCl —————»
Fc Fc
4
Ph
2 + PhCHMgCl —— Ph
Fe Fe
5
Esquema 32

42



3.1.1 2,3-diferrocenilciclopropenona 2.

Como se mencioné anteriormente, en los tltimos afios se han realizado intensas
investigaciones p ara e ncontrar nuevas rutas sintéticas que involucren menos etapas en la
sintesis de ciclopropenos. En nuestro grupo de trabajo se desarrollé la sintesis de
ciclopropenos a partir de alquenos, la cual involucré el uso de carbenos dihalogenados y su
susbsecuente dehidrohalogenacion.

El presente trabajo de investigacién se inici6 con la sintesis de la 2,3-
diferrocenilciclopropenona 2, ésta es formada suavemente por alquilacién convencional del
ferroceno con tetraclorociclopropeno en presencia de AICl; a temperatura ambiente. Se
parti6 del tetraclorociclopropeno como materia prima, producto comercialmente disponible
por la compaiiia aldrich, éste compuesto es empleado en la sintesis de ciclopropenonas
estables.

La ciclopropenona 2 fue sintetizada a partir de una solucién de ferroceno y
tetraclorociclopropeno 1 en diclorometano; la mezcla de reaccion se agité vigorosamente
hasta lograr una disolucion total del ferroceno y posteriormente se adicion6 tricloruro de
aluminio por espacio de 30 min. La mezcla se agité constante por una hora y fue
monitoreada por cromatografia en capa fina. Cuando se observo la ausencia de uno de los
reactantes a la mezcla de reaccion se le adiciond lentamente agua. Se separaron las fases y
el disolvente fue evaporado al vacio. El producto fue purificado empleando alimina como

fase estacionaria y una mezcla de hexano: acetato de etilo 3:1 como eluyente, obteniéndose

un rendimiento del 92%.

(8]
Cl Cl Cl Cl
+ 2Fc _.&Qa_,. H,0
CH,Cl,
Cl Cl 0°C Fc Fe Fc ) Fe

Esquema 33

Una vez purificada la 2,3 diferrocenilciclopropenona 2 resulté ser un compuesto

cristalino naranja y estable. Su estructura fue establecida a partir de la resonancia magnética
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nuclear de protones (Anexo 1), en donde se observé un singulete a 4.25 ppm asignado a los
protones de los grupos CsHs de los ferrocenos, un par de multipletes a 4.58 y 4.84 ppm que
corresponden a los grupos CsHs de los dos ferrocenos. En el espectro de RMN de "°C
(figura 9) se observan las sefiales caracteristicas del ferroceno a 65.16 ppm los carbonos
Cipso @ 70.00 ppm los carbonos de los grupos CsHs, a 70.89 y 71.93 ppm los carbonos de los
grupos CsHs, ademés de una sefial a 144.85 ppm que corresponde a los carbonos unidos a
los ferrocenos y final mente una sefial a 152.31 ppm correspondiente al carbon del

carbonilo.
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Figura 9 Espectro de RMN de 3¢ del compuesto 2

La estructura de la diferrocenilcilopropenona 2 fue confirmada por difraccion de
rayos-X, la vista general de la molécula 2 se muestra en la figura 10 y el empaquetamiento
de las moléculas en el arreglo cristalino se muestra en la figura 11. Como se puede observar
los ciclopentadienilos sustituidos son coplanares entre si, y los ferrocenos se e ncuentran

orientados en direcciones opuestas con respecto al anillo central. Como se puede observar



la distancia interatémica entre el carbono C22 y C23 es de 1.3 A que corresponde a una
doble ligadura, de igual manera se puede o bservar que la distancia i nteratomica entre el
carbono C21 y O es de 1.21 A. Los 4ngulos internos del ciclopropeno entre los carbonos

(C23,C22 y C21 son de 57, 61, y 61° por lo que podemos deducir triangulo isdsceles.

Figura 10 Estructura cristalina de 2

Longitudes de enlace seleccionadas (A):C(21)-C(22)= 1.409(3), C(21)-C(23)=
1.412(3), C(23)-C(22) = 1.358(3), O(1)-C21)= 1.215(3). Angulos de enlace
seleccionados(®):  C(22)-C(21)-C(23)= 57.54(15), C(23)-C(22)-C(21)= 61.33(16),

C(22)-C(23)-C(21)= 61.13(17), O(1)-C(21)-C(22)= 151.4(3), O(1)-C(21)-C(23) =
151.0(3).
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Figura 11 Empaquetamiento cristalino de 2
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3.1.2 Reaccion con metil litio

Una vez purificada y caracterizada la diferrocenilciclopropenona 2, se efectuaron las
reacciones de funcionalizacién con diferentes reactivos para obtener los ciclopropenos.
Inicialmente se llevé a cabo una reaccion de adicién con metil litio en éter etilico

anhidro para obtener el carbinol del ciclopropeno.
Me OH

2 +MeLi —E-tir-—-
0°CN
2 F¢ Fe

Esquema 34

Para lo cual una disolucién de la ciclopropenona 2 en benceno se hizo reaccionar
con dos equivalentes de metil litio en éter etilico; la mezcla de reaccidn se agité bajo
atmosfera inerte a temperatura ambiente. La mezcla se agité constante por tres horas y fue
monitoreada por cromatografia en capa fina. Cuando se observé la ausencia de uno de los
reactantes a la mezcla de reaccion se le adiciond lentamente agua. Se separaron las fases y
el disolvente fue evaporado al vacio. El producto fue purificado empleando alimina como
fase estacionaria y una mezcla de hexano-éter etilico 2:1 como eluyente, se obtuvo un
rendimiento del 62%, observandose la formacion mayoritaria de un producto.

Una vez purificado el producto crudo, se obtuvo un compuesto cristalino color
naranja y estable 3'. Su estructura fue establecida a partir de los datos por espectroscopia de
RMN de 'H (figura 12) en donde se observé un singulete a 1.64 ppm asignado para seis
protones de dos grupos metilo, un par de singuletes a 3.98 ppm y 4.26 ppm que
corresponden a los protones, CsHs, de los ferrocenos; multipletes a 3.67 ppm, 4.00 ppm,
4.08 ppm y 4.43 ppm asignados a los protones de los grupos CsH, de los ferrocenos, a 5.04
ppm se observé la sefial asignada al grupo alcohol y a 6.28 ppm un singulete

correspondiente a un proton del doble enlace.
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Figura 12 Espectro de RMN de 'H del compuesto 3

En el espectro de RMN de "*C (Anexo 8) se observé a 30.18 ppm los carbonos de
los metilos, en 72.47 ppm el carbono ferrocenos sustituidos, en 81.74 y 83.75 ppm los
carbonos ipso de los ferrocenos, a 125.52 ppm el carbono del metino, y en 138.32 ppm el
carbono unido a oxigeno.

La reaccién de 2 con metil litio generé otros productos que no fueron
caracterizados.

A partir de los datos de resonancia magnética nuclear tanto de 'H como de BCen
donde se observaban sefiales que no correspondian a la estructura esperada asi como de los
datos de espectrometria de masas en donde se esperaba encontrar un ion molecular de m/z
438 pero el ion molecular obtenido fue de 454 m/z, se determind que no se habia obtenido
el ciclopropeno esperado.

Afortunadamente s e | ograron crecer cristales de la calidad necesaria para llevar a
cabo estudios de difraccion de rayos-X, lo que nos ayudo a determinar la estructura del

carbinol 3°.
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Figura 13 Estructura cristalina de 3'

Longitudes de enlace seleccionadas (A): O(1) — C(1) = 1.342(3), O(2) — C(1) = 1.205(3),
C(1) - C@2) = 1.481(3), C(2) — C(3) = 1.333(3), C(3) — C(4) = 1.462(3), C(2) - C(14) =
1.473(3). Angulos de enlace seleccionados(®): C(1) — C(2) — C(3) =117.1(2), C(14) - C(2)
—C(3) =124.0(2), C(14) - C(2) - C(1) =118.9(2), C(2) - C(3) - C(4) = 125.8(2), O(1) -
C(1)-C(2) =113.1(2), 0(2) - C(1) - O(1) = 122.3(2).

Una caracteristica a destacar en esta estructura, es la presencia de moléculas

gemelas con orientacion cis de los sustituyentes ferrocenilicos en la celda unitaria figura 14

49



Figura 14 Empaquetamiento cristalino de 3'

En base al resultado obtenido se propone el mecanismo de reaccién para la

formacién del compuesto 3’se muestra en el esquema 35.

0" H£C}I?CH20Et
Me (0 ) C

2 + MeLi—= —_— Y-‘ .
c
Fc Fc
3a — Fe ] 3b J
OH
(0]
1) MeLi
P Ny, L
2)H,0 Z e
Fc
Fc
3!
3c
Esquema 35
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3.1.3 Reaccion con cloruro de etilmagnesio

Después de haber realizado la reaccion con metil litio y haber aislado los productos
se observo que bajo estas condiciones de reaccion ocurria la apertura del ciclo y ya que uno
de nuestros objetivos era la obtencion de ciclopropenos decidimos cambiar la metodologia.
La reaccién de la ciclopropenona diferrocenilica 2 se llevé a cabo entonces con el cloruro

de etil magnesio de acuerdo al siguiente esquema de reaccion.

Fc Et Fc
Et Et
2 EtMgCl
2 + — + Et Et + FEt Et
HO
Fc 4 Fc Fc Fo
4d y 4d' dey de'
Esquema 36

A una solucién de cloruro de etilmagnesio en éter etilico se le adiciond una solucion
del compuesto 2 disuelto en benceno seco. La mezcla se agitd bajo atmésfera inerte por 3 h
a 20 °C y se par6 la reaccion al agregar agua. El producto se extrajo y fue purificado
utilizando una columna cromatografica de alimina como fase estacionaria y una mezcla
hexano-éter etilico, 3:1 como fase mévil; obteniéndose tres compuestos: el 3,3-dietil-1,2-
diferrocenilciclopropeno 4, compuesto cristalino anaranjado, con un rendimiento del 22%,
asi como la mezcla isomérica del 4,5-diferrocenilheptan-3-ona 4d y 4d', un aceite
anaranjado, rendimiento 58%, y 3-etil-4,5-diferrocenilheptan-3-ol de y de', rendimiento
10%.

Una vez purificados, los compuestos fueron caracterizados. La estructura del
compuesto 4 fue establecida a partir de los datos espectroscopicos, inicialmente por RMN
de 'H (Anexo 12) en donde se observan a 4.15 ppm un singulete asignado a los protones de
los dos grupos ferrocenilicos CsHs, a 4.33 ppm y a 4.46 ppm se observan dos multipletes
asignados a los protones de los grupos CsHy; el triplete a 0.98 ppm asignado a los seis
protones de los grupos metilo, un cuadruplete a 1.70 ppm correspondiente a los protones de

los grupos metileno.
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En el espectro de RMN de *C (Anexol3) se observan las sefiales del ferroceno, a
68.61 y 68.94 ppm asignadas a los grupos CsHs; a 69.28 ppm la sefial correspondiente a los
grupos CsHs, y en 75.19 ppm aparece una sefial correspondiente a los carbonos ipso de los
ferrocenos; a 12.46 ppm aparece la sefial para los metilos; en 29.46 ppm se observan la
sefial correspondiente al grupo CH»; y en 32.16 ppm el carbono sp3 del ciclopropeno; y a
117.03 ppm los carbonos :‘~‘.p2 del ciclopropeno.

Afortunadamente se lograron crecer cristales de la calidad necesaria para realizar
estudios de difraccion de rayos-X de monocristales, lo que confirmé la estructura
propuesta. En la figura 14 se muestra la estructura del compuesto 4. como se puede
observar el anillo ciclopropenilico es un tridangulo escaleno extendido en C(3), la longitud

de enlace de la doble ligadura es de 1.285(11) % y el angulo agudo en C(3) ® = 50.7(5)°.

Figura 14 Estructura cristalina de 4.

Longitudes de enlace seleccionadas (A): C(1) — C(2) = 1.285(11), C(1) — C(3) = 1.508(12),
C(3) — C(2) = 1.494(11). Angu]os de enlace seleccionados (°): C(2) — C(1) - C(3) =
64.1(6), C(1) = C(2) = C(3) =65.2(6), C(2) = C(3) - C(1) =50.7(5), C(6) -C(3)-C(4) =

112.8(9), C(6) — C(3) — C(1) =121.5(8).
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En la figura 15 se presenta la celda cristalina del compuesto 4 y éste presenta una
caracteristica particular en el arreglo espacial de los ciclopropenos ya que estos se

encuentran organizados en pares. De igual manera en esta figura se puede observar que los

anillos ciclopentadienilicos sustituidos del ferroceno se encuentran coplanares entre ellos y
ademds que los ferrocenos se encuentran alineados en direccidén opuesta con respecto al

anillo.

Figura 15 Celda cristalina del compuesto 4.

Los compuestos 4d y 4d' se obtuvieron como una mezcla de isémeros 3:1
(RMN'H). Los isémeros fueron separados por cromatografia en capa fina (hexano: éter
etilico 4:1) En el espectro de masas se observo el ion molecular a m/z 482 [M]". El
compuesto 4d se obtuvo con un rendimiento del 38%.

En el espectro de RMN de 'H (Anexo18) se observé un triplete a 0.75 ppm con una
constante de acoplamiento de J = 7.5Hz que corresponde a tres protones del CHj, al igual
que en un desplazamiento de 0.92 ppm pero ahora con una constante de acoplamiento de J

= 7.2Hz para el otro grupo CHs, a 1.80 ppm se observd un multiplete asignado al grupo
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CHg, a 2.41 ppm se observé el un cuadruplete correspondiente al metileno unido al metilo
(J = 7.2Hz), a 2.46ppm se observé un multiplete asignado al grupo CH, a 3.22 ppm, un
doblete con una constante de acoplamiento de acoplamiento de J = 9.0 Hz que corresponde
al grupo CH, a 3.99 y 4.08 ppm se observan dos singuletes asignados a los diez protones de
los grupos CsHs, a 3.85,3.92, 4.02, 4.09, 4.16 y 4.36 ppm, correspondientes a los ocho
protones de los grupos CsHs.

En el espectro de RMN de C (Anexo 19) se observan las sefiales de los metilos a
6.88 y 12.46 ppm; las de los metilenos en 26.45 y 38.32 ppm; asi como también se pueden
observar los metinos a 45.99 y 58.36 ppm, los carbonos de los grupos ciclopentadienilos
sustituidos CsHs de los ferrocenos se observan en los siguientes desplazamientos: 66.25,
66.56, 66.86, 67.52, 68.27, 68.56, 69.34 y 69.66 ppm; de igual manera se observan las
sefiales de los carbonos de los grupos CsHs a 68.35 y 68.44 ppm; a 84.12 y 93.49 ppm se
observan las sefiales caracteristicas de los carbonos ipso de los ferrocenos y por 1ltimo a
210.95 ppm se observo la sefial correspondiente al carbono del carbonilo.

Afortunadamente se lograron crecer cristales de la calidad necesaria para realizar
estudios de difraccion de rayos-X de monocristal lo que confirmé la estructura propuesta.

En la figura 16 se muestra la estructura del compuesto 4R*,55*-diferrocenilheptan-3-ona
4d.

Figura 16.Estructura cristalina de 4d.
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Longitudes de enlace seleccionadas (A): C(1) — C(21) = 1.570(7), C(21) — C(22) =
1.567(5), C(21) — C(23) = 1.539(8), C(25) — O(1) = 1.191(6), C(25) — C(26) = 1.469(7),
C(22) - C(11) = 1.468(7). Angulos de enlace seleccionados (°): C(22) — C(21) — C(1) =
107.4(4), C(11) — C(22) — C(25) = 112.4(5), C(25) — C(22) — C(21) = 110.5(5), O(1) —
C(25) - C(22) =120.4(5), O(1) — C(25) - C(26) =120.9(7).

Figura 17. Celda cristalina del compuesto 4d

El segundo diasteroisémero 4d' se obtuvo con un rendimiento del 10% y son
cristales anaranjados. En el espectro de RMN de 'H se puede observar el triplete asignado a
los protones del metilo a 0.94 ppm con una constante de acoplamiento de J=7.3 Hz, y a
1.05 ppm un ftriplete asignado a los protones de otro grupo metilo, con una constante de
acoplamiento J = 7.5 Hz, se observé un multiplete a 1.88 ppm asignado a los protones del
metileno, a 2.45 ppm aparece un cuadruplete con una constante de acoplamiento de J=7.5
Hz, asignada al CHj, a 2.49 ppm aparece un multiplete correspondiente al metino, una sefial
a 3.56 ppm es asignada al protén del grupo CH con una constante de acoplamiento J = 5.1
Hz, a 3.97 y 4.04 se observan los protones de los grupos CsHs, a 3.67, 3.76 , 3.79, 3.94 4.03
y 4.08 ppm aparecen multipletes correspondientes a los protones de los grupos CsHs.

En el espectro de RMN de '°C se observan sefiales a 8.39 y 13.61 ppm asignadas a
los metilos; a 24.73 y 37.33 ppm se observan las seifiales correspondientes a los metilenos; a
46.10 y 56.56 se observan las sefiales de los grupos CH; a 66.68, 67.03, 68.00 y 68.74 ppm
las sefiales de los carbonos de la cadena, a 68.92, 69.57 y 69.72 se observan las sefiales

caracteristicas de los carbonos de los ciclopentadienos; a 68.40 y 68.46 ppm para los grupos
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CsHs; a 91.32 y 94.00 se observan los carbonos ipso de los ferrocenos; finalmente el
carbono del carbonilo a 210.12 ppm.

Las diferencias en los desplazamientos quimicos de las sefiales correspondientes a
los carbonos 4 y 5 en ambas moléculas 4d y 4d’ son significativas tinicamente en el caso
del carbono 5, el cual tiene un desplazamiento de 3.2 ppm en 4d y de 3.5 ppm en el caso
4d’; esto nos dice que el entorno quimico de éste carbono es diferente en las dos moléculas,
de modo que es muy posible que el carbono 4 cambie su configuracién de una a otra, por lo

tanto, en el caso de la molécula 4d’ es muy posible que se tenga la configuracion 4R*,5R*-

diferrocenilheptan-3-ona.

Figura 18

Los compuesto 4e y 4e', se obtuvieron con un rendimiento del 10% como un aceite
anaranjado, representan la mezcla 3:1 de los isémeros ( 'H RMN). El estudio por
espectrometria de masas muestra una relacién m/z de 512 [M]".

Para el compuesto 4e, en el espectro de RMN de 'H se observé a 0.85 ppm un
triplete asignado a un metilo con una constante de acoplamiento de /= 7.5 Hz. A 1.02 ppm
se observo un triplete asignado a un metilo con J = 7.2 Hz. A 1.26 ppm fue observado un
triplete asignado a un metilo con J = 7.2. Se observé a 1.58 ppm un multiplete asignado al
metileno, a 2.36 ppm se observé un cuadruplete con una constante de J = 7.2 Hz, asignado
a los metilenos, a 2.40 y, 3.16 ppm aparecen multipletes asignados a los protones del CH, a
3.96 ppm aparece un doblete del grupo CH (J = 8.2 Hz), alrededor de 4.0 ppm se observan
las sefiales caracteristicas del grupo ferrocenilico y en 4.65 ppm aparece una sefial amplia
asignada al prot6n del alcohol de la molécula.

El compuesto 4e' fue purificado y caracterizado por RMN de 'H en donde se
observo a 0.88 ppm un triplete asignado a un grupo metilo (J = 7.5 Hz), a 1.27 ppm se
observé un triplete asignado a los protones de uno de los metilos (/= 7.1 Hz), a 1.31 ppm

aparece otro triplete de metilo con una constante de acoplamiento J= 7.5 Hz, a 1.52 ppm se
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observé un multiplete asignado a un grupo metileno, a 2.43 ppm se observé un cuadruplete
correspondiente a un metileno con una constante de acoplamiento de J = 7.2 Hz, y a 2.72
ppm con una constante de acoplamiento de J = 7.5 Hz, el multiplete a 3.10 ppm es asignado
a un grupo metino, al igual que el doblete a 3.952 ppm con una constante de acoplamiento
de J = 7.8 Hz. Alrededor de 4.0 ppm se observan las sefiales caracteristicas del ferroceno,
ademas de una sefial ancha correspondiente al protén del alcohol de la molécula.

De acuerdo a los productos obtenidos, es posible proponer un mecanismo de
reaccion por el cual ocurre la apertura del ciclo con la formacién de la cetona y el alcohol,

esto es ilustrado en el esquema siguiente (37).

Et 5 [ o- CHK—}HQCHQOFJ ] 0
—_—] ;
Et \C\ Fc Et z Fc
Fc 4 Fc
Fc Fc
B 4b J dc
EtMgCl
Et Fc (0] Fc
EtMgCl
-
Et Et Et Et
HO
Fe Fc
dey de' 4dy 4d°

Esquema 37

Utilizando reactivos de Grignard fue posible obtener el ciclopropeno, también se
observo la apertura del ciclo con la formacién de mezcla de diasteroisomeros de cetonas y

alcoholes, logrando separarlas e identificarlas por técnicas espectroscopicas.



3.1.4 Reaccion con cloruro de bencilmagenesio

Esta reaccion se llevo a cabo de manera analoga a la reaccién con cloruro de etil
magnesio empleando la ciclopropenona 2 y cloruro de bencilmagnesio. La reaccién se
realizé bajo atmoésfera inerte por 3 h a 20°C con agitacion constante, la mezcla de reaccion
fue monitoreada por cromatografia en capa fina y cuando se observo la ausencia de materia
prima, a la mezcla de reaccion se le adiciond agua, las fases se separaron y el disolvente fue
evaporado al vacio, el residuo fue purificado por cromatografia en columna utilizando
alimina como fase estacionaria y una mezcla de hexano-éter etilico, 2:1, como eluyente.
Lograndose separar dos compuestos, el menos polar fue el 3,3-dibencil-1,2-
diferrocenilciclopropeno 5 con un rendimiento del 20% y la mezcla de los diasteroisomeros
del compuesto 3,4-diferrocenil-1,5-difenilpentano-2-ona 5d y 5d', con un rendimiento del
55%.

Una vez separados, inicialmente fueron caracterizados por RMN de 'H donde para
el compuesto 5 figura 19, se puede observar un singulete a 2.96 ppm, asignado a los
protones de los metilenos, a 4.10 ppm se observé un singulete asignado a los protones de
los grupos CsHs, y a 4.33 y 4.39 ppm se observan dos multipletes asignados a los grupos

CsHa, a 7.15 - 7.29 ppm se observan las sefiales caracteristicas de los sistemas aromaticos

CsHs.
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Figura 19 Espectro de RMN de 'H del compuesto 5

En el espectro de RMN de 13C (Anex025) se observan las siguientes sefiales, a 33.31
ppm el carbono sp’ del ciclopropeno; a 43.85 ppm los dos carbonos de metileno; a 68.85 y
69.03 ppm las sefiales de los grupos CsHs; a 69.34 ppm. | a sefial asignada a 1os grupos
CsHs; aparecen en 74.37 ppm los carbonos ipso de los ferrocenos; en un desplazamiento de
117.69 ppm los dos carbonos sp del ciclopropeno; las sefiales a 125.66, 127.90, y 129.91
ppm corresponden a los grupos CgHs; y aquella en 140.90 ppm es asignada a los carbonos

ipso de los fenilos.
Afortunadamente se lograron crecer cristales de la calidad necesaria para realizar

estudios de difraccion de rayos-X de monocristales lo que confirmé la estructura propuesta.
La vista general del compuesto 5 se muestra en la figura 19. El anillo ciclopropenilico de 5
es un triangulo escaleno extendido en C(52), la longitud de enlace del enlace doble es de
1.292(3) ', y el angulo agudo en C(52) @ = 50.93(15)°. Los ciclopentadienilos sustituidos

CsH, se encuentran coplanares entre ellos y los ferrocenos se encuentran alineados en la
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misma direccion con respecto al anillo, una caracteristica es el arreglo en pares de los

ciclopropenos.

Figura 20. Longitudes de enlace seleccionadas (A): C(51) — C(53) = 1.292(3),
C(51) - C(52) = 1.497(3), C(52) — C(53) = 1.507(3). Angulos de enlace seleccionados(°):
C(53) — C(52) — C(51) =50.93(3), C(51) — C(53) — C(52) = 64.14(19), C(53) — C(51) -
C(52) =64.94(19).

Figura 21 Celda cristalina del compuesto 5
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Los compuestos 5d y 5d', se obtuvieron con un rendimiento del 55%, como polvo
anaranjado, el producto representa una mezcla 3:1 de isémeros (RMN'H). El andlisis por
espectrometria de masas muestra el ion molecular a una relacién de m/z 606 [M]".

El anlisis del compuesto 5d, por RMN de 'H muestra un multiplete a 2.61 ppm el
cual corresponde al protén del metino, a 3.15 ppm se observé la sefial asignada a los dos
protones del metileno como un doblete (J = 6.3 Hz), a 3.23 ppm se observé un singulete
asignado al grupo CH,, a 3.54 ppm se observo un doblete (J/ = 8.4 Hz) asignado al metino,
alrededor de 4 ppm se observan las sefiales caracteristicas de los protones de los ferrocenos,
y en 6.89-7.54 ppm se observé el multiplete asignado a los diez protones aromaticos de los
fenilos.

El compuesto 5d', presenta un espectrode RMN de 'H en el cual se observé un
multiplete a 2.68 ppm que integra para un protén el cual corresponde al protén del grupo
CH, a 3.10 ppm se observo un doblete con una constante de acoplamiento de J = 6.6 Hz,
que corresponde al grupo CH», a 3.30 ppm se observé un singulete asignado al metileno, a
3.41 ppm aparece el doblete del metino con una constante de J = 8.7Hz, alrededor de 4.0
ppm aparecen las sefiales caracteristicas de los protones de los ferrocenos, a 7.04 — 7.63 se
observé el multiplete asignado a los diez protones aromaticos de los fenilos.

De acuerdo a los productos obtenidos, es posible proponer un mecanismo de
reaccion, similar al propuesto en el caso anterior, por el cual ocurre la apertura del ciclo con

la formacion de la cetona y el alcohol, esto es ilustrado en el esquema siguiente (38).

61



Fc

Bn

5a

Fe

Bn

-
(}) CH—CH;CH;OEt 0
7N ]
N Fe Bn = Fc
Fe Fe .
c
5b =
BnMgCl
O Fc
Bn Bn
Fe
5d y 5d'
Esquema 38
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4 Conclusiones

Se realizd por primera vez la sintesis de la 2,3-diferrocenil ciclopropenona, la cual
fue caracterizada inicialmente por RNM de 'H y "C y su estructura se confirmé por
difraccion de rayos-X.

Se determind experimentalmente que la diferrocenilciclopropenona sufre una
apertura del ciclo por la accién del metil litio dando como producto principal el cis-3,4-
Diferrocenyl-2-methylbut-3-en-2-0l. La estructura de este compuesto se confirmé por
difraccion de rayos-X.

Se realizé por primera vez la sintesis del dietil diferrocenil ciclopropeno y del
dibencil diferrocenil ciclopropeno al hacer reaccionar la ciclopropenona con los reactivos
de Grignard EtMgCl y BnMgCl respectivamente, confirmando la estructura de los nuevos
ciclopropenos por difraccién de rayos-X.

Por otra parte se observo que la ciclopropenona bajo la accién de los reactivos de
Grignard, EtMgCl y BnMgCl, se obtienen mezclas diasteroisoméricas de cetonas y
alcoholes como productos de la apertura del ciclo. La estructura de uno de los isémeros
mayoritarios el 4R* 55*-differocenilheptan-3-ona fue confirmada por difraccién de rayos-

X.
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Anexos

2,3-Diferrocenilciclopropenona 2
Anexo 1- RMN 'H
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Anexo 3-UV
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Anexo 5-EM
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Anexo 6-Difraccién de Rayos X

Datos cristalograficos para Ca3H;sFe;O (2), Mr = 422.07 gmo]", monoclinico P2,/c,

=12.4586(7), b = 10.7003(6), c = 14.4277(8) A, . =90, B = 115.598(1), y = 90°, V =

1734.58(17) A%, T=291(2) K, Z=4, p = 1.616 mg/m’, . (Mo - Ka) = 0.71073 A, F(000)
= 864, correccion por absorcién - analitica, intervalos de indices -14 <h <14, -12<k <12,
-17 £1< 17, intervalo de scan 1.81 < #< 25.00°, 3062 refecciones independientes, R =
0.0838, 13902 reflecciones totales, 235 parametros refinables, indices R finales [I > 2o(1)]
R;=0.0292, wR,= 0.0668, R indices (todos los datos) R; = 0.0369, wR,= 0.0688, ajuste F
0.956, diferencia méxima 0.254/-0.369 eA™.
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3,4-diferrocenil-2-metilbut-3-en-2-ol 3"

Anexo 7-RMN 'H
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Anexo9-UV
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Anexo 11-Difraccién de Rayos X

Datos cristalograficos de 2 C;sHz6Fe;0 (3'), Mr = 908.32 gmol'l, triclinico P-1, a =
7.982(2), b=9.9779(9), ¢ =25.943(2) A, o = 100.004(7), B = 94.211(12), y = 91.165(11)°,
V =2028.1(6) A>, T=291(2) K, Z =2, p = 1.487 g/em’, A (Mo - Ka) = 0.71073 A, F(000)
= 944, correccion por absorcion - integracion, intervalos de indices 0 <h <9, -11 <k <11,
-30 <1< 30, intervalo de scan 2.07 < 8< 25.00°, 7137 reflexiones independientes, R =
0.0387, 7694 reflexi6n total, 515 parametros refinables, indices R finales [I > 2o(I)] R; =
0.0484, wR, = 0.0948, R indices (todos los datos) R; = 0.1007, wR,= 0.1087, ajuste F*
0.843, diferencia méxima 0.509/-0.280 eA ™.
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3,3-dietil-1,2-diferrocenilciclopropeno 4

Anexo 12-RMN 'H
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Anexo 14-UV
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Anexo 16-EM
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Anexo 17-Rayos X

Datos cristalograficos para Co7HagFe; (5), Mr = 464.19 gmol ™, monoclinico P2//c, a
=7.632(2), b= 15.352(4), c = 18.943(8) A, o =90, B = 94.83(3), y = 90°, V = 2211.6(12)
A, T=2932)K,Z=4,p=1.39% Mg/ms, A (Mo - Ka) = 0.71073 A, F(000) = 968,
coeficiente de absorcion 1.322 mm", intervalos de indice 0 £h<9,0<k<18,-22<1<22,
intervalo de scan 2.16 < < 25.01°, 3884 reflexiones independientes, Rin, = 0.0622, 4195
reflexiones totales, 264 parametros refinables, indices R finales [I > 2o(I)] R, = 0.0711,
wR>=0.1517, R indices (todos los datos) R; = 0.1389, wR,= 0.1872, diferencia maxima

0.604/-0.384 eA™.

77



4,5-diferrocenilheptan-3-ona (4d, 4d’)

Anexo 18-RMN 'H
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Anexo 20-UV
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Anexo 22-EM
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Anexo 23-Rayos X

Datos cristalograficos para C;7H3Fe2O (4d), Mr = 482.21 gmol", monoclinico P2,
a=11.0169(8), b = 7.8226(5), ¢ = 13.1321(9) A, o = 90, B = 102.3290(10), y =90°, V =
1105.63(13) A T= 2912)K,Z=2,p=1.448 g/cm3, A (Mo - Koo) =0.71073 A, F(000) =
504, coeficiente de absorcién 1.328 mm’, intervalo de indice -13 <h<13,-9<k <9, -15<
1 <15, intervalo de scan 1.59 < < 25.00°, 3864 reflexiones independientes, Riy = 0.0351,
9069 reflexiones totales, 273 pardmetros refinables, indices R totales [I> 2o(I)] R, =
0.0390, wR2= 0.0749, R indices (todos los datos) R; = 0.0511, wR»= 0.0784, diferencia
méxima 0.478/-0.183 eA™
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3,3-dibencil-1,2-diferrocenilciclopropeno 5

Anexo 24-RMN 'H
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Anexo 26-UV
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Anexo 28-EM
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Anexo 29-Rayos-X

Datos cristalograficos para Ci7Hs;Fe; (5), Mr = 588.3 gmol", triclinico P-1, a = 10.4144(6),
b=10.4124(6), c =27.457(2) A, o = 81.12(1), B = 80.692(1), y = 71.093(1)°, V =
2763.0(3) A%, T=291(2) K, Z =4, p = 1.414 g/em’, A (Mo - Ka) = 0.71073 A, F(000) =
1224, coeficiente de absorcién 1.075 mm’, intervalos indices -12 <h < 12,-12 <k < 12, -
32 <1< 32, intervalo de scan 2.08 < < 25.00° 3871 reflexiones independientes, Rin =
0.0425, 22799 reflexiones totales, 703 parametros refinables, indices R finales [I > 2o(I)]
R, =0.0384, wR,= 0.0634, R indices (todos los datos) R; = 0.0622, wR,= 0.0676, ajuste de
F20.829, diferencia maxima 0.379/-0.226 eA?,

83



3,4-diferrocenil-1,5-difenilpentano-2-ona 5d y 5d'

Anexo 30-RMN *C
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Anexo 32-IR
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