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ABSTRACT

This thesis presents, synthesis and characterization of a series of new 1,2-
disubstituted and 1,1'-2-trisubstituted ferrocenyl bismuthines, containing N and O
donor groups in the side chain. Compounds 2, 3, 20 show a hypervalent Bi-N
coordination, which was studied by dynamic 1 H-NMR studies at variable
temperatures, The molecular structures of these were obtained by single crystal X-
ray diffraction confirming Bi-~N hypervalent coordination.

All the synthesized compounds possess planar chirality because of the presence of
1,2-disubstituted ferrocenyl group, in addition to compounds 2, 3, 19, 20 possess
chiral bismuth atom. This work also presents the molecular structures of compounds
4, 12, 13, 18, 19. All these compounds show a shorter Cre-Bi bond length in
comparison to Cpr-Bi bondlength, which is due to greater retrodonation in ferrocenyl
compounds. These compounds are of great interest, as a few organobismutines (lll)
are known containing Crc-Bi bond and can present a favorable biological activity and

can be used as reagents in carbon-carbon coupling reactions.



RESUMEN

En el presente trabajo se sintetiz6 y caracterizdé una serie de nuevos compuestos
ferrocenil bismutinicos-1,2-disustitudos y 1,1",2-trisustituidos, que contienen grupos
electrodonadores N y O, en los cuales los compuestos 2, 3, 20 mostraron un enlace
de coordinacién hipervalente N-Bi, que fue estudiado a través de un analisis
dindmico mediante de RMN-'H a temperaturas variables, ademas se obtuvieron las
estructuras moleculares mediante difraccion de rayos X de monocristal donde se

observo el enlace de coordinacion hipervalente.

Los compuestos sintetizados poseen quiralidad planar debido a la presencia del
ferroceno-1,2-disustituido, ademas los compuestos 2, 3, 19, 20 poseen
metaloquiradad debido a la presencia del atomo de bismuto quiral. Estos
compuestos son de gran interés debido a que no han sido reportados muchos
compuestos organobismutinicos (I1l) que contengan el enlace Fc-Bi. Ademas debido
a su baja toxicidad y estabilidad a condiciones ambiente poseen una probable
actividad bioldgica y también podrian ser utilizados como reactivos en reacciones

de acoplamiento carbono-carbono.



ABREVIATURAS

TMEDA: N,N,N’,N’-tetrametiletilendiamina
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(Fast-Atom Bombardment)
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t: Triple

m: multiple

EM: espectrometria de masas

br: sefial ancha
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RMN-*3C: Resonancia magnética nuclear de carbono
COSY: Espectroscopia de correlacion (H-H) (COrrelated SpectroscopY).
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HMQC: Heteronuclear Multiple Quantum Coherence.
HMBC: Heteronuclear Multiple Bond Coherence.

NOESY: NOE SpectroscopY
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1. INTRODUCCION

Los derivados del ferrocenilo sustituido son de gran importancia en varias ramas de
la quimica organometdlica especialmente: en catélisis,! materiales,? ademas, de su
relevancia biolégica, ya que el ferroceno introduce nuevas caracteristicas y
propiedades utiles en estos compuestos, debido a su estabilidad en condiciones
ambiente y baja toxicidad. Los compuestos de ferrocenilo tiene aplicaciones utiles
como en medicamentos y materiales, incluyendo areas como en agricultura,
polimeros, conductores, actividad en el tratamiento de enfermedades como la

malaria y el cancer.3

Hasta la fecha, se han reportado muchos derivados del ferroceno que contienen
elementos del grupo principal, que son de gran interés en la quimica organica, asi
como en la quimica del ferroceno. La mayoria de publicaciones sobre sintesis de
ferrocenil organometalicos y derivados de ferroceno sustituidos por elementos del
grupo principal, se refieren a ferroceno mono- y 1,1"-disustituidos sin embargo, se
han citado muy pocos reportes sobre los derivados de ferroceno 1,2,3 o 1,17,2-

trisustituidos.

En la dltima década ha habido un creciente interés en el campo de la estabilizacion
de compuestos organopnictdgenos mediante el uso de sustituyentes voluminosos
y/lo mediante el uso de ligandos bidentados o tridentados con grupos de
coordinacion en sus cadenas sustituyentes. Asi, por ejemplo, los compuestos: 2-
dimetilaminofenilo, el ligando de Martin (1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-fenil-2-propanol),

o ligandos de pinza tridentados, se usan ampliamente para este propadsito.

El bismuto en estado elemental, es un metal pesado que debido a su bajo nivel de
toxicidad y naturaleza no carcinogénica, ha conducido al desarrollo de nuevos
medicamentos con base de bismuto para el tratamiento de enfermedades
infecciosas ademas, dichos compuestos de bismuto exhiben: actividad terapéutica
o antibacteriana y estos han sido ampliamente utilizados, por lo tanto, los

compuestos de bismuto han sido agentes farmacéuticos prometedores.*



La quimica de los compuestos organopnictégenos hipervalentes en particular
compuestos con bismuto ha despertado interés, debido a que no hay muchos
reportes sobre compuestos organobismutinicos que contengan enlaces Fc-Bi, los
cuales muestran aplicaciones prometedoras en: catdlisis, sintesis asimétrica,

sintesis de nuevos materiales, actividad farmacoldgica, etc.

En 1992, Yamamoto et. al. reportaron los primeros compuestos organopnictégenos
hipervalentes con 2-(CH2NMe2)CeHa y 2-(CR20)CsHa(R= CF3, CHz) como grupos en
una cadena de sustitucion.> 8 En la mayoria de los compuestos hipervalentes de
organopnictdgenos con interacciones intramoleculares N-M, O--M informados
hasta ahora, reportan al atomo de Sb o Bi en el estado de oxidacion Ill, aunque
también se han informado algunos con estados de oxidacion 1y V. En nuestro grupo
se han reportado ferrocenil estibinas y ferrocenil bismutinas-1,2-disustituidas " lo
cual busca una contribucion en el conocimiento de la quimica basica y algunas

reacciones de dichos compuestos.

Para la sintesis de compuestos derivados del ferroceno se ha empleado la reaccion
de metalacién, usando como precursores los compuestos organolitiados, ya que
genera intermediarios para la formacion de una gran variedad de productos, como
la formacion de derivados de ferroceno-1,2-disustituido a partir de un intermediario
mono litiado®*° o derivados de ferroceno-1,2,1-trisustituidos a partir de un
intermediario dilitiado, para lo que se emplea TMEDA, que forma un complejo con
el litio y conduce a la formacién de un producto derivado del ferroceno-1,2,1"-
trisustituido como producto mayoritario, como por ejemplo en el caso de la N,N-

dimetilaminometilferroceno. 1010



2. ANTECEDENTES

2.1.Ferroceno

2.1.1 Descubrimiento

El ferroceno, o di(n®-ciclopentadienil) hierro (Il), fue descubierto por separado por
Kealy y Pauson en 1951 y Miller et al.11. Este descubrimiento impacto en la quimica
organometalica enormemente. Wilkinson and Woodward basados en la inusual
estabilidad, naturaleza diamagnética, el estiramiento C-H en la region del infrarrojo
y caracter apolar del ferroceno (con la terminacion “eno” empleada en aromaticidad
como en el benceno), propusieron una estructura tipo sandwich que fue confirmada
mediante analisis cristalografico de rayos X.12 Wilkinson y Fisher sintetizaron este
tipo de compuestos usando otros metales de transicion los cuales fueron llamados

en su conjunto como “metalocenos”.*®

El ferroceno comprende un cation ferroso (ll) coordinado a dos anillos
ciclopentadienilo (Cp). Los orbitales d del Fe estan coordinados con los orbitales 1t

del ligando Cp para formar la estructura tipo sandwich caracteristica.4

2.1.2 Propiedades estructurales

Los anillos de ciclopentadienilo son paralelos y equidistantes al a&tomo de Fe, estos
pueden estar orientados de manera diferente generando dos conférmeros (Figura
1): eclipsados con simetria Dsh (1) y alternado con simetria Dsq (1) el intercambio
conformacional de | a Il implica un giro alrededor del eje de rotacién Cs que cambia
el angulo de torsién y que conecta cualquier atomo de carbono de un anillo al
correspondiente atomo de carbono del segundo anillo a través de los dos centroides
del Cp. La energia para la barrera rotacional sobre el eje del metal- ciclopentadienilo

es de 3.8 kJ/mol, sin embargo, la forma mas estable del ferroceno es la eclipsada



con una energia de 2.78 kJ/mol, con un espacio interanular en el ferroceno de 3.32
A, una distancia del enlace Fe-C de 2.038-2.052 A con un angulo de rotacion (y)
entre anillos de y = 9°, la distancia de los enlaces C-C entre 1.419-1.431 A.%5 Sin
embargo, la orientacion de los anillos de ciclopentadienilo (Cp) difiere en diversas
fases cristalinas, dependiendo de la temperatura y la presion.'® Por ejemplo, los
estudios a baja temperatura realizados por Seiler y Dunitz mostraron que, en el
ferroceno cristalizado in situ a 98 K, los anillos estan exactamente eclipsados.’
Ademas, demostraron que también es posible encontrar moléculas de ferroceno con
una geometria intermedia (Ds). Por otra parte los experimentos en una solucién de

tolueno demostraron que la configuracion eclipsada es ligeramente preferida sobre

é;

la alternada.’8

-
i /'2.04A |
334 Fe
i 14 A '
L___4®> D
(l) D5h (") D5d

Figura 1. Estructuras pseudo-eclipsada y eclipsada del ferroceno

2.1.3 Propiedades electronicas

El ferroceno se puede oxidar facilmente en disolucion aun con reactivos como
HNOs, FeCls, I, Ag™ y N-bromosuccinamida, para dar un cation ferrocinio de color
verde-azul en disoluciones diluidas o rojo en disoluciones concentradas, en la
Figura 2 se esquematiza el proceso de oxidacion del ferroceno. La solubilidad del
ferrocinio depende del contra ion utilizado siendo en cualquier caso menos soluble

gue el ferroceno.*®



Las sales de ferrocinio son utilizadas como agentes oxidantes, debido a que el
producto en reaccion (ferroceno) es lo suficientemente inerte y bastante facil de
separar de los productos ionicos, los sustituyentes de los Cp alteran el potencial
rédox: los grupos electroatractores cambian el potencial en direccion catddica,
mientras que grupos electrodonadores cambian el potencial en direccion anddica,
por lo anterior el compuesto decametilferroceno es mas facilmente oxidado que el
ferroceno. El ferroceno es comdnmente utilizado como estandar interno para

calibracion de potenciales rédox en electroquimica no acuosa.?°

-e |+

Fle = -~ Fle
:Q E4/=445 mV EQ
Naranja Verde-azul

Figura 2. Proceso rédox en el ferroceno

2.1.4 Reactividad

Una de las caracteristicas fundamentales del ferroceno es que se comporta como
un sistema aromatico, debido a la aromaticidad proporcionada por los anillos de Cp,
asi que la quimica del ferroceno se basa y se puede predecir en términos de
aromaticidad del ciclopentadienilo. En la Figura 3 se muestran algunas reacciones

significativas del ferroceno.

El ferroceno bajo condiciones tipicas de sustitucion electrofilica aroméatica, por
ejemplo en la reaccién de acilacion de Friedel Crafts, la reactividad del ferroceno es
108 veces mayor que el anillo de benceno, esto es atribuido a que la densidad
electronica del anillo ciclopentadienilo es mas alta que el anillo de benceno ya que

la retrodonacién de los orbitales d del hierro fortalecen el caracter electrodonador



del anillo Cp, esta misma tendencia es evidente en otras reacciones electrofilicas,
como la reaccion de Vilsmeyer para introducir un grupo formilo y la reaccién de

Mannich para introducir el grupo dimetilaminometilo.*
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Figura 3. Reacciones representativas del ferroceno

Nesmeyanov?'? y Benkeser?!® fueron los pioneros en el estudio de la reaccion de
metalacién usando n-Butil-litio, esta reaccion se destaca por la diversidad de
intermediarios en la formacion de una gran variedad de derivados con sustituyentes
organicos, donde los metales alcalinos son buenos candidatos para producir la

metalacién del ferroceno como se describe en la Figura 4.

Las monometalaciones utilizando t-BuLi son muy sencillas, a pesar de que los

hidrogenos del anillo ciclopentadienilo no son muy acidos, se alcanzan rendimientos



hasta de un 90%.1° En el caso de la formacion de los 1,1 -disustutuidos, aunque la
formacion de este producto no es exclusiva, se puede mejorar su rendimiento
empleando TMEDA, lo que conduce a la formacion de un complejo con el litio y este
hecho hace que se obtenga una mayor formacién del producto disustituido.?? La
reaccion de metalacion es un método Util para la sintesis de ferroceno sustituido;
sin embargo, ha sido més estudiado para la sintesis de derivados de ferroceno 1,2-
disustituido, en comparacion con la sintesis de derivados de ferroceno 1,3-
disustituido. Brown® desarroll6 un método de sintesis mediante una litiacion
selectiva, de los compuestos de ferroceno 1,1 -disustituidos preparados mediante
una litiacion selectiva de ferrocenil alquilaminas protegidas o de ferrocenil

carbaldehido. 23

Figura 4. Reaccién de metalacion y derivados del ferroceno

Con la disponibilidad de estos métodos eficientes, parcialmente representados por
los ejemplos anteriores (Figura 4), es muy féacil introducir varios grupos
electrodonadores en el esqueleto del ferroceno, para obtener compuestos
ferrocenilicos con propiedades electronicas y/o estéricas en diversas posiciones de

sustitucion (di-, tri- o multisustituidos).?*



2.1.5 Quiralidad

La estructura tridimensional del ferroceno produce una quiralidad planar en el caso
de especies 1,2- o 1,3-heterodisustituidas. Estos derivados de ferroceno quirales
planos han sido una herramienta importante para las transformaciones asimétricas
tanto a nivel académico como industrial. El término quiralidad planar fue propuesto
por Cahn, Ingold y Prelog (CIP)?® para sistemas de ciclopropano. Este concepto fue
adaptado después por Schldgl para su uso en ferrocenos, aun cuando esta clase
de moléculas no cumple con la definicién de quiralidad planar tal como se define en
las reglas de CIP.%¢ El término quiralidad planar fue modificado por las reglas de
Schlégl quien describié claramente, que la quiralidad planar aparece cuando el
ferroceno pierde el plano de simetria al introducir dos 0 mas sustituyentes diferentes
en un anillo de ciclopentadienilo (Cp), independientemente de la rotacion libre sobre
el enlace hierro-Cp. La quiralidad planar se denota con los simbolos Rp y Sp. se
diferencia de la quiralidad central usando la letra p cursiva como subindice para
evitar la ambigledad. Para los ferrocenos con mas de un tipo de quiralidad, el orden
de prioridad de los elementos quirales es central> axial> planar como se muestra

en la (Figura 5).%’

1
SisR
Fe R? Fe PPh,
$S >\
si R">R?, configuracion R, (R, S,)-PPFA

si R'<R?, configuracion S,

Figura 5. Asignacién de quiralidad planar en ferroceno



En el ejemplo de ferrocenos 1,2-disustituidos con un sustituyente de -CH2NMe: y
bismuto, C1 (unido al Bi mas pesado, Figura 6) se identifica como el &tomo central.
A continuacién, se considera que C1 esta conectado a cuatro atomos como un
carbono tetraédrico regular, y los sustituyentes se asignan en orden de prioridad
mas alta si hay una opcion (Bi.> Fep> Cc> Cq). Cuando se ve desde el atomo central,
si los tres &tomos siguen una direccion en el sentido de las manecillas del reloj en
orden de prioridad, la quiralidad se asigna como Rp, si esta en sentido contrario a
las manecillas del reloj se asigna como Sp.

d ! Bi
' C,pung d
Fep L /{_V
i — Fe

o - T

a>b>c>d configuracion S,
Figura 6. Determinacion de la quiralidad planar aplicando las reglas de CIP

Desde el trabajo de Ugi sobre la generacion de quiralidad planar diastereoselectiva,
la preparacion de ferrocenos quirales planares no racémicos y sus aplicaciones en
la sintesis asimétrica han sido temas importantes tanto en investigacion, como en
la industria. En principio, los métodos de introduccion de la quiralidad planar en la
estructura del ferroceno se pueden clasificar en tres tipos (Esquema 1): 1) Orto-
metalacién dirigida (DoM) diastereoselectiva: este método utiliza un auxiliar quiral
DMG (Directed Metalation Group por sus siglas en inglés) que es capaz de coordinar
una base de alquil-litio o dialquilamida de litio (efecto de proximidad inducida por el
complejo) y al mismo tiempo es capaz de diferenciar las dos posibles posiciones
orto proquirales en el mismo anillo de ciclopentadienilo en el momento de
desprotonacion.?®  Los  intermediarios de  ferrocenil-litio  enriquecidos

diastereoméricamente reaccionan con electréfilos para proporcionar ferroceno 1,2-



disustituidos con quiralidad planar. Los diversos DMG quirales exhiben en los sitios
de coordinacion grupos con pares de electrones como N u O, con una orientacion
geométrica apropiada para promover el proceso de orto-metalacion. IlI) Orto-
metalacion dirigida (DoM) enantioselectiva: se usa ferroceno monosustituido que
contiene un grupo de metalacion dirigida (DMG) aquiral para diferenciar las
posiciones-orto proquirales en el anillo Cp durante la litiacion, para producir
intermediarios de ferroceno Unicamente con quiralidad planar.?® 1lI) resolucién de
ferroceno racémico con quiralidad planar (quiralidad, cuando R! # R?): este método
se puede subdividir en resolucién cinética enzimatica® y resolucion cinética no

enzimatica®!, dependiendo de los reactivos empleados.*?

1) DoM diasteroselectiva

E
DMG* .DMG DMG* ,(\2/'
Fle i < F:e *
S i
E

1) DoM enantioselectiva

$S
= n e e G .
RLi / diamina quiral i E* ' G
_— 3

| 0 R*NLi

111) resolucion

i " resolucion cinética
1

@ @ enzimas o

catalizadores quirales

== —c
Fe

DMG* = grupo de metalacién dirigida quiral
DMG = grupo de metalacién dirigida aquiral

Esquema 1. Métodos para laintroduccion de quiralidad planar en la estructura del ferroceno

10



Un aspecto fascinante de la estructura del ferroceno es la extraordinaria habilidad
para estabilizar carbocationes en posicion a. La participacion directa del atomo de
Fe en la deslocalizaciéon de la carga, se estabiliza el carbonacion. Lo cual inhibe
completamente la rotacion alrededor del enlace entre el anillo Cp y el centro a-
cationico. La reaccion de sustitucion sigue entonces por un mecanismo Sy1 donde
se logra la retencion total de la configuracion (Esquema 2). Esta caracteristica
estructural permite, la sintesis de diversos derivados quirales sin pérdida de la
pureza enantiomérica teniendo en cuenta la previa introduccion de un centro

quiral.t1&1tic

i .-C

: ! R "IU///H
: CHs j ; s F CHs
L e S >

Esquema 2. Formacién y estructura de ferroceniletil a-carbocationes

2.2 Bismuto
2.2.1 Generalidades

El nombre bismuto (Bi) se deriva del aleman ‘weissmuth’ o ‘wismuth’ que significa
sustancia blanca, el bismuto es el menos abundante del grupo 15 (familia del
nitrégeno, grupo V, de los elementos del bloque p ) con numero atbmico 83, masa
atémica de 208.980 g/mol.3 El bismuto, también llamado pnictégeno (N, Sb, P, As)
es un metal pesado, estable en condiciones ambiente, no nocivo y baja toxicidad.
La notable baja toxicidad de los compuestos de bismuto se atribuye principalmente

a su insolubilidad en soluciones acuosas neutras, como liquidos biolégicos. Sin
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embargo, la naturaleza del contraion o ligandos unidos al bismuto pueden contribuir
al perfil de toxicidad del compuesto de bismuto (BiPhsy Bi (OTf)axH20).3* El bismuto
exhibe caracteristicas de metal, pero también posee propiedades cercanas a los
semiconductores y aislantes, por lo tanto a menudo es clasificado como semimetal

0 metaloide.

El bismuto tiene en su estado basal la configuracion electrénica [Xe] 4f45d°6s26p2,
y los electrones 6p estan mas lejanos del ndcleo por lo tanto estan involucrados en
la formacion de enlaces, en cambio los dos electrones 6s no estan involucrados (par
inerte). El bismuto posee varios estados de oxidacion siendo los mas comunes Il y
V, la mayoria de los derivados poseen estos estados de oxidacion con aplicaciones

en reacciones de oxidacion y arilacion.

La quimica de coordinacion de los compuestos de bismuto (lll), esta dominada por
dos factores; la estabilizacion del orbital 6s por efectos del par inerte, que atenta
fuertemente su caracter de base débil (efecto de par inerte) y la tendencia a la
extension de la coordinacion alrededor del centro de bismuto que surge de la
disponibilidad de orbitales desocupados. Esta Ultima caracteristica explica el
comportamiento acido de Lewis de las sales de bismuto (lIl), que se potencializa por
grupos electroatractores fuertes, como los halogenuros o triflatos (X = Cl, Br o OTf)
ademas, el Bi(lll) comparte con la serie de los elementos lantanidos un efecto similar
a la contraccion lantanida de los electrones 4f, que también contribuye al incremento
de la acidez de Lewis. De acuerdo con la teoria de las bases y acidos blandos y
duros, el catidon de bismuto (1) se clasifica como un elemento limite. Por lo tanto,
las sales de bismuto (lll) actian como acidos de Lewis suaves que conducen a la

formacion de complejos débiles con bases de Lewis que contienen atomos duros.*

Debido a estas caracteristicas, se han desarrollado y aplicado varios procesos
guimicos basados en bismuto en la sintesis de ingredientes farmacéuticos activos
(API) y derivados relevantes, asi como otras estructuras moleculares impotantes
desde el punto de vista médico y farmacéutico. Ademas de su uso en quimica
medicinal sintética, se han desarrollado nuevos compuestos de organobismuto

como posibles agentes antiulcerosos,3¢ antimicrobianos®’ y anticancerigenos.38
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El uso de los radionucleidos de bismuto (por ejemplo, 2*3Bi) en el tratamiento de
diferentes tumores, esta en ensayos clinicos y se estan convirtiendo en estrategias

terapéuticas exitosas.3®

2.2.2 Propiedades estructurales

Los compuestos de Bi(lll) mas extensamente estudiados son los halogenuros de
bismuto y derivados bismuto con metales de transicion, pero otras clases de
compuestos de bismuto también son de interés, y las estructuras establecidas hasta
ahora para este tipo de compuestos exhiben una amplia gama de geometrias de
coordinacion. Algunas tendencias generales relacionadas con parametros de
enlace en derivados de bismuto en relacion con las geometrias de coordinacion

alrededor del atomo de metal se muestran a continuacion.

Los cinco electrones de valencia del atomo de bismuto pueden estar involucrados
en el enlace con otros elementos de diferentes maneras, por ejemplo, bismuto con
numero de coordinacion tres en las moléculas BiXs (X= atomos o grupos de atomos
iguales o diferentes), dan lugar a compuestos triorganobismutinas, ciclobismutinas
y M-Bi, los cuales cumplen la regla del octeto en el bismuto y conducen a una
geometria piramidal trigonal (I) podria considerarse coherente con las predicciones
de la teoria TRPECV (teoria de repulsion de pares de electrones de (la capa de)
valencia ). Por otra parte, esta geometria molecular puede describirse como el
resultado de tres enlaces covalentes Bi-X, utilizando los orbitales p de la capa de
valencia, el orbital en el que se encuentra el par de electrones solitario restante tiene
una contribucién orbital basicamente s. este hecho esta soportado no solo por los
angulos X-Bi-X alrededor del atomo metalico central (generalmente cerca de 90 °),
sino también por la baja disponibilidad del par de electrones libres, para ser usado
en enlaces dativos, por ejemplo, complejos de metales de transicidon. Se conocen
muy pocos complejos neutros que contengan una molécula de BiX3 coordinada a

un centro metalico (M = Cr, Mo, W), estos complejos contienen un centro con
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geometria tetraédrica X3BiM (Figura 7-Il), y se debe considerar un grado de
hibridacién en el atomo de Bi, en este caso su geometria del bismuto esté discutida
en términos del enlace dativo Bi-M y la hibridacion del bismuto (contribucion del
orbital s), o el estado de oxidacion del Bi.**

M

\\\X
Bi"
X/ \ X/ \

U] (")X

Figura 7. Geometria del Bi (lll)

Debido al caracter acido de Lewis del Bi, las interacciones intra o intermoleculares
adicionales generalmente se establecen en presencia de moléculas o iones con
pares de electrones libres (N, O), lo genera un aumento en el numero de
coordinacion del Bi. De acuerdo con el “concepto de semienlaces” introducido por
Alcock,* los enlaces en el atomo de Bi podrian describirse generalmente en
términos de enlaces primarios, es decir, enlaces covalentes normales con
longitudes de enlace cercanas a la suma de los radios covalentes para los dos
elementos implicados, y enlaces o interacciones secundarias, con distancias
interatdbmicas significativamente mas largas que un enlace covalente pero mas
cortas que la suma de los radios para los dos elementos en cuestion. En los
complejos de Bi, las distancias interatbmicas para estas interacciones adicionales
cubren un rango bastante grande. Una tendencia generalmente observada es que
los enlaces secundarios se encuentran semi-trans a los enlaces primarios, esta
influencia trans se refleja en la longitud de las distancias de enlace Bi-X, es decir,
un enlace primario mas corto corresponde a un enlace secundario correlacionado
mas largo, una caracteristica que se considera coherente con el uso de orbitales

gue responden con (Bi-X)c* como orbitales aceptores para una unidad BiXs. En las
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longitudes de los enlaces primarios y secundarios son similares a los compuestos
de bismuto hipervalente, que podrian describirse alternativamente utilizando el
modelo de tres centros-cuatro electrones (3c-4e), es decir, el uso de orbitales p del

bismuto para formar enlaces covalentes.

Un compuesto de BiXsz con 1-3 &tomos donadores disponibles para interacciones
adicionales, en la mayoria de los casos, el poliedro de coordinacion alrededor del
atomo Bi se convierte en (Figura 8) bipiramide trigonal (estructura del balancin) (1)
para el caso de un solo &tomo donador , octaédrico (pirdmide cuadrada) (ll) para 2
atomos donadores, u octaédrico (lll) para el caso de que posea 3 atomos
donadores; este tipo de coordinacion corresponden a los sistemas 10-Bi-4, 12-Bi-5
y 14-Bi-6, respectivamente (donde N-Bi-L; N: numero de electrones formales de la
capa de valencia sobre el atomo de Bi y L= el numero de ligandos). Sin embargo,
estas estructuras poseen diversos grados de distorsion de los poliedros ideales para
compuestos particulares, por ejemplo, desde el octaedro regular (lll) hasta la

bipiramide pentagonal (V) o el octaedro distosiornado (V).*®

X X
‘ \\\\\\ D ‘ \\\\\ \\\\\D
X—}Bi' X—Bi D X—Bi= D
X 4 X ‘
X D
0 ) (I
X X
&7 <N
X—Bi X——Bi{ |
\ ’/’\ L
| o X// b
D o
(Iv) V)

Figura 8. Geometria del Bi con 1-3 atomos donadores
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2.2.3 Compuestos de organobismuto (lll)

Los compuestos de organobismuto son compuestos de tipo organometélico debido
a que contienen un enlace C-Bi, se puede acceder facilmente desde sales de
bismuto inorganico de bajo costo y baja toxicidad, son altamente atractivas en
sintesis. Se ha encontrado una gran diversidad de geometrias para los compuestos
de organobismuto, dependiendo del estado de oxidacién del bismuto, su carga y el
namero de elementos coordinados. Se han reportado compuestos en los que el
bismuto tiene una carga -1 (organobismuto), un +1 (catién bismutonio) e incluso con
una carga +2 (dication de bismuto). Debido a que poseen un par libre, los
organobismuto trivalentes pueden actuar como bases de Lewis en complejos de
metales de transicion. Ademas, este tipo de compuestos también pueden actuar
como acidos de Lewis formando interacciones hipervalentes con ligandos y metales.
Los compuestos de organobismuto se han utilizado como catalizadores y reactivos

en una gran cantidad de reacciones.

El potencial de oxidacion dentro de los pnictdgenos aumenta en el orden de PhsN <
PhsP<Phs:Sb<PhsBi<PhsAs (valores de 1.06, 1.31, 1.50, 160 y 1.63
respectivamente), lo que demuestra que la PhsBi es mas dificil de oxidar que las
otras trifenil- pnictdbgeno excepto la PhsAs. En cuanto a los potenciales de ionizacion
el orden es diferente con incremento en el orden Bi<Sb<As<P<N (valores de 7.29,
8.64, 9.81, 10.49, 14.53 eV, respectivamente).

Las organobismutinas trivalentes tienen un par de electrones no enlazados que se
ubican en el orbital 6s, al igual que las fosfinas y las arsinas, las organobismutinas
pueden actuar como ligandos débiles en complejos metalicos a través de la
donacién del par libre en un orbital vacio de metal. Ademas, las organobismutinas
pueden actuar como aceptadores ¢ y T mediante la retrodonacion de los electrones
del orbital lleno del metal a los orbitales Bi-C o. 4 Por lo tanto, las organobismutinas
pueden actuar como aceptoras con ligandos neutros dativos L, ligandos aniénicos
X~, grupos alquilo R~ o arilo Ar~ e incluso metales M. Aunque el bismuto tiene una

capa completa de electrones, en compuestos inorganicos, puede actuar como un
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acido de Lewis se cree que esta acidez de Lewis se debe a efectos relativistas del
orbital 6s que causa una contraccion del orbital atbmico de la valencia 6s, lo que
resulta en una baja energia para ese orbital.*® Debido a esta acidez de Lewis, las
sales de bismuto inorganicas se han utilizado extensivamente como catalizadores

en varias transformaciones organicas.

2.2.4 Hipervalencia en organobismutinas

A pesar de que en los compuestos de organobismuto, el bismuto tiene
completamente llena su capa de valencia, aiin puede aceptar electrones de ligandos
e incluso de metales, un fendmeno que conduce a la hipervalencia. Los compuestos
de organobismuto hipervalente se obtienen cuando mas de 8 electrones estan
presentes en la esfera de coordinacion del metal. Segun esta definicion, todos los
reactivos de organobismuto pentavalente y hexavalente son hipervalentes, como
los compuestos de organobismuto donde estan presentes las interacciones
hipervalentes intramoleculares (Figura 9). La notacién “N-Bi-L” se utilizara para

describir los compuestos de bismuto hipervalentes.

Algunos ejemplos de compuestos de organobismuto trivalentes que tienen
interacciones hipervalentes intramoleculares se ilustran en la Figura 9, Akiba en
1989 reportd una de las primeras sintesis de azabismocinas hipervalentes 10-Bi-4
(I) donde X =NMey Z = Cl, F, I, Me y Ph,* se han sintetizado multiples derivados
gue combinan varios grupos X y Z. El andlisis estructural por difraccion de rayos X
mostrd claramente la presencia de una interaccion hipervalente intramolecular de
N--Bi, por otra parte Gabbai demostré, que el bismuto también puede actuar como
un o-aceptor con Au, lo que resulta en la formacion de interacciones hipervalentes,
como se ilustra en el compuesto (11).4” Tanaka reporto otro ejemplo (lll), gue muestra
una interaccion N-Bi,*® organobismuto (IV), que contiene un ligando tipo pinza (N,
C, N) reportado por Silvestru,*® Recientemente, nuestro grupo ha reportado

hipervalencia en compuestos de bismuto que contienen un nitrogeno en forma de
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imina, cabe resaltar que la coordinacion hipervalente del antimonio con el atomo de
nitrogeno con hibridacién sp? es escasa, pero el compuesto de bismuto era
totalmente desconocido debido a la diferencia en basicidad de atomos de nitrégeno
hibridados sp? y los sp?, estos compuestos de imina tiene anillos de quelatos de
cinco miembros planos para conseguir compuestos hipervalentes 12-Bi-6 (V, VI) los
cuales son muy dificiles de sintetizar. lwasaki y Akiba reportaron en 1992 la sintesis
de los complejos organobismutinicos 10-Bi-4 (VII). quienes por analisis de difraccién
de rayos X de la sal de tetraetilamonio revel6 la presencia de una interaccion
hipervalente entre un grupo alcoxi y el bismuto.® La sintesis de orto-triarilbismutinas,
funcionalizadas con grupos funcionales que contiene pares de electrones libres
forman interacciones hipervalentes intramoleculares 14-Bi-6 entre el bismuto y los
grupos donadores que estaban ubicados en la posicion orto en el anillo arilo (Bi—-0),

como se muestra en el compuesto (VIII).%°

Meg Clitp: Me
Bi NI
AN o (\ R
? N Cl N‘
S Me
Me
h2P_AU_PPh2

Z=Ar, R, F, Cl, I, OC(O)R, SO,R &
X=NMe, S, O
1) 10-Bi-4 1) 10-Bi-4 1) 10-Bi-4 IV) 12-Bi-5

RO\( N 4 o -
N ‘N 0O, 4.\\\\\\ i @
‘Bit Bi

(0]
R= CI, Me \\
V) 12-Bi-6 VI) 12-Bi-6 Vii) 10-Bi-4 VIIl) 14-Bi-6

Figura 9. Hipervalencia en compuestos organobismutinicos
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2.2.5 Quiralidad

Se pueden discutir varios tipos de quiralidad en el caso de compuestos
organopnictogenos (lll). El elemento mas comudn de la quiralidad para una molécula
es un centro quiral (centro estereogénico), es decir, un &tomo estereogénico al que
se unen cuatro sustituyentes diferentes. Para los compuestos organopnictégenos
(111), el par solitario de electrones se considera como un "sustituyente" y por lo tanto,
una especie quiral requiere tres sustituyentes diferentes del tipo RR’R”’M, RR’MX o
RMXX’ (M = Sb, Bi; X, X’ = Ligandos inorganicos) (isémeros | / Il en la Figura 10).
Estas estibinas o bismutinas pueden denominarse como compuestos que poseen

"Metaloquiral (M-quiral)" ya que el atomo quiral es el &tomo metalico.>!

R

M <&
e \”///R.

R"

A
///,//
\/Z:

Figura 10. Atomo de metal quiral en compuestos organopnictégenos (lll) (M = Sh, Bi).

El sistema R / S clasico usado en quimica organica también se puede usar aqui
para denotar los enantiomeros como isémeros Rm / Su. Para compuestos
hipervalentes de organopnictégenos (lll), la presencia de una interaccion
intramolecular E-M (E = N, O, S) induce quiralidad en el centro del metal incluso
cuando dos sustituyentes unidos al a&tomo de pnictdgeno es el mismo ("quelato
inducido M-quiral) "compuestos quirales".>> Para tales compuestos, el entorno de
coordinacion alrededor del &tomo metalico distorsiona la bipiramide pseudo-trigonal

(unainteraccién interna E-~M; isbmeros | / Il en la Figura 11)
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Figura 11. Atomo de metal quiral en compuestos organopnictégenos (lll) hipervalentes (M =
Sbh, Bi).

Cuando se genera una geometria cuadrado piramidal (pseudo-octaédrico) (dos
interacciones internas E--M; I / Il en la Figura 12) la quiralidad en el pnictégeno se

describe en términos de isémeros Cy / Au.>3

S
)
7
N

M= Bi, Sb

Figura 12. Atomo de metal quiral en compuestos organopnictégenos (lll) hipervalentes con
geometria cuadrado piramidal (pseudo-octaédrico) (M = Sh, Bi).

La mayoria de los compuestos de organobismuto quirales incorporan una
interaccién hipervalente intramolecular; como por ejemplo las R [2,4,6-
(CsFs)3CsH2]2Bi, [R=2(Me2NCH-)CsH4] reportadas por Silvestru®* las cuales poseen
un CH> con diastereotopicidad que se observan en RMN-'H, formando un anillo de

cinco miembros, esta hipervalencia evita la inversion de quiralidad en el bismuto.

En 1981 Bras, Herwijer y Wolters reportaron los primeros compuestos quirales de
organobismuto Figura 13(1),% estos compuestos tienen la férmula general ArAr'BiBr

donde un anillo de fenilo posee una cadena sustituyente con un grupo
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electrodonante: CH,OMe o CH2NMe: la cual en RMN-*H presenta dos sefiales para
el grupo CH2, mostrando la diastereotopicidad de estos protones y dos sefales para
el grupo NMe: lo cual prevé la existencia de interacciones hipervalentes entre el
bismuto y los grupos donantes OMe o NMey,, esto se corrobora con un andlisis
dinamico en RMN-*H a diferentes temperaturas y analisis estructural mediante DRX.
En otro estudio dos afios mas tarde, se prepararon triarilbismutinas (ll) quirales en
forma racémica,®® donde también se observaron efectos diastereotdpicos para los
grupos isopropilo y bencilo como consecuencia de la quiralidad en el bismuto y la
rigidez del sistema debido a una interaccién intramolecular por la hipervalencia

presente entre O-Bi.

También se reportaron las clorobismutinas quirales estabilizadas por la
coordinacion intramolecular de un grupo N, N-dimetilamino (I11).>” Cuando R = H, se
encontré una estructura piramidal pseudotrigonal donde el cloro y el nitrogeno
ocupan las posiciones apicales, pero cuando se usa el ligando (R = Me)-N, N-
dimetil-1-feniletilamina 6pticamente activo, se obtuvo una mezcla 77:23 de ambos
diastereoisémeros con respecto al bismuto. Donde se mostré6 por RMN 'H, la
coalescencia de las sefales de NMez, 60 °C (tolueno-ds) para el isémero principal,
mientras que el isémero de menor proporcion permanecio intacto. Por el contrario,
se observd una coalescencia completa a 30 °C en DMSO-ds, |0 que sugiere una

inversidn a través de un complejo DMSO-bismuto hipervalente.

Murafuji y Sugihara reportaron la sintesis de bismutinas oOpticamente puras,
utilizando como reactivo de partida la (R)-(+)-N, N-(dimetilaminoetil) ferroceno que
posee quiralidad planar en el ferroceno y centro quiral en el segmento de
dimetilaminoetilo del grupo sustituyente.>® Estas ferrocenil bismutinas presentaron
hipervalencia N--Bi la cual se estudié su estructura molecular mediante rayos X de
monocristal y RMN-'H a temperatura variable la cual no mostré signos de

epimerizacion a temperaturas de hasta 50 °C.

Un tipo de quiralidad menos usual, es la quiralidad helicoidal, también observada
para las especies de triaril-pnictbgeno octaédrico (lll), esta debe verificarse y

considerarse en particular para los compuestos hipervalentes poliméricos. Este
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patrén puede surgir debido al efecto conjugado producido por el patron de
coordinacion del ligando inorganico puente y la geometria de coordinacion
requerida/lograda alrededor del centro del metal. Es el caso de [2,6-
(Me2NCH2)2CsH3BICOz3]n, l0s grupos carbonato se unen a los centros metalicos de
forma n* bimetalica dando como resultado esqueletos de BiCO3Bi plegados a lo
largo de los ejes OO, mientras que los nucleos de O2BiO estan girados. Estos
fragmentos generan polimeros de cadena paralelos M-helicoidal y P-helicoidal que
se desarrollan en el cristal a lo largo del eje b (IV).>°

/ Cl

Br .. _.--Q

| wBiS Ph
Tok4~— g /@W | o o

' H

| - :

a o N Z e

A Me,N

A= NMe, OMe R
m () (W}

(V)

Figura 13. Quiralidad en compuestos organobismutinicos
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Los compuestos hipervalentes de organoantimonio y bismuto con ligandos
bidentados o tridentados muestran interesantes procesos dindmicos adecuados
para su estudio por RMN-H en solucién a temperatura variable. Estos procesos
incluyen inversién en Sb o Bi, pseudo-rotacion, inversién en N de los ligandos amino
de la cadena sustituyente, coordinacion reversible de ligandos de la cadena

sustituyente, isomerizacion de ligandos cis-trans y otras transformaciones.

Se ha prestado especial atencion a los procesos de inversién, cuando una estibina
o bismutina piramidal del tipo RR’R”M (M = Bi, Sb), se transforma en su enantiémero
y la identidad estereoquimica se pierde en un estado de transicion no quiral
(Esquema 3)

M= Bi, Sb
M
Rl

Y,
M. = C> M“Q —_— \M"“\\\\\\\R"

uIII”II "

R/ \ R R'/ ‘ ‘
R' R

Esquema 3. Mecanismo de inversién de vértice (Vetex invertion) e inversién Edge para
especies RR’'R”’M

Para este proceso se han analizado dos mecanismos: la inversion de vértice (I) y la
inversion de Edge (ll). El proceso de inversién de vértice en el estado de transicidon
planar trigonal no quiral y el par de electrones libres en un orbital p lleno

perpendicular al plano (). En este proceso, los enlaces siguen siendo enlaces 2c-
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2e alo largo del proceso. La hibridacion del atomo de pnictégeno cambia de sp® en
el estado fundamental a sp? en el estado de transicion.

La inversion del vértice se produce generalmente para las aminas RR’'R’N a
temperatura ambiente y por debajo de la misma y para las fosfinas RR'R’P a
temperaturas mas altas; no se observo para estibinas o bismutinas con ligandos tipo
CH2NMes.

Un mecanismo alternativo llamado inversion de Edge (II). Considera un estado de
transicion planar tetragonal con un orbital p perpendicular al plano y enlaces 3c-4e
a traveés de los orbitales p del a&tomo pnictdogeno en el plano.

Los calculos tedricos revelaron que el proceso de inversion Edge se ve favorecido
cuando aumenta el tamafio y el caracter electropositivo del atomo central, cuando
los sustituyentes son mas electronegativos y cuando ligandos externos o internos
adicionales pueden donar densidad de electrones al orbital p vacio del estado de
transicion. Los compuestos hipervalentes de organoestibinas o los compuestos de

organobismuto con los ligandos (C, O), (C, N) o (N, C, N) cumplen los criterios.®°

Un ejemplo conocido de la flexibilidad de configuracién a través del proceso de
inversion Edge son los compuestos 2,6-(Me2NCH:)2CeH3z M[CsH4-2-C(CF3)20] (M =
Sb, Bi). Poseen un ligando (N, C, N) que puede estabilizar el estado de transicion
del proceso de inversion de Edge mediante la donacion de pares de electrones en
el orbital p vacio del estado de transicidén planar tetragonal. El proceso de inversion
se presenta en el Esquema 4. Se demostré que la inversién del compuesto de
bismuto es demasiado rapida para medirla mediante RMN -**F incluso a-90 ° C. La
velocidad de inversion del analogo de Sb es mucho mas lenta. Para una discusion
detallada del comportamiento dinamico de estos y otros compuestos relacionados,

vea la revision reciente de Akiba vy la literatura citada en el mismo.%°
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2 ,
N me”
Me®

M =Sb,Bi

Esquema 4. Inversion Edge de 2,6-(Me;NCH3).Ce¢HzM[CeH4-2-C(CF3)20] (M = Sb, Bi)

El comportamiento dinamico dependiente de los disolventes se muestra mediante
los derivados hipervalentes 12-Bi-5 que contienen ligandos
dicalcogenoimidodifosfinatos. Los espectros de RMN-'H de 2-(Me2NCH2)CsH4Bi
[(EPR2)2N]CI (E = S, Se) a 25 °C en CDClz muestran un sistema AB no resuelto para
los protones de metileno que indica la estabilidad de la configuracion en Bi a esta
temperatura. Por el contrario, las dos sefiales simples para los protones de metilo
del grupo dimetilamino muestran coalescencia a 25 ° C en CDCIls. Este proceso
corresponde a la disociacion-recoordinacion entre los atomos de nitrégeno y
bismuto, con inversion en un atomo de nitrégeno tri-coordinado y rotacion del enlace

CH2>—N como se muestra en el Esquema 5.5

Esquema 5. Proceso de inversion en el &tomo de nitrogeno y rotacion de la cadena
sustituyente observado en 2-(Me:NCH,)CsH.Bi [(EPR2):N] Cl (E = S, Se)
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2.5.6 Reacciones de formacion de organobismutinas (lll)

Las organobismutinas se pueden obtener por una gran variedad de métodos que
incluyen metatesis, adicion oxidativa, reduccion, transmetalacion, termdlisis, entre
otros. El uso de compuestos organometalicos (Esquema 6) es una de las
metodologias utilizadas con mayor frecuencia, mediante el uso de una amplia
variedad de bismutinas terciarias (RRBiX, donde R puede ser alifatica 0 aromatica,
X= halogenuro), pueden prepararse con facilidad usando halogenuros de bismuto
como BiCls 0 BiBrs; para este tipo de reacciones se han empleados compuestos de
organomagnesio (), litio (Il), sodio (lll), cadmio (IV), aluminio (V), plata (VI),
transmetalacion (VII), etc. para obtener triorganilbismutinas sustituidas
asimétricamente del tipo RRR’Bi y RR'R”Bi también se pueden sintetizar a partir de
RnBiXsn {n= 1, 2, X= halogenuro o grupo aniénico) o RR’BiX con un reactivo

organometalico adecuado.

0 BiX;+ 3RMgX —— >  R3Bi +3MgX, V) BiX; + 3RNa — > R3Bi +3NaX

R,BiX + RMgX —  R,BiR' + MgX, R,BiX + RMgX — R,BiC=CR' + NaX

. . metal
ay BXetIRU ——= RoBi+3LX iy ANIBICL]  ——> ArgBi

RoBiX + RMgX —  R,BIR' + LiX [ArN,*|[BF ] + Bi —> Ar;Bi

() BiXz+ 3/2R,Cd —> R3Bi +3/2 CdX, 3[ArArI*][CI] +2 Bi—> Ar;Bi + BiCl3 + 3Arl

BiX;+AIR; —— > R3Bi ArBi; + 3RM — > 3ArM + R3Bi

(Iv) Vi
R,BiX + LIAIR, — ™ R3Bi Vi Ar Ar'Bi + Ar"Li > ArAr'Bi + Ar'Li

Esquema 6. Algunas reacciones para la obtencidn de organobismutinas
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En este trabajo se sintetizaron diferentes organobismutinas via transmetalacion (V1).
Este tipo de reaccion es importante en la sintesis de diversos compuestos
organometalicos y se refiere principalmente a la transferencia de un grupo alquilo
de metales como Zn, Mg o Li, a otro, como un metal de transiciébn o bismuto en
nuestro caso. De manera resumida se puede decir que, la reacciéon de
transmetalacion se describe como el intercambio de ligandos entre dos centros
metalicos. Este tipo de reaccion consiste en el intercambio de atomos metalicos,

generalmente ocurre entre triarilbismutinas y alquil-litio o reactivos alquil sodio.

2.5.7 Organobismutinas en reacciones cataliticas de acoplamiento
cruzado

Las reacciones de acoplamiento cruzado entre halogenuros organicos y reactivos
organometalicos, alquenos o alquinos comprenden una clase importante de
reacciones de formacién de enlaces carbono-carbono especialmente para la
preparacion de una variedad de diarilos, alquenos y alquinos disustituidos. Dado
gue se ha demostrado que la utilidad sintética de estas reacciones permite la
sintesis de moléculas complejas y materiales funcionales que incluyen productos
farmacéuticos, agroquimicos, dispositivos eléctricos, etc. EI Premio Nobel de
Quimica en 2010 fue otorgado a los tres pioneros, E. Negishi. , A. Suzuki y R. Heck,
guienes desarrollaron reacciones de acoplamiento cruzado usando reactivos de

organozinc, reactivos de organoboro y alquenos.®?

Los compuestos de organobismuto estan surgiendo como reactivos verde
organometalicos prospectivos para la reaccion de acoplamiento en la sintesis
organica debido a su bajo nivel de toxicidad, estabilidad al aire. Los compuestos de
organobismuto asi como los reactivos de triarilbismuto, se emplean como reactivos
organometalicos para reacciones de acoplamiento para formar enlaces carbono—

carbono, porque el triarilbismuto podria reaccionar con mas de un equivalente de
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reactivos de acoplamiento electrofilico, para reducir las cargas organometalicas
para preparaciones a escala industrial.*°

Aunque los compuestos de organobismuto se han utilizado con éxito para la
reaccion de acoplamiento cruzado, los estudios son escasos en la literatura para el
acoplamiento cruzado catalizado por paladio con ligandos de organobismuto con
halogenuros de arilo.

Los primeros reportes en 1970, sobre reacciones catalizadas con paladio que
involucran reactivos de organobismuto fueron dados a conocer por Asano®,
Kawamura® y Barton.%® El nimero de publicaciones sobre este tipo de reacciéon ha
aumentado dramaticamente. Tanaka publicé un articulo histérico en el que un
reactivo dialcoxipiridil-fenilbismuto hizo acoplamiento cruzado con varios ariltriflatos
para generar un rango de compuestos diarilicos con excelentes rendimientos
(Esquema 7-1).#8 Esta reaccion fue catalizada por tetrakis (trifenilfosfina) paladio (0)
en N-metilpirrolidinona (NMP) a 80 °C; luego Tanaka extendio su metodologia al
acoplamiento de triarilbismutinas con bromuros de arilo y yoduros simplemente
agregando una base como carbonato de potasio o fluoruro de cesio (Esquema 7-
11).%6 Mas recientemente, B. D. Jadhav y Pardeshi han contribuido enormemente a
expandir el alcance de sustratos que pueden ser utilizados en reacciones de

acoplamiento cruzado con reactivos de organobismuto.®”

X
R | P R o ArOTF (1.0 equiv)
N Pd(PPhs), (10 mol %
)} (PPhg), ( o) Ar——Ph
0\ /O NMP, 80 °C, 3 h
Bi~ (1.2 equiv)
|
Ph
[Pd] \
) (Het)Ar—X + ArzBiH3 » (Het)Ar—Ar
base

Esquema 7. (l) Reaccion de acoplamiento cruzado de Tanaka de dialc6xidos organobismuto
con aril-triflatos; (ll) Reacciones de acoplamiento cruzado de Tanaka, Rao, Gagnon y
Condon de triarilbismutinas con halogenuros de (hetero) arilo.
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3. OBJETIVOS

Objetivo general

Sintetizar y caracterizar nuevas ferrocenil bismutinas-1,2-disustituidas y

1,1",2-trisustituidas

Objetivos especificos

Sintetizar y caracterizar nuevos compuestos organobismutinicos

conteniendo el enlace Bi-Crgc

Sintetizar y caracterizar ferrocenil bismutinas-1,2-disustituidas y 1,1",2-

trisustituidas

Sintetizar y caracterizar por diferentes técnicas fisicoquimicas de
sistemas ferrocenilicos nitrogenados u oxigenados, a partir del yoduro de
difenil-2-[(N,N,N-trimetilamoniometil)ferrocen-1-il] bismutina por medio de
una reaccion de sustitucion nucleofilica en medio basico con N-
metilpiperazina, salicilaldehido, 2-hidroxi-acetofenona, 4 -aminobenzo-
15-corona-5.

Sintetizar y caracterizar por diferentes técnicas fisicoquimicas de
sistemas ferrocenilicos nitrogenados u oxigenados, a partir del Yoduro de
1,1"-bis(difenilbismutil)-2-[(N,N,N-trimetilaminometil)] ferroceno por medio
de una reaccion de sustitucion nucleofilica en medio béasico con N-

metilpiperazina, salicilaldehido, 2-hidroxi-acetofenona.
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4. HIPOTESIS

La reaccion de metalacion con reactivos organolitiados es usada para obtener
derivados del tipo R(CsHaLi) que luego a través de una reaccion de transmetalacion
con BiX3 se forma los compuesto (RCsH4)3Bi.>* Es posible usando esta metodologia
sintetizar nuevos derivados ferrocenilbismutinicos a partir de N,N-
(dimetilaminometil) ferroceno y N,N-(dimetilaminoetil) ferroceno con compuestos de
bismuto RnBiXzn.

Dado que Ilos compuestos N,N-dimetilaminometilferrocenil estibinas-1,2-
disustituidas forman sales de amonio a través de una reaccion de metilacion
exhaustiva con CHzal, la cual mediante una reaccion de sustitucion nucleofilica
empleando nucleofilos que contienen N u O, forma nuevos compuestos con grupos
electrodonadores N, O. Es posible obtener compuestos ferrocenil bismutinicos que
contengan grupos N u O a partir de N,N-(dimetilaminometil) ferrocenil bismutinas-

1,2-disustituidas y 1,1",2-trisustituidas haciendo uso de esta metodologia.

Los compuestos con una cadena sustituyente [(R2NCH2)CeHa] unidos a un Bi a
cuatro enlaces de distancia del sustituyente presenta enlace de coordinacion
hipervalente entre un atomo donador (N, O) y el &tomo de Bi(lll).”>° Los compuestos
que presentan sustituyentes [(R2NCR’H)Fc] (R= H, Me) unidos a un atomo de

bismuto podran presentar un enlace de coordinacion hipervalente.
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5. PARTE EXPERIMENTAL

Los reactivos empleados en las diferentes reacciones fueron de grado analitico
(Merck y Aldrich). Los disolventes utilizados para las reacciones como THF, hexano,
acetonitrilo, pentano se secaron previamente a su uso. Las mezclas de disolventes
empleadas en las purificaciones por cromatografia de columna provenian de
disolventes destilados y secos. El seguimiento del avance de las reacciones se
realizé por cromatografia de capa fina (CCF), sobre cromatofolios de Silufol UV 24s.
La revelacion de los cromatofolios se hizo bajo irradiacion UV a longitudes de onda
365 y 254 nm, 0 en una camara de revelacion de yodo. Todos los compuestos se
purificaron por recristalizacion en un disolvente o con la mezcla de disolventes
adecuada o bien por cromatografia de columna, usando silica (70:230 o 230:400
mesh) como fase estacionaria y mezclas de hexanos: diclorometano como
eluyentes. Los espectros de resonancia magnética nuclear (RMN) se obtuvieron en
un equipo Bruker Avance 300 MHz (300 MHz 'H, 75 MHz *3C) Y 500 MHz (500 MHz
H, 75 MHz *3C) como disolvente se empled cloroformo- di al 99,8% marca Merck.
Los valores de desplazamiento quimico (8) se expresan en ppm y relativos al
tetrametilsilano TMS. La determinacion del punto de fusion se obtuvo en un equipo
MELT-TEMP-II Fisher conectado a un Fluke 51 Il Thermometer con termopar
mediante técnica en capilar. Los espectros de masas fueron obtenidos en un
espectrometro de alta resolucion JEOL JMS-SX102A mediante el método FAB*
(bombardeo rapido de atomo en forma de ion positivo). Los espectros de absorcidon
de infrarrojo (IR) se realizaron en un equipo Bruker- Alpha-p ATR. Se us6 HPLC
para hallar la relacion de diastereoisomeros con un cromatégrafo de liquidos Agilent
1200 series Binary SL, con detector UV-Vis arreglo de diodos Water 2996, columna
Ultra BiPhs um 150-2.1 mm, eluyente acetonitrilo 100%. Los datos de rayos-X fueron
medidos en un difractdmetro de rayos X Bruker SMART APEX CCD a 298 K, usando
radiacion de Molibdeno Ka (k= 0.71073 A).
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Metodologia general.

5.1Sintesis de tris-ferrocenil bismutina (1)

En un Schlenk, se agreg6 1.5 g (8.06 mmol) de ferroceno disueltos en 60 mL de
hexano, a -78 °C seguido de 7.11 mL (1.7M, 12.09 mmol) -BuLi® en atmésfera de
N2. Se dej6 a temperatura ambiente con agitacién por 1.5 h. Después de este tiempo
se adiciona 0.847 g (2.68 mmol) de BiCls disuelto en THF anhidro a —78 °C. La
reaccion se dejo en agitacion constante, después de 24 h, se agreg6 20 mL de agua
para terminar la reaccion, la fase organica se extrajo con 3 x 30 mL de diclorometano
y secada sobre Na>SO4 anhidro. El compuesto se purificd por cromatografia en
columna usando silica 70:230 como fase estacionaria y una mezcla de hexano:
diclorometano 8:2 como fase maovil. EI compuesto de interés se caracterizd por
RMN, Masas FAB™, IR-ATR, HRMS, DRX- monocristal.

:. LBuLi/ hexano : ~Li B|CI3/ THF N

! B| a
24h/ -78 °C

Fe _— Fe
C®> 1.5h/-78 °C c@) ﬁ
® d

Esquema 8. Sintesis de tris-ferrocenil bismutina (1)

Solido naranja; Rendimiento: 25%; FOérmula empirica:

Q % CaoH27BiFes; Peso molecular: 764.06 g/mol; Punto de
c

fusién: 229.5; IR (b cm™): 3082.41, 2960.94 (v(n),
1406.16 (v(c=c)), 1100.69, 997.35 (§chy), 795.94 (n(ch)),
ﬂ @ 478.27 (v(sic);.-RMN H (CDCls, 500 MHz; &: ppm, J =
® d Hz): 4.00 (s, 5H, Hq,); 4.18 (m, 2H, Hy); 4.36 ( m, 2H Hc);
RMN 13C (CDCI3100 MHz; &: ppm): 65.32 (C); 66.60
(Cb); 68.17 (Cq), 82.99 (Ca); EM-FAB* m/z: 764 [M]*; 579 [M-Fc]".
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5.2 Sintesis de ferrocenil bismutinas-1,2-disustituidas 2, 3, 4, 5

En un Schlenck se adicioné 1.94 mmol de N, N-dimetilaminometil ferroceno o N, N-
dimetilaminoetil ferroceno respectivamente disuelto en 40 mL de THF anhidro a -78
°C después se adicion6 2.91 mmol -BuLi en atmdsfera de N y agitaciéon por 1.5 h.°
Al término de este tempo es afiadida una solucion de BiPhnClz.n preparada por
separado en Schlenck bajo atmésfera de nitrégeno donde se adicion6 1.94 mmol
de BiClz y 2.24 mmol de BiPhz en 10 mL de THF anhidro a temperatura ambiente
por 5 horas® La mezcla es agitada por 24 h. a temperatura ambiente, finalmente se
adiciona agua para terminar la reaccion. La fase organica se extrae 3 x 30 mL de
diclorometano y secada sobre Na>SO4 anhidro. El compuesto se purificO por
cromatografia en columna usando silica 230:400 como fase estacionaria una
mezcla de diclorometano: acetato 7:3 como eluyente; el compuesto de interés se
caracterizé por RMN, Masas FAB*, IR-ATR, FAB*-HRMS, DRX- monocristal.

R R Q
:, LBuLi/ THF :, ~Li BiPh Cl3n d\

Fe ——— Fe
' 1.5h/-75°C '

<= <= 24h/-75°C C®>
2-5

2: R = (CH,NMe,), R' = Cl
3: R = (CHCH3NMe,), R' = Cl
4: R = (CH,NMe,), R' = Ph
5: R = (CHCH3NMe,), R' = Ph

Esquema 9. Sintesis de ferrocenil bismutinas 1,2-disustituidas 2-5
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5.2.1 Cloro-fenil-2-[(N,N-dimetilaminometil)ferrocen-1-il] bismutina (2)

Una solucion de (2.05 mmol) BiPhClI: sintetizada a partir de 0.431 g (1.36 mmol) de
BiCls, 0.301 g (0.683 mmol) de BiPhs en 10 mL de THF, fue adicionada a una
solucion de 2.05 mmol de (N, N- dimetilaminometil) ferrocenil litio sintetizada a partir
de 0.5 g (2.05 mmol) (N, N- dimetilaminometil) ferroceno de acuerdo a la
metodologia general. El compuesto se purificé y caracterizé por RMN, Masas FAB*,
IR-ATR, FAB*-HRMS, DRX- monocristal.

Cristales naranjas; Rendimiento:  35%;

a Formula empirica: Ci9H21BiCIFeN; Peso

b N/ molecular: 563.05 g/mol; Punto de

d ¢ \ J £ descomposicion: 162.2-162.9 °C, IR (v cm™):

e 4 : 3056.01, 2962.34 (vn), 1429.72 (vic=c),
(7 B 1221.44 (vcy), 1103.01, 996.12 (Schy),; 722.50
®:' = (|:| (nch), 485.39 (veic); RMN-H (CDCls, 300
MHz; &: ppm, J: Hz): 2.17 (br s, 6H, Ha), 3.14,

2 3.74 (sistema AB, Jas =14.2, 2H, Hy), 4.26 (s,

5H, Hn), 4.35 (d, J= 2.15, 1H, He), 4.51(t, J=2.3, 1H, Ha); 4.73 (m, 1H, Hy); 7.30 ( t,
J=7.6, 1H, H)), 7.52 (t, J= 7.4, 2H, Hy), 8.18 (d, J=7.4, 2H, H)); RMN-3C (CDCl3 75
MHz; &: ppm): 47.67 (Ca), 61.80 (Cb), 69.93 (Ch), 69.93 (Cq), 72.53 (Ce), 75.66 (Cy),
97.17 (C¢), 115.38 (Cy), 128.55 (Cy), 131.17 (Cx), 136.79 (C)), 178.89 (Ci); EM-FAB*
m/z: 563 [M] *, 528 [M-CI]*:, 486 [M-CI-( CzHe)]*; HRMS (m/z): observada:
563.0515, estimada: 563.0516 C19H21BiCIFeN
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5.2.2 Cloro-fenil-2-[(N,N-dimetilaminoetil)ferrocen-1-il] bismutina (3)

Una solucion de (1.944 mmol) BiPhCl; sintetizada a partir de 0.407 g (1.296 mmol)
de BiCls, 0.285 g (0.647 mmol) de BiPhz en 10 mL de THF, fue adicionada a una
solucién de 1.944 mmol de (N,N-dimetilaminoetil) ferrocenil litio sintetizada a partir
de 0.5 g (1.94 mmol) N,N-dimetilaminoetil ferroceno de acuerdo a la metodologia
general. El compuesto se purificd y caracterizd por RMN, Masas FAB*, IR-ATR,
FAB*-HRMS, DRX- monocristal.

Cristales amarillos; Rendimiento: 32%;

Formula empirica: C2H23BiCIFeN; Peso

molecular: 577.06 g¢g/mol; Punto de

m descomposicion: 118.7-119.2 °C; IR (vcm™):

3034.25, 2992.03 (vw), 2879.34, 2836.44

(View CHs), 1427.34 (v(c=c)), 1235.54 (vcn)),

1104.19, 994.96 (dcHy),; 722.71 (m(cH)), 485.06

3 (vsi-c)); RMN *H (CDCl3, 300 MHz; &: ppm, J:

Hz): 1.11 (d, J= 6.77, 3H, Ha), 1.58 (br s, 5H,

Ha), 2.58 (br s, 2H, Ha), 4.25 (m, 6H, Hc,i), 4.36 (m, 1H, He), 4.47 (t, J= 2.45, 1H,

Hr), 4.71 (dd, J= 2.30, 1.14, 1H, Hy), 7.32 (t, J= 7.29, 1H, Hn), 7.53 (t, J=7.53, 2H,

Hy), 8.23 (d, J=6.41, 2H, Hy); RMN *C(CDCI3 75 MHz; &: ppm): 8.29 (Cp), 21.53

(Ca), 63.15 (C¢), 69.89 (Ce), 70.37 (Ci), 72.01 (Cy), 77.36 (Cq); 80.09 (Cy), 99.75 (Chn),

128.51 (Cm), 131.05 (C)), 137.81 (Cx), 167.10 (C)); EM-FAB* m/z (%): 577 [M]*, 542

[M-CI]*, 499 [M-CI-(NC2Hg)]*, 422 [ M-CI-(NC2He)-CeHs]*™; HRMS (m/z): observada
(m/z): 577.0675, Estimada (m/z): 577.0672 CxH23BIiCIFeN.

35



5.2.3 Difenil-2-[(N,N-dimetilaminometil)ferrocen-1-il] bismutina (4)
/
N
NI
Bi
|
= @
4
Este compuesto fue reportado previamente por nuestro grupo de investigacion’

5.2.4 Difenil-2-[(N,N-dimetilaminoetil)ferrocen-1-il] bismutina (5)

Una solucion de (1.194 mmol) BiPhClI; sintetizada in situ a partir de 0.205 g (0.647
mmol) de BiCls, 0.569 g (1.293 mmol) de BiPhs en 10 mL de THF, fue adicionada a
una solucion de 1.944 mmol de (N,N- dimetilaminoetil)ferrocenil litio sintetizada a

partir de 0.5 g (1.94 mmol) N,N-dimetilaminoetil ferroceno de acuerdo a la

metodologia general. EIl compuesto se purificd y caracterizé por RMN, Masas FAB*,
IR-ATR, FAB*-HRMS.

Solido viscoso naranja; Rendimiento: 23%; Férmula
empirica: CysH2gBiFeN; Peso molecular: 619.34
g/mol; Punto de fusion: 142.3-142.8 °C; IR (v cm™):
3034.50, 2962.31 (v(cn), 2878.80, 2836.56 (v(cH CHs),
1427.41 (v(c=c), 1235.60 (vcn), 1104.26, 995.13
(8(chy),; 722.70 (m(ch), 485.31 (v@ic)); RMN *H (CDCls,
300 MHz; &: ppm, J: Hz): 1.07 (d, J= 6.7, 3H, H¢),
1.79(s, 6H, Ha), 3.96-3.93 (M, 1H, He), 4.01-3.97 ( m, 6H, Hi b ), 4.09-4.00 (m, 1H,
Hr), 4.15(m, 1H, Hg), 7.33-8.16 (m, 10H, Hkimpgr); RMN 13C (CDCl; 75 MHz; &:
ppm):. 7.69 (Cq); 39.21 (Ca), 60.56 (C.), 69.26 (Ci), 69.62 (Cy), 70.66 (Ce), 71.30
(Cy); 85.50 (Cn), 96.86 (Ca), 127.33 (Cy), 127.72 (Cm), 130.23 (Cq), 130.26 (C)),
137.45 (Cy), 137.53 (Cp), 155.41 (Cj), 156.00 (Co); EM-FAB* (m/z): 619 [M*], 528
[M*-CI], 486 [M*-CI(NC2Hé)].
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5.3 Sintesis de ferrocenilbismutinas-1,2-disustituidas (4, 5),
ferrocenilbismutinas-1,1"-disustituidas (7) y ferrocenilbismutinas-
1,17, 2-trisustituidas (6, 8)

Una reaccion de (4.05 mmol) cloro (difenil) bismutina sintetizada a partir de (1.335
mmol) BiCls y (3.07 mmol) BiPhs disuelto en de THF anhidro® se adicioné gota a
gota a una disolucién de (2.056 mmol) de N,N-dimetilaminometil ferroceno o N,N,-
dimetilaminoetil ferroceno monolitiada y dilitiada de acuerdo con el procedimiento
reportado en la literatura® a -78 °C bajo atmoésfera de nitrégeno, se agité por 24 h
a temperatura ambiente, los compuestos de purificaron mediante cromatografia en
columna sobre silica usando como eluyente una mezcla de diclorometano acetato
de etilo y los productos obtenidos fueron caracterizados por medio de RMN, EM-
FAB*, HRMS, IR-ATR y DRX de monocristal.

R R R

@ ”-BuLi/TMEDA/pentano@\Li @Li

! [— .
Fe
Fe 24 h.-78 °C

d):: ©/LI

@
BiPhCl @\B,phz @l\Blth @
@

24h :@: /Blth :@: —BiPh,

4) 20 % 6) 37 % 17 %
5) 23 % 8) 34 % 0%
4, 6,7 : R= CH,NMe,
5, 8: R= CHCH3;NMe,

Esquema 10. Sintesis de ferrocenilbismutinas-1,2-disustituidas (4, 5), ferrocenilbismutinas-

1,1"-disustituidas (7) y ferrocenilbismutinas 1,1",2-trisustituidas (6, 8)

37



5.3.1 1,1"-bis-(difenilbismutil)-2-(N,N-dimetilaminometil) ferroceno (6)

Una solucién de (4.05 mmol) BiPhCI> sintetizada a partir de 0.42 g (1.233 mmol) de
BiClzy 1.35 g (3.07 mmol) de BiPhs en 10 mL de THF, fue adicionada a una solucion
de 2.056 mmol de (N,N-dimetilaminometil) ferrocenil dilitio sintetizada a partir de 0.5
g (2.056 mmol) N,N-dimetilaminometil ferroceno, 2.82 mL (2.262 mmol) TMEDA, 2.5
mL (4.523mmol, 1.8 M) "BuLi. El compuesto de interés de purifico de acuerdo a la
metodologia general y caracterizo mediante RMN, Masas FAB*, FAB"HRMS, IR-
ATR.

Solido naranja; Rendimiento: 37%;
n  FOormula empirica: Cs7H3zsBi2FeN; Peso
m molecular: 967.17 g/mol; Punto de fusion:

] 178.2 °C; IR (v cm™): 3055.94, 2936.53

t , , (view), 2811.77, 2762.71 (v CH2), 1426.89

X q (vic=c)), 1259.12 (v(cn), 1127.81, 995.50
@ i J r (Occhy), 721.15 (mchHy), 442.00 (v@ic); RMN

H (CDCls, 500 MHz; &: ppm): 1.84 (s, 6H,
Ha ), 2.83, 3.43 ( Sistema AB, Jas=12.9, 2H,
Hp), 3.85 (dd, J= 2.32, 1.18, 1H, Ha), 3.88 (dd, J= 2.29, 1.14, 1H, H)), 3.89 (dt, J=
2.23, 1.06, 1H, Hy), 3.97 (td, J= 2.33, 1.05, 1H, H;), 3.99 (t, J= 2.32, 1H, He), 4.12
(dd, J= 2.37, 1.20, 1H, H), 4.14 (td, J= 2.33, 1.06, 1H, H); 7.81-7.13 (M, 20H, Hi.»);
13C NMR (CDCl3, 126 MHz 8= ppm) 155.44 (Cs), 153.37 (Cu), 153.17 (Co), 152.55
(Cy), 138.21 (Cy), 137.87 (Cy), 137.56 (Cy), 137.40 (C)), 130.12 (Cy), 130.09 (Cu),
129.90 (Cm), 129.87 (Cy), 127.61 (C.), 127.51 (C,), 127.44 (Cy), 127.08 (Cy), 91.34
(Cr), 90.11 (C.), 85.57 (Cg), 77.38 (C)), 76.81 (Cu), 76.15 (C)), 73.64 (Cr), 73.35 (C)),
72.53 (Cy), 72.02 (Ce), 61.06 (Cb.v), 44.91 (Co); EM-FAB* m/z: 967 [M]*, 923 [M-
N(Cz2He)]*, 967 [ M-CsHs) 1%, 813 [M-2(CeHe)]"; FAB*™.HRMS (m/z): observada
(m/z): 967.1709, estimada (m/z): 967.1691, Cs7H3sBizFe.
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5.3.2 1'-(difenilbismutil)-1-[(N,N-dimetilaminometil) ferroceno (7)

a Solido amarillo; Rendimiento: 17%;
Formula empirica: CasHsBiFeN; Peso
molecular: 605.12 g/mol; Punto de

a fusién: 136.8 °C; IR (v cm™): 3056.04,
2936.57 (vw), 2811.57, 2762.01 (vcn
CHz), 1428.12 (vic=c), 1247.87 (vicn),
1103.37, 996.23 (3cH)), 725.02 (m(chy),
443.93 (v@i-c)); RMN H (CDCl3, 300 MHz;
p 7 5. ppm): 2.12 (s, 6H, Ha), 3.09 (s, 2H, Hp

), 4.03 (t, J= 1.84, 2H, He, '), 4.05 (M, 2H, Hg, ), 4.11 (m, 2H, H 1), 4.28 (M, 2H, Hq,

), 7.80—7.36 (M, 10H, Hi j m n, o,k); RMN *3C (CDCI; 75 MHz; &: ppm): 44.75 (Ca),

59.08 (Cb), 68.50 (Ce, &), 70.58 (Ct ), 72.54 (Cq, «), 77.23 (Cq, ¢), 79.45 (Cc), 83.58

(Cn), 127.64 (Cy)), 127.73 (Cp), 130.16 (C), 130.48 (Co), 137.74 (Cn), 137.83 (C)),

152.59 (Ci), 152.73 (Cm); EM-FAB* m/z: 605 [M ]*, 561 [M-N(Cz2He)]*, 528 [M-

(CeHe)]*, 450 [M-2(CeHe)]*; 408 [M-2(CsHe)-N(C2He)]*; 243 [M-2(CsHe)-Bi]*; HRMS:

observada (m/z): 605.1219, estimada (m/z): 605.1219(m/z), CzsH2eBiFeN,

CosH2sBiFeN.
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5.3.3 1, 1’-bis-(difenilbismutil)-2-[(N,N-dimetilaminoetil) ferroceno (8)

Una solucién de (3.87 mmol) BiPhClI> sintetizada a partir de 0.406 g (1.29 mmol) de
BiClzy 1.24 g (2.84 mmol) de BiPhs en 10 mL de THF, fue adicionada a una solucion
de 1.944 mmol de (N, N- dimetilaminoetil) ferrocenil litio sintetizada a partir de 0.5 g
(2.944 mmol) (N,N-dimetilaminoetil) ferroceno, 0.3 mL (2.13 mmol) TMEDA, 2.3 mL
(4.27 mmol- 1.8 M) de "BuLi. El compuesto de interés de purifico de acuerdo a la
metodologia general y caracterizo mediante RMN, Masas FAB*, FAB"HRMS, IR-
ATR.

Aceite ViSCoso naranja,;
Rendimiento: 34%; Formula
empirica: CagH37Bi2FeN; Peso
molecular: 981.19 g/mol; Punto de

fusién: 173.6 °C; IR (v cm™):

Y x = 3056.32, 2926.02 (vien), 2874.68,
Z@ - A 2552.32 (v CHz), 1427.26 (v(c=c)),
aa 1232.65 (vc-ny), 1125, 916.14 (dchy),

723.19 (nchy), 442.82 (v@ic)); RMN
1H (CDCls, 300 MHz; &: ppm): 1.07 (d, J= 6.65, 3H, Hc), 1.79 (s, 6H, Ha), 4.02-
3.92(m, 5H, Hi.b.j.j. ), 4.04 (dd, J= 2.46, 1.15, 1H, H;), 4.15 (dd, J=2.36, 1.16, 1H,
Hg), 4.19 (dt, J= 2.33, 1.07, 1H, Hy), 7.37-7.22 (M,12H, Hn,q.1.v. u v, 2), 7.88-7.64 (m,
8H, H 1 x. m. p); RMN 13C (CDCl; 75 MHz; &: ppm): 7.65 (C), 39.17 (Ca), 60.54 (Cb),
69.89 (Cg), 71.26 (Cr), 74.01 (Ci), 74.03 (Cy), 77.03 (C)), 77.34 (Cy), 85.51 (Cx), 91.13
(Ch), 97.10 (Cd4), 127.00 (Cs), 127.29 (Cy), 127.61 (Cy), 127.68 (C,), 129.81 (Cy),
129.93 (Cg), 130.18 (Cy), 130.21 (C,), 137.42 (Cn), 137.70 (Cm), 137.95 (C;), 138.27
(Cy, 152.93 (C)), 153.43 (Co), 155.37 (Cs), 155.98 (Cw); EM-FAB* m/z: 981 [M]*,
904 [M-CzHs]*, 904 [M- (CeHs)]*, 862 [M-N(C2He)-(CeHs)]*,543 [M - 3(CeHs)-Bi]*,
498 [M-N(CzHe)- 3(CeHs)-Bi]*; FAB™-HRMS: Observada (m/z): 981.1885,
Estimada (m/z): 981.1883, CssH37Bi2FeN.
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5.4 Sintesis de sales de ferrocenil bismutinas 9, 10, 11.

A una disolucién del compuesto ferrocenil bismutina disuelta en CHCIls bajo
atmésfera de nitrdgeno se agregé Mel en exceso, se dejo en agitacion constante
por 4h. Se evaporo el disolvente al vacio, el compuesto se lavé con n-hexano-
diclorometano los compuestos se caracterizaron por RMN, Masas FAB+-HRMS, IR-
ATR.

/ .
N N—
= > />
‘ BiPh, BiPh,
F|e Fle
- S
a 9 -
/ +/
N N—_
iQ A \
. BiPh, : BiPh,
Fe Sipn Mel/ CHCl3 Fe BiPh
\ i 1 | 2
S ? T S~
6 10
H5;C /
N —
\
> .
. BiPh, : BiPh,

Fe
|

Fe
:::: — BiPhy CC'D/Bith
8

11

Esquema 11: Sintesis de sales de ferrocenil bismutinas.
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5.4.1 Yoduro de 1-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-trimetilamoniometil)
ferroceno (9)

S\

r N :
<<i>>©

9

Este compuesto fue reportado previamente por nuestro grupo de investigacion’
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5.4.2 Yoduro de 1,1-bis(difenilbismutil)-2-(N,N,N-trimetilamoniometil)

ferroceno (10)

Se colocé 0.456 g (4.64 mmol) de 1,1"-bis-(difenilbismutil)-2-(N,N-dimetilaminometil)
ferroceno (6) disuelta en 15 mL de CHCIs se adiciono bajo atmésfera de Nitrogeno
0.5 mL (8.03 mmol) de Mel se dej6 en agitacion por 4 h. La sal sintetizada, se purifico
usando lavados con hexano y se caracterizd6 por RMN, Masas FAB+-HRMS, IR-
ATR.

Solido Amarillo; Rendimiento: 96%;
Formula empirica: CsgHzgBizFeN*;
Peso molecular: 982.20 g/mol;
Punto de fusion: 173.6 °C'IR (vcem-
1): 3035.35, 2927.02 (v(cn), 2874.68,
2552.32 (vcw CH2),1472.38 (v(cw),
° 1427.00 (vic=c), 1238.81 (vicn)),
p 1127.76, 995.36 (Sch), 723.04
q (ncr), 44354 (veic), RMN H
10 (CDCl3, 300 MHz; &: ppm, J: Hz):
2.86 (M, 9H, Ha), 4.06 (M, 2H, Hy,)), 4.15 (td, J= 2.31, 1.05, 1H, Hy), 4.23 (M, 2H, H,
), 4.23, 4.49, (sistema AB, Jas= 13.4, 1H, Hp); 4.55 (M, 2H, He, ), 7.21-7.78 (m, 20H,
Hi maq, s); 13C (CDCls 75 MHz; &: ppm): 52.76 (Ca), 69.14 (Cy), 74.12 (C)), 74.50
(Ce), 75.81 (Ci), 77.36 (Cx), 77.89 (Cr), 78.12 (Cy), 78.81 (C)), 80.28 (Cc), 86.68 (Cq),
89.50 (Cn), 127.88 (C»), 128.07 (Cg), 128.38 (Cu), 128.51 (Cy), 130.45 (Crm), 130.49
(Cp), 130.63 (Cy), 130.99 (Cy), 137.64 (C)), 137.68 (Co), 137.90 (Cs), 138.17 (Cu),
150.69 (Cy), 151.77 (Cr), 153.99 (C/), 154.62 (C\); EM-FAB* (m/z): 982 [M]*, 923
[M-(NC3Ho)]*, 846 [ M-(CéHs)]"; 846 [M-(CeHs)]*; HRMS (m/z): Observada (m/z):
892.1945, Estimada (m/z): 982.1961, CsgHssBi2FeN*.

<
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5.4.3 [1-1’-bis(difenilbismutil)-2-vinil] ferroceno (11)

Se coloc6 0.10 g (1.06 mmol) de 1,1-bis(difenilbismutil)-2-[(N,N-dimetilaminoetil)
ferroceno (8) disuelta en 15 mL de CHCIs se adiciono bajo atmosfera de N2 0.5 mL
(8.03 mmol) de Mel se dej6 en agitacidn por 4 h. El compuesto de interés de purificé
de acuerdo a la metodologia general y caracteriz6 mediante RMN, Masas FAB*,
FAB"HRMS, IR-ATR.

Solido ViSCOSO0 naranja;
Rendimiento: 83%; Foérmula
empirica: CssHz0Bi2Fe; Peso
m molecular: 936.13 g/mol; IR (vcm’
I 1:, 3134.36, 3056.69 (v(c=cn),
2979.85, 2927.02 (v(cn), 2874.68,
2552.32 (v(cH CH2), 1625.35 (v(c=ch),
q 1472.38 (vcw), 1427.39 (v(c=0)),
r 1128.51, 995.58 (dcH)), 828.09
(mch), 443.60 (v@ic); RMN H
(CDCl3, 300 MHz; &: ppm, J: Hz): 3.84 (dd, J=2.37, 1.23, 1H, Hq), 4.03 (dt, J=2.24,
1.12, 1H, Hj), 4.05 (dt, J= 2.46, 1.21, 1H, Hy), 4.14 (td, J= 2.32, 1.11, 1H, Hj); 4.21
(td, J=2.11, 0.78, 2H, H ¢,1); 4.56 (m, 1H, Hg), 5.04 (sistema ABX, Jex= 10.77, Jas=
1.34, 1H, Ha); 5.30 (sistema ABX, Jax = 17.32, Jas=1.35, 1H, Ha); 6.47 (sistema ABX,
Jax=17.32, Jex = 10.77, 1H, Hy); 7.60-7.20 (m, 12H, Hm,r, q,u, vy, 2), 7.90-7.50 (m, 8H,
Hi.p.t x); RMN *3C (CDCl3 75 MHz; &: ppm): 69.16 (Cg), 73.73 (Ci), 73.88 (Ce), 74.22
(C), 76.61 (C)), 78.19 (Cy), 78.29 (Cy), 89.57 (Cc), 94.37 (Ch), 100.08 (Cg), 112.58
(Ca), 127.64 (Cn), 127.67 (Cy), 127.78 (Cy), 128.01(C), 130.25 (Cm), 130.29 (Cy),
130.47 (Cy), 130.63 (Cy), 136.69 (Cp), 137.61 (C)), 137.78 (Cp), 138.08 (Cy), 138.40
(Cx), 152.58 (Ck), 152.61 (Co), 153.83 (Cs), 154.22 (Cw); EM-FAB™ m/z: 936[M*], 859
[M*-(CeH5s)], 496 [M*-(3(CeHs)—(Bi)], 421 [M*-4(CsHs)-Bi], 212 [M*-4(CsHs)-2(Bi)];
HRMS (m/z): Observada: 936.1310, Estimada: 936.1316, CzsHzoBixFe

11
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5.5 Compuestos organobismutinicos disustituido con un sustituyente

derivado de ferroceno conteniendo la fraccién —CH2XR (X = N, O).

En un matraz Schlenk bajo atmdsfera de nitrdgeno (N2), se depositd una relacién 1.:

1: 10 de la sal de yoduro de 1-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-trimetilamoniometil)

ferroceno (9): sustituyente de interés: carbonato de potasio (K2CO3z) y 10 mL de

acetonitrilo seco. La reaccion se mantuvo en agitacion y reflujo a 80 °C por 12-72

horas y seguida por HLC. La reaccion se terminé con agua destilada y se extrajo

con diclorometano, la fase organica fue secada con Na>SOa, la purificacion se hizo

mediante cromatografia en columna con silica 230:400 y como eluyente una mezcla

de diclorometano: acetona 4:1, los compuestos se caracterizaron mediante RMN,

Masas FAB+, HRMS, IR y DRX de monocristal.
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5.5.1 Sintesis de 1-(difenilbismutil)-2-(2"-acetofenoximetil) ferroceno
(12)

Se colocé 0,1 g (0.1613 mmol) de yoduro de 1-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-
trimetilamoniometil) ferroceno (9), 0.223 g (1.63 mmol) de K>COzy 0.021 mL (0.17
mmol) de 2-hidroxi-acetofenona en 10 mL de acetonitrilo seco, posteriormente la
mezcla se sometié por 12 h a reflujo a 80 °C. El compuesto se extrajé, purificé y

caracterizd de acuerdo con la metodologia general.

Cristales amarillos; Rendimiento: 78%; FoOrmula
empirica: Cz1H27BiFeO,;, Peso molecular: 696 g/mol;
Punto de fusion: 158.8-158-4 °C; IR (v cm™):
3057.44, 3000.11 (v(c=cw), 2928.62 (v(cn), 1658.81
(Vc=0)), 1474.18 (v(ch), 1428.12 (v(c=c)), 1224.51 (Vas(c-
o-0)) 1042.99 (vscoc), 1126.22, 976.41 (S(cH)), 722.83
(m(chy), 444.04 (v@ic); RMN H (CDCl3, 300 MHz; &:
ppm, J: Hz): 2.26 (s, 3H, Ho), 3.97 (dd, J= 2.41, 1.24,
1H, He), 4.03 (s. 5H, Hy), 4.34 (t, J=2.41, 1H, Hq), 4.43
(dd, J= 2.44, 1.22, 1H, H¢), 4.75, 4.82 (sistema AB,
Jas=10.73, 2H, Hg), 6.85 (m, 2H, Hm, k), 7.19(m, 2H,
12 Hs,w), 7.33 (m, 5H, H v,1), 7.59 (dd, J=7.71, 1.89, 1H,
Hj), 7.63 (m, 2H, Hg), 7.76(m, 2H, H,); RMN 3C (CDCl; 75 MHz; &: ppm): 32.06
(Co), 69.05 (C), 69.19 (Cy), 72.21 (C¢), 73.19 (Cq), 77.67 (Ce), 87.66 (Ca), 99.99 (Cyp),
112.76 (Cj), 120.64 (Cy), 127.71 (Cs), 127.91 (Cw), 128.40 (Cj), 130.12 (Cy), 130.33
(Cv), 130.37 (Cn), 133.41 (Cnm), 137.44 (Cy), 137.95 (Cyu), 151.87 (Cp), 158.00 (Cy),
199.80 (Cn); EM-FAB™ m/z: 696[M]*, 561[M-(CgH7O2)]*, 484 [M-(CgH70O2)-(CsHs)]*;
HRMS: Observada (m/z): 696.1160, Estimada (m/z): 696.1152, Cz1H27Bi1FeO>

(7]
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5.5.2 Sintesis de 1-(difenilbismutil)-2-(2"-formilfenoximetil) ferroceno
(13)

Se coloc6 0,1 g (0.1613 mmol) de yoduro de 1-difenilbismutil)-2-(N,N,N-
trimetilamoniometil) ferroceno (9), 0.223 g (1.63 mmol) de K2COzy 0.017 mL (0.1653
mmol) de salicilaldehido en 10 mL de acetonitrilo seco, posteriormente la mezcla se
sometid a reflujo por 12 h a 80 °C. El compuesto sintetizado se extrajo, purifico y
caracteriz6 de acuerdo a la metodologia general.

Cristales amarillos; Rendimiento: 72%; Férmula
empirica: CaoH2s5BiFeO2; Peso molecular: 682 g/mol;
Punto de fusién: 174.5-1749 °C; IR (v cm™):
3057.49, 3010.87 (v(c=cn), 2935.80, 2874.87 (v(cn),
1678.09 (vc-0), 1472.05 (v(cw), 1427.65 (vc=c)),
1281.37 (Vascoc) 1056.53 (vscoc), 1110.43, 970.86
(8chy), 722.21 (mchy), 483.68 (visic));RMN H (CDCls,
300 MHz; &: ppm, J: Hz): 4.03 (dd, J=2.42, 1.24, 1H,
» u He), 4.16 (s. 5H, Hy), 4.41 (t, J= 2.39, 1H, Hq), 4.51 (dd,
Ny J= 2.45, 1.23, 1H, H.), 4.82, 4.89 (sistema AB, Jas=
10.80, 2H, Hy), 6.91 (dd, J=8.84, 0.74,1H, Hm), 6.98 (tt,
J=7.54,0.91, 1H, Hy), 7.25 (M, 2H, H s w), 7.41 (m, 5H,
Hrv1), 7.68 (m, 1H, Hy), 7.76 (dd, J=7.71, 1.84, 1H, H;), 7.83 (m, 2H, Hy), 10.20(s,
1H, Ho); RMN 3C (CDCl5 75 MHz; &: ppm): 68.81 (Cg), 69.18 (Cy), 72.52 (Cc), 72.89
(Ca), 78.05 (Ce), 87.72 (Ca), 100.11 (Cp), 112.81 (Cm), 120.85 (Cy), 125.02 (C)),
127.84( Cs), 128.01 (Cw), 128.37 (C)), 130.27 (C:), 130.46 (C.), 135.77 (C)), 137.56
(Cu), 138.05 (Cg), 150.68 (Cp), 151.17 (Cr), 160.91 (Cn), 189.63 (Cr); EM-FAB* m/z:
682[M]*, 561[M-(C7Hs02)]", 484 [M-(C7Hs02)-(CsHs)]*; HRMS: Observada (m/z):
682.1005, Estimada (m/z): 682.1008, C3zoH25Bi1FeO>

13 w
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5.5.3 Sintesis de 1-(difenilbismutil)-2-(4"-metilpiperazinometil)
ferroceno (14)

Se colocé 0,1 g (0.1613 mmol) de yoduro de 1-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-
trimetilamoniometil) ferroceno (9), 0.223 g (1.63 mmol) de K2COzy 0.018 mL (0.1615
mmol) de N-metil piperazina en 10 mL de acetonitrilo seco, posteriormente la mezcla
se someti6 a reflujo por 72 h a 80 °C. El compuesto sintetizado se extrajo, purificd y
caracterizo de acuerdo a la metodologia general.

P Cristales naranjas; Rendimiento:

0 37%; Formula empirica:
n CasHa1BiFeN2; Peso molecular:

q
[k
j C
m Bi NN 660 g/mol; Punto de fusion: 117.9-
e g \/N .
h
g
i
4

f 118-7 °C; IR (v cm™): 3055.62,
: 2917.98 (v(c=cn), 2922.12, 2777.13
®:: (Ve CH2), 1426.54 (v(c=c)), 1259.63
(vicny), 1102.82, 1011.68 (Schy),
725.24 (n(ch)), 445.41 (v@ic)); RMN
1H (CDCls, 300 MHz; 5: ppm, J: Hz): 1.95 (s, 3H, Ha), 2.16 ( m, 8H, Hy), 2.95, 3.67
(sistema AB, Jas = 12.8, 1H, Hc), 3.83 (dd, J= 2.18, 1.36, 1H, Hp), 3.93 (s. 5H, H),
4.17 (m, 2H, Hr g), 7.82-7.60 (M, 10H, H o p, g k 1. m); RMN 13C (CDCl; 75 MHz; &:
ppm): 45.97 (Ca), 54.49 (Cy), 60.10 (Cc), 69.07 (Ci), 71.38 (Cy), 72.41 (Cy), 76.91
(Cn), 90.46 (Cqg), 100.10 (Ce), 127.35 (Cm), 127.42 (Cq), 129.85 (Cp), 130.13 (C),
137.59 (Co), 138.20 (Cx), 152.42 (Cy), 155.33 (C)); EM-FAB* (m/z): 660[M]*, 583 [M-
(CeHs)]*, 561 [M-(CsHi11N2)]*, 561 [M-(CsH11N2)-(CeHs)]™, 407 [M-(CsH11N2)-
2(CeHs)]*; HRMS: Observada (m/z): 660.1637, Estimada (m/z): 660.1641,
CasH3z1Bi1tFeN:>

1

48



5.5.4 Sintesis de 1-difenilbismutil-2-{[benzo-[b][3,4]-15-corona-5)
aminometil} ferroceno(15)

Se coloc6 0,2 g (0.3226 mmol de yoduro de 1-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-
trimetilamoniometil) ferroceno (9), 0.446 g (3.26 mmol) de K>CO3zy 0.1826 g (0.645
mmol) de 4’-aminobenzo-15-corona-5 en 25 mL de acetonitrilo seco, posteriormente
la mezcla de reaccién se sometio a reflujo por 72 h a 80 °C. El compuesto sintetizado
se extrajo, purific y caracterizd de acuerdo a la metodologia general.

ﬁo/w Solido amarillo; Rendimiento:
o , o

21%:; Formula empirica:

) Cs7H40BiFeNOs; Peso molecular:
o (o]

S , Bit o N\ / 843 g/mol; Punto de fusion:
. Hy 125.9-126.4 °C; IR (v cm™):

b
ce 3385.23 (vewm), 3058.62, 3042

‘g

: (Vc=ch), 2922-2853 (v(cH CH-2),
=

15 1427.14 (v(c=c)), 1259.63 (v(c-n)),

1122.13, 1052.08 (vas(c-o-c)), 997.23 (8(cH), 726.32 (rnchy), 444.13 (vEic)); RMN H
(CDCl3, 300 MHz; &: ppm, J: Hz): 3.31 (s br, 1H, Hn), 4.07-3.82 (m, 18H, Hg, o),
4.14 (s, 5H, Ha); 4.31 (m, 2H, Hc,e), 4.38 (m, 1H, Hq), 5.78 (d., 1H, H»), 5.95 (dd, J=
8.5, 2.6, 1H, H)), 6.71 (d, J= 8.5, 1H, Hk), 7.45-7.28 (m, 6H, Hqury), 7.85-7.69 (m,
4H, H v, s); RMN 13C (CDCl3 75 MHz; &: ppm): 46.02(Cgy), 68.66(Co), 69.25(Ca),
69.30(Co), 69.67(Co), 70.04(Co), 70.39(Co), 70.53(Co), 71.01(Co), 71.15(C,),
71.92(Cc), 72.07(Cq), 77.06(Ce), 86.51(Cs), 91.68(Cp), 100.88(Cn), 104.73(C)),
117.13(Cy), 127.51(Cs), 127.65(Cw), 130.06(Cy), 130.36(C), 131.05(Cj), 137.64(Cy),
137.86(Cy), 143.44(Cy), 151.91(Cy), 154.53(Cp); EM-DART m/z: 843[M+H]; HRMS:
Observada(m/z): 844.21380, Estimada: 844.24242, C37H41Bi1FeOs
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5.6 Compuestos ferrocenil-bismutinicos-1,1"-2-trisustituidos con
sustituyente derivado de ferroceno conteniendo la fraccion —CH>XR (X
=N, O)

En un matraz Schlenk bajo atmdsfera de nitrégeno (N2), se depositd una relacion 1.:
1: 10 de la sal de yoduro de 1,1 -[bis-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-trimetilamoniometil)
ferroceno (10): sustituyente de interés (N-metil piperazina, salicilaldehido o 2-
hidroxi-acetofenona): K2COz y 10 mL de acetonitrilo seco. El sistema de reaccion se
dej6 en agitacion y reflujo por 12-72 h a 80 °C y seguida por cromatografia de capa
fina (CCF), La reaccion se termind con agua destilada y se extrajo con
diclorometano, la fase organica fue secada con Na>SOs, la purificacion se hizo por
cromatografia en columna sobre silica 230:400 como fase estacionariay una mezcla
de diclorometano: acetona 4:1 como eluyente, los compuestos sintetizados se

caracterizaron mediante RMN, Masas FAB+, HRMS, IR y DRX de monocristal.

Q
HaC
o)
a |
BiPh,

Fe
d>:l: _BiPh,
16

K,CO;3
80°C /12h

Z i \ HO

BiPh.
e Q/ o
N/\/ K,CO; chos
\/ %0°C 791 80°C/12h
' e asph
1Fhz

Fle
==
Blth
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5.6.1 Sintesis de 1,1"-bis(difenilbismutil)-2-(2"-acetofenoximetil)

ferroceno (16)

Se coloco 0,1 g (0.1018mmol) de yoduro de 1,1 -[bis-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-
trimetilamoniometil) ferroceno (10): 0.1406 g (1.018 mmol) de K>COsy 0.018 mL
(0.1527 mmol) de 2-hidroxi-acetofenona en 10 mL de acetonitrilo seco,
posteriormente la mezcla de reaccién se sometié a reflujo por 12 h a 80 °C. El

compuesto sintetizado se extrajo, purificd y caracteriz6 de acuerdo a la metodologia

general.

Cristales naranjas; Rendimiento: 68%;
Formula empirica: CaiH36Bi2FeO,, Peso
molecular: 1058 g/mol; Punto de fusion:
Y 178.1-178-7 °C; IR (v cm™): 3057.44, 3000.11
(Vc=chy), 2928.62 (v(ch), 1671.16 (v(c-0)), 1474.18
(vien), 1428.12 (vc=c)), 1229.03 (Vas(co0)
1125.12 (vsco-0), 1126.22,976.41 (dchy), 722.68
(nch), 443.50 (v@Eic); RMN 'H (CDCls, 300
16 MHz; &: ppm, J: Hz): 2.27 (s, 3H, H ), 4.02 (dd,
J=2.4, 1.2, 1H, He), 4.11-4.07 (m, 2H, Hg, ¢), 4.17 (td, J=2.4,1.1, 1H, Hy), 4.24 (t,
J=2.4, 1H, Ha), 4.33 (id, J= 2.3, 1.1, 1H, Hr), 4.41 (dd, J=2.4,1.2, 1H, Hc), 4.58, 4.75
(sistema AB, Jas= 10.6, 1H, Hj), 6.77 (dd, J= 8.5, 1H, Hy), 6.95 (td, J= 7.5, 0.9, 1H,
Hm); 7.41-7.29 (m, 13H, H u,t,y, z hh, gg, cc, bb), 7.65 (dd, J=7.5, 1.9, 1H, Hn), 7.82-7.68
(m, 8H, H s, 2 bb); RMN 13C (CDCl3 75 MHz; &: ppm): 32.19 (Cy), 69.23 (C)), 73.17
(Cy), 73.25 (Cr), 73.35 (Cc), 73.90 (Cq), 76.87 (Cg), 77.36 (Cg), 78.15 (Ce¢), 84.66
(Ch), 87.75 (Ca), 100.11 (Cp), 112.96 (Ck), 120.75 (Cm), 127.81 (Cu), 127.97 (C,),
128.14 (Cqd), 128.45 (Chn), 130.35 (Cy), 130.38 (Cy), 130.44 (Ccc), 130.47 (Cgg),
133.49 (Co), 137.57 (Cs), 137.67 (Cy), 137.97 (Cwb), 138.19 (Cx), 150.37 (Cs), 150.45
(Cv), 153.34 (Caa), 153.40 (Cee), 158.06 (C)), 199.87 (Cp); EM-FAB™ m/z: 1058 [M]*,
923 [M-(CgH7O2)]*; HRMS: Observada (m/z): 1058.1666, Estimada (m/z):
1058.1672, Ca3H3eBi2FeO>
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5.6.2 Sintesis de 1,1"-bis(difenilbismutil)-2-(2"-formilfenoximetil)

ferroceno (17)

Se coloc6 0,1 g (0.1018 mmol) de yoduro de 1,1 -[bis-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-
trimetilamoniometil) ferroceno (10), 0.1406 g (1.018 mmol) de K>COsy 0.018 mL
(0.1527 mmol) de salicilaldehido en 10 mL de acetonitrilo seco, posteriormente la
mezcla de reaccion se sometio a reflujo por 12 h a 80 °C. El compuesto sintetizado

se extrajo, purific y caracterizé de acuerdo a la metodologia general.

Cristales naranjas; Rendimiento: 56%;
Formula empirica: Cas2Hz4Bi2FeO2;, Peso
molecular: 1044 g/mol; Punto de fusién:
169.7.8-170-2 °C; IR (v cm™): 3056.89
(Vc=cr), 2922.48, 2852.15 (v(cn), 1682.60
. (Vic=0), 1474.00 (ven), 1427.53 (v(c=0)),
v 1281.83 (Vas(c-oc)) 1055.84 (vs(c-oc), 1055.82,
. © 995.30 (8(cH)), 722.07 (mch)), 442.44 (v@i
gg©/ roe ' ©);RMN *H (CDCls, 300 MHz; &: ppm, J: Hz):
17 4.00 (dd, J=2.38, 1.22, 1H, He), 4.12-4.10 (m.
1H, Hq, ), 4.16-4.13 (m. 1H, Hy), 4.25-4.21 (m, 2H, H+ ), 4.37 (td, J= 2.40, 1H, H),
4.39 (dd, J= 2.37, 1H, Hr), 4.57, 4.68 (sistema AB, Jas = 10.77, 1H, H)), 6.76 (d, J=
8.44, 1H, Hy), 6.96 (t, J= 7.38, 1H, Hn), 7.29-7.41 (m, 13H, H1,u,tu, 2, hh, gg, cc, dd), 7.65-
7.59 (m, 1H, Hy), 7.68-7.87 (m, 8H, H s, 2, ub), 10,11 (s, 1H, Hg); RMN *3C (CDCls
75 MHz; &: ppm): 68.56 (Ci), 73.13 (Cc), 73.16 (Ci), 73.29 (Cr), 76.75 (Cq),76.92
(Cg), 77.23 (Cd), 78.28 (Ce), 87.57 (Ca), 99.98 (Cv), 102.95 (Cr), 112.72 (Cx), 120.69
(Cm), 124.82 (Co), 127.69 (Cu), 127.82 (C,), 127.97 (Cad), 128.19 (Chn), 128.25 (C)),
130.20 (Cy), 130.26 (C,), 130.30 (Ccc, gg), 135.55 (Cn), 137.39 (Cs), 137.52 (Cy),
137.85 (Chp), 138.03 (Cx), 152.13 (Cy), 152.28 (C\), 153.32 (Caa), 153.35 (Cee),
160.67 (Cj), 189.46 (Cp); EM-FAB* m/z (%): 1022[M]*, 945 [M-(C7Hs02)]*; HRMS:
Observada (m/z): 1044.1531, Estimada (m/z): 1044.1516, C2H34Bi2FeO>
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5.6.3 Sintesis de 1,1"-bis(difenilbismutil)-[2-(4" -metilpiperazinometil)
ferroceno (18)

Se coloc6 0,1 g (0.1018 mmol) de yoduro de 1,1 -[bis-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-
trimetilamoniometil) ferroceno (10), 0.1406 g (1.018mmol) de K>COzy 0.018 mL
(0.26 mmol) de N-metil piperazina en 10 mL de acetonitrilo seco, posteriormente la
mezcla de reaccion se sometio a reflujo por 72 h a 80 °C. El compuesto sintetizado
se extrajo, purificd y caracterizd de acuerdo a la metodologia general.

a
/ Cristales naranjas; Rendimiento: 51%;

' ) N Formula empirica: CaoHsoBi2FeN2: Peso
q@ /ﬁ molecular: 1022 g/mol; Punto de fusion:
¢ 142.3 °C; IR (v cm): 3056.41, 2929.45
w
u
t

(Vic=cr), 2873.45, 2793.28 (v(cw CHy), 1427.33
(Vic=o), 1218.79 (vicwy), 1112.17, 1010.41

s
nom
oQBi c N
e
2=,
1 g

-: Bi (8(cHy), 722.10 (n(chy), 442.72 (vsi-c)); RMN H

k©j"/ ;Oj . (CDCl3, 300 MHz; &: ppm, J: Hz): 1.95 (s,

3H, Ha), 2.03 (m, 8H, Ha), 2.77, 3.56 (sistema

AB, Jas=12.8, 1H, H¢), 3.84 (dd, J=2.4, 1.2,

1H, H 1), 3.88 (dt, J= 2.2, 1.1, 1H, Hy), 3.92 (dt, J= 2.3, 1.1, 1H, H k), 4.00-3.97 (m,

2H,Hg ), 4.10 (dd, J=2.3,1.2, 1H, Hr), 4.16 (td, J= 2.3, 1.1, 1H, Hy), 7.38-7.22 (m,

12H, Hw, aa,r. n,v,2), 7.79-7.60 (M, 8H, H g, m,u.y ); RMN *3C (CDCI;3 75 MHz; &: ppm):

45.94 (Ca), 53.93 (Cp), 54.46 (C¢), 60.09 (Cy), 71.95 (Cg), 73.16 (Cs), 73.50 (Cj), 73.70

(Cy), 76.27 (Cx), 77.36 (Ch), 77.50 (Cx), 85.74 (Ci), 90.61 (Cg), 100.07 (Ce), 127.36

(Cs), 127.58 (Co), 127.64 (Cw), 127.78 (Caa), 130.05 (Cr), 130.14 (Cn), 130.23 (Cy),

130.24 (Cy), 137.52 (Cy), 137.66 (Cm), 138.00 (Cy), 138.32 (Cy), 152.37 (Cp), 152.66

(C)), 153.56 (Cy), 155.37 (Cy); EM-FAB* m/z: 1022 [M]*, 945 [M-(CeHs)]*, 923 [M-

(CsH11N2)]*™, 769 [M-(CsH11N2)-2(CsHs)]*, 692 [M-(CsH11N2)-3(CeHs)]*, 615 [M-

(CsH11N2)-4(CeHs)]*; 406 [M-(CsH11N2)-4(CeHs)-Bi]*, 198 [M-(CsH11N2)-4(CesHs)-

2(Bi)]*; HRMS: Observada(m/z): 1022.2161, Estimada (m/z): 1022.2149,
CaoHa0Biz2FeN>

aa

18
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5.6.4 1-(cloro-fenilbismutil)-7’-difenilbismutil-2-[N, N-dimetilaminoetil)

ferroceno (19)

La sintesis de este compuesto se obtuvo como subproducto de la reaccion en la

obtencion  del compuesto  1,1’-bis-(difenilbismutil)-2-[(N,N-dimetilaminoetil)

ferroceno (8), la cual se cristaliz6 en hexano-cloroformo 4:1 y se caracterizd

mediante RMN, DRX de monocristal.

Cc =a
. NGy 2/
y
x E:;i "
&
N r

o

Cristales naranjas; Formula
empirica:  CazH32Bi2CIFeN; Peso
molecular: 939.87 g/mol; RMN !H
(CDCl3, 300 MHz; &: ppm): 1.00 (d, J=
6.74, 3H, Hyp), 1.55 (s, 6H, Ha), 2.53 (s,
3H, Ha), 4.07-4.401 (m, 1H, Hy), 4.16-
4.09 (m, 1H, Hy), 4.27- 4.20 (m, 2H, Hh,
g), 4.43- 4.35 (m, 3H, Hm, 1,j), 4.71-4.65
(m, 1H, Hy), 7.41- 7.29 (m,8H, Ht,y 2 u,

o), 7.52 (t, J=7.19, 2H, Hy), 7.83 (dd, J=7.04, 2.36, 4H, Hs »), 8.21 (d, J= 7.32,
2H, H o); RMN 13C (CDCl; 75 MHz; : ppm): 29.82 (Cc), 45.94 (C.), 53.93
(Cb), 60.09 (Cn), 71.95 (Cg), 73.16 (Cr), 73.50 (Cj), 73.70 (C)), 76.27 (C),
77.501 (Ch), 85.71 (Cm), 90.61 (Ca), 90.28 (Cj), 100.07 (Ce), 127.36 (Cs),
127.58 (Co), 127.77 (Cy), 130.05 (Cy), 130.14 (Cy), 130.23 (Cp), 137.52 (C),
137.66 (Cu), 138.32 (Cy), 152.37 (C)), 152.66 (C)), 155.37 (Cn).
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5.6.5 cloro-fenil-2-[(4 -metilpiperazinometil)ferrocen-1-il] bismutina
(20)

La sintesis de este compuesto, se obtuvo como subproducto de la reaccién en la
obtencion del compuesto 1-(difenilbismutil)-2-(4"-metilpiperazinometil) ferroceno
(14), la cual se cristalizé en hexano-cloroformo 4:1 y se caracteriz6 mediante RMN,
DRX de monocristal.

Cristales amarillos; FoOrmula empirica:

/ C22H26BiCIFeN2; Peso molecular: 618.74

g/mol; RMN *H (CDClz, 300 MHz; &: ppm):

b 2.18 (s, 3H, Ha), 2.56 — 2.23 (m, 8H, Hb),

3.17, 3.64 (sistema AB, Jas=14.5, 2H, Hc),

m 4.25 (s, 5H, Hi), 4.43.- 4.34 (m, 1H, H), 4.58

—4.49 (m, 1H, He), 7.34 (t, J=7.51, 1H, Hm),

7.51(t,J=7.5, 2H, H)), 8.18 (d, J=7.39, 2H,

Hv); RMN-13C (CDCl3 75 MHz; &: ppm):

29.72 (Ca), 45.78 (Cp), 69.03 (Cc), 69.85

(Ci), 69.93 (Cy), 70.16 (Ce¢), 72.79 (Cy), 75.96 (Cg), 96.32 (Cq), 106.39 (Ch), 128.77

(Cm), 131.28 (Cy), 137.32 (Cy), 176.48 (Cj); EM-FAB* m/z: 618 [M]", 583 [M-CI]*,

520 [M-(CsH11N2)]*, 506 [M-(CI-(CeHs))]™, 485 [M-(CI)-(CsH11N2)]*, 407 [M-(CI)-
(CsH11N2)-(CeHs)]*
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6. ANALISIS DE RESULTADOS

6.1.Tris-ferrocenil bismutina (1)

El compuesto 1 se sintetizo a través de una monolitiacion usando t-BuLi, seguida
de una reaccion de transmetalacion empleando BiClzen relacién 1:3 (ferrocenil- litio:
BiClz). En espectrometria de masas FAB* se observo el ion molecular en 764 [M]*,
asi como las perdidas sucesivas de los grupos ferrocenilicos enlazados al bismuto
(A5), mediante RMN-'H se observé un patrén caracteristico del ferroceno mono
sustituido, con una sefal simple en 4.0 ppm que integra para 5H seguido de dos
sefiales multiples en 4.18 ppm (Hp) y 4.36 ppm (Hc) (Al). En el espectro RMN-13C
(A2), muestra el desplazamiento quimico del atomo de carbono enlazado al atomo
de Bi en 82.99 ppm debido al efecto del bismuto. La asignacion de sefales de los
espectros de RMN se completd haciendo uso de los espectros bidimensionales

HMBC (A3) y HSQC (A4) para correlacionar las respectivas sefiales.

La estructura molecular del compuesto 1 fue confirmada a través de analisis
estructural por DRX de monocristal que se muestra en la Figura 15. La Tris-
ferrocenil bismutina 1 cristalizé6 en una celda trigonal (Figura 14), grupo espacial
R3c (161), el bismuto presenta una geometria trigonal cuyo angulo promedio C(1)-
Bi(1)-C(1) es de 92.7(2)°, la unidad asimétrica es de 1/3 el resto de la molécula se
genera mediante un eje de rotacion propio Cs ademas de un eje de rotacion de
tornillo 31, esto genera quiralidad helicoidal con un parametro de Flack=-0.028(17),
gue surge en este caso por la orientacién del ferroceno ya que en el atomo del metal
reside un eje Cs que relaciona los tres ferrocenos sustituyentes en una
conformacién tipo hélice. El cristal contiene los isémeros M helicoidal y P helicoidal
con respecto a la helicidad zurda o diestra de los anillos aroméaticos a lo largo del
eje Cz, como también se encuentra, por ejemplo, en el cristal de [2-
(CHO)CgH4]3Sb. 0
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Figura 14. Celda unidad de la tris-ferrocenil bismutina 1

La distancia C(1)-Bi(1) es de 2.224(10) A lo cual es mas corta que en el enlace C-
Bi cuya distancia promedio es de 2.259(3) A, para el caso de la Ph3Bi,”* esto indica
una mayor interaccion ptr-dir entre el Bi y el carbono del Cp del ferroceno. No se

observan interacciones inter- ni intramoleculares significativas (Figura 15).

Figura 15. Dibujo ORTEP de la tris-ferrocenil bismutina (1).Elipsoides mostradas con un 50%
de probabilidad

57



Formula quimica

Cao H27 Bi Fes

Peso molecular 764.04
Temperatura (K) 293(2)
A (A) 0.71073
Sistema cristalino Trigonal
Grupo espacial R3c

Dimensiones de la celda

unidad

a=19.145A, a=90°
b =19.145 A, p= 90°
c=12.039 A, y = 120°

Volumen (A3) 3821.5
V4 6
Dca (g/cm3) 1.992
M (mm) 8.578
F(000) 2208
Tamafio del cristal (mm) 0.322 x0.21x 0.128
GOF 0.970
R1 [I>20(])] R1 = 0.0274, wR2 = 0.0611
R R1 = 0.0320, wR2 = 0.0626

Tabla 1. Datos cristalograficos de la tris (ferrocenil) bismutina (1)
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6.2. Estudio dindmico del enlace de coordinacion hipervalente N-Bi
mediante RMN—'H a temperatura variable de los compuestos 2-5y 20

6.2.1. Cloro-fenil-2-[(N,N-dimetilaminometil)ferrocen-1-il] bismutina (2)
y difenil-2-[(N,N-dimetilaminometil)ferrocen-1-il] bismutina (4)

El compuesto 2, se obtuvo con un rendimiento de 35%. Esta molécula posee
metaloquiralidad en el bismuto ademas, de quiralidad planar en el ferroceno, lo cual
genera 4 diasteromeros (Figura 16). La caracterizacién mediante espectroscopia
de RMN se logr6 la asignacion de las sefales a los correspondientes protones
(anexos) y carbonos, para todos los compuestos sintetizados en este trabajo, para
lo cual se hizo uso de espectros de RMN- bidimensionales (anexos). La
caracterizacion de este compuesto se hizo mediante RMN-'H, *C, HSQC, HMBC
(A6-A9), espectrometria de masas FAB*, HRMS (A10) y la estructura molecular por

DRX- de monocristal.

2N BiPhCI P CH,NMe,
« > \ n 53 /

CH,;NMe, ELCI

Ry, R) Sp:S)

Enantiomeros

> Diasteromeros

p
CH,NMe, =

/2._-BiPhCI
\ _~. _CH;NMe, J
=2 o g
A
Bi
PhCI

R, S) Sp R)

Enantiomeros

Figura 16. Posibles diasterémeros debido ala presencia de dos centros quirales
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El analisis mediante espectrometria de masas FAB* mostro la presencia del ion
molecular [M]*563 (m/z), junto con los fragmentos correspondiente a las perdidas
sucesivas de los sustituyentes enlazados al bismuto.

La caracterizacion mediante RMN-'H, mostr6 que los protones del CHz son
diastereotopicos, por lo que se observan las sefiales caracteristicas para un sistema
de espines AB, con un desplazamiento quimico en 3.14, 3.74 (Jas= 14.2, 2H). La
diastereotopicidad de los protones CHz, ha sido observada también en otros
compuestos de coordinacién que contienen ligandos ferrocenilicos-1,2-disustituidos
lo cual, es una consecuencia de la asimetria del anillo Cp del ferroceno (quiralidad
planar).® 72 La sefial de los protones del grupo NMe: fueron observados a 21 °C
como dos seflales simples muy anchas, que mediante un andlisis dinamico a
temperatura variable en un rango de -10 °C-+50 °C con RMN-'H (Figura 17). Se
observo que a -10 °C se distinguen claramente dos sefiales simples para los dos
CHz del grupo NMez2 y a +50 °C se observa como una sefial simple; este
comportamiento indica la existencia del enlace de coordinacion hipervalente N--Bi
seguida de la disociacion de esta interaccion hipervalente y de la inversion como
veértice el &tomo de N. ademas esta estructura, no presenta inversion en el centro
Bi indicado por la coalescencia de las sefales de los protones metilenos, esto indica
gue se requiere mas energia para producirse una inversion con centro en el Bi. Este

tipo de interaccion genera compuestos hipervalentes del tipo 10-Bi-5

Esquema 12. Equilibrio en la formacién del enlace hipervalente N--Bi para el compuesto 2

60



N
| N-Me N-Me

=
= =

0
B
|

-10 °C

0°C

_N U/M U PN I NS N I

NMe
CH, %

=
-

N

ﬁ&EE

50 °C

40 °C

30°C

Temperatura de coalescencia

I W

21°C

40 35 3.0 25 20
f1 (ppm)

Figura 17. Espectro de RMN-1H (300 MHz-CDClIs) para el compuesto (2) a temperatura

variable (-10 °C—+50 °C)(* impureza)

61



El proceso dindmico mostrado en RMN-!H se debe a la existencia del enlace de
coordinacion hipervalente N--Bi, y haciendo uso de estos datos obtenidos en RMN
se pueden evaluar parametros termodindmicos que gobiernan el equilibrio quimico
de la existencia y no existencia del enlace de coordinacion hipervalente (equilibrio
mostrado en el Esquema 12). Usando la ecuacién de Gutowsky-Holm. 542540

AG* = aT [9.972 + log (Z—)]

Donde Tc= la temperatura a la cual dos picos emergen de uno (temperatura de
coalescencia)
a= 4.575x10 kcal/mol

”—\/A; = 2.22Av: La velocidad de intercambio

Para la el compuesto 2 la temperatura de coalescencia Tc= 303.15 Ky Av=268.53

K. =

Hz (a 263.15 K), usando la ecuacion anterior el valor de AG* = 13.92 kcal/mol (esta

es una estimacion inicial) de la energia de la barrera de activacion.

En el caso de la difenil-2-[(N,N-dimetilaminometil)ferrocen-1-il] bismutina 4 también
se hizo un estudio dinamico mediante RMN-!H a temperatura variable -30 °C-+50
°C (Figura 18) donde no se observé ningun cambio en contraste con compuesto 2.
Los protones del grupo NMez permanecen invariables con una sefial simple en 1.95
ppm (s, 6H). con este hecho se puede afirmar que el compuesto no presenta
interaccién hipervalente N--Bi, a diferencia de compuestos similares con Sb” o en
el caso de los compuestos con CsHsCH2NMe- con Bi®* los cuales si presentan esta

interaccion hipervalente tipo 10-Bi-4.
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El compuesto 2 posee una geometria de pseudo-bipiramide trigonal distorsionada
(see-saw). El andlisis estructural mediante DRX de monocristal para la cloro-fenil-
2-(N,N-dimetilamino) ferrocen-1-il] bismutina 2, revela la quiralidad del bismuto,
debido a que presenta todos sus sustituyentes diferentes ademas, de un enlace de
coordinacion hipervalente N-Bi, para dar lugar a la formacion de un compuesto
hipervalente con centro en el Bi, donde los &tomos de carbono C(2) y C(14) ocupan
el plano ecuatorial con un angulo de 95.5(2)°. Las posiciones apicales de la pseudo-
bipiramide trigonal esta ocupada por los atomos de N(1) y CI(1) con un angulo de
162.7(1)°. El par de electrones libre se considera que ocupa la posicion ecuatorial
restante (Figura 19). La distancia intramolecular N(1)-Bi(1) es de 2.658(4) A, es méas
larga que la suma de los radios covalentes (2.14 A),52 pero mas corta que la suma
de los radios de Van der Waals (3.66 A). Con estos datos se confirma la formacion
del enlace de coordinacion intramolecular hipervalente N--Bi.

El compuesto 4 no muestra la interaccion hipervalente N--Bi como reportd
previamente nuestro grupo de investigacion.” Este compuesto posee quiralidad
planar como consecuencia de la presencia del ferroceno-1,2-disustituido. En la

Tabla 2 se describe la informacion cristalogréafica para los compuestos 2 y 4.

Figura 19. Dibujo ORTEP de la cloro-fenil-2-[(N,N-dimetilaminometil) ferrocen-1-il] bismutina
2) y difenil-2-[(N,N-dimetilaminometil) ferrocen-1-il] bismutina (4). Elipsoides mostradas con
un 50% de probabilidad
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Compuesto 2 4
Férmula C19 H20 Bi1 Fe:1 Cl1 N1 Co2s Has Bi1 Fer N1
quimica

Peso molecular 563.05 605.30
Temperatura 293(2) K 298 K
A 0.71073 A 0.71073
Sistema Triclinico Triclinico
cristalino
Grupo espacial P1 P1

Dimensiones

a = 8.2980(13) A, o= 100.511(4)

a=7.7016(6) A, a= 69.9620(1)

de la celda b =10.1552 (15) A, = 91.254(4) ° b = 10.4550(8) A, p= 82.6140(1) °
unidad c = 11.4067(15) A, y = 92.187(5) ° ¢ =14.6901(12) A, y = 3.7520(1) °
Volumen (A3) 944.0 (2) 1099.36(15)
Z 2 2
Decar (g/cm?) 1.988 1.829
M (mm?) 8.578 mm-1 8.662
GOF 0.997 0.856
Ru[I>20(1)] 0.0338 0.0517

Tabla 2. Informacioén cristalograficade 2y 4

La diferencia (Ad= 0.023 A) entre la distancia del enlace Bi-Cr. del compuesto 2 y 4
se debe al efecto electroatractor del cloro y al efecto retrodonador del ferroceno,
gue induce que esta distancia sea mas corta para el compuesto 2 (Tabla 5) ademas,

este efecto también influye en la formacion del enlace Bi-N.

6.2.2. Cloro-fenil-2-[(N, N-dimetilaminoetil) ferrocen-1-il] bismutina (3) y

difenil-2-(N,N-dimetilaminoetil)ferrocen-1-il] bismutina (5)

La sintesis de las organobismutinas 3 y 5 se hizo a partir de una mezcla racémica
de la N,N-dimetilaminoetil ferroceno (amina de Ugi)??> mediante una reacciéon de
orto-metalacién y posterior reaccion de transmetalacién con el compuesto

bismutinico correspondiente (PhBiCl. y PhoBiCl respectivamente).
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El compuesto 3 posee tres centros estereogénicos diferentes lo cual genera:
quiralidad planar, debido a la presencia de un ferroceno 1,2-disustituido, quiralidad
central en el sustituyente y metaloquiralidad en el bismuto. La presencia de estos
centros estereogénicos nos lleva a considerar la presencia de 23 diastereoisémeros.
La caracterizacion del compuesto 3 mediante espectrometria de masas FAB*
mostré la presencia del ion molecular 577 [M]* (m/z), junto con los fragmentos
correspondiente a las perdidas sucesivas de los sustituyentes enlazados al bismuto,
y fue confirmada su composicién mediante FAB*-HRMS.

Considerando la presencia del enlace hipervalente N--Bi en el compuesto 2 se hizo
el estudio dinamico del compuesto 3 mediante RMN-1H, a temperaturas variables
entre -30°C-+50°C (Figura 20) en CDCls. Las sefales de los protones
correspondientes al grupo NMe2, se observaron a una temperatura de -20 °C como
dos sefales simples anchas, mientras que a -30 °C se observan como dos sefales
simples a & (ppm) 1.57, 2.59 que integran para 3H cada una, en contraste con lo
observado a +50 °C, donde se observaron como una sefial simple en 1.54 ppm. Las
demas sefiales permanecen sin cambios. Esta observacion indica la existencia del
enlace de coordinacion hipervalente N--Bi, seguida de la disociacion de este enlace
de coordinaciéon hipervalente y una inversion en el atomo de N, por esta razén se
observa como una sola sefial ancha. Sin embargo, no se presenta epimerizacién en
el centro Bi indicado por la coalescencia de las demas sefiales, lo cual indica que
se requiere mas energia para producirse una inversion con centro en el Bi.

Usando la ecuacion de Gutowsky-Holm 543540 se calcula la energia de activacion
AG*, Para la el compuesto 3 la temperatura de coalescencia Tc= 313.15 K y Av=
306.88 Hz (a 243.15 K), usando estos datos AG* = 14.31 kcal/mol (esta es una

estimacion inicial) la energia de la barrera de activacion.

oy S NN
&\
Bi Bi\
—

H

Cl

3

Esquema 13. Equilibrio en la formacidn del enlace hipervalente N--Bi para el compuesto 3
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La difenil-2-[(N,N-dimetilaminoetil)ferrocen-1-il] bismutina 5, se obtuvo con un
rendimiento de 28 % como una mezcla de diastereoisbmeros debido a que este
compuesto posee quiralidad planar en el ferroceno y quiralidad central en el
sustituyente R, ademas de que el reactivo de partida es una mezcla racémica de
N,N-dimetilaminoetilferroceno. El compuesto se separé mediante cromatografia
liguida de alta eficacia (HPLC) y se hall6 una relacion de diastereoisémeros de
33.37: 66.63 con tiempos de retencién de 3.825 y 9.970 minutos respectivamente,
esto es evidente al observar el espectro de RMN-'H (CDCIs-20 °C), donde se
observan dos sefiales dobles para el grupo CHz (& (ppm) 1.05, 1.13 y dos seiales
simples para el grupo NMe: (& (ppm) 1.79, 1.80), sin embargo, se observa una sefal

simple ancho a & (ppm) 1.55.

El andlisis del compuesto 5, mediante RMN-H (CDCIs) a diferentes temperaturas,
en un rango de -40 °C-+50 °C, mostré un cambio en el desplazamiento quimico de
la sefial simple presente en 1.55 ppm, la cual a una temperatura de -40 °C se hace
un singulete bien definido a un desplazamiento 1.75 (ppm), y a una temperatura de
+50 °C se mantienen invariables las sefiales como se muestra en la Figura 21, esta
observacion hace que podamos concluir que a baja temperatura (-30 °C) no existe
un enlace de coordinacién hipervalente N-Bi, por lo tanto se espera que en
difraccion de rayos X de monocristal no se observe este tipo de enlace, ya que la
energia cinética del sistema disminuye en estado solido. El resto de las sefales
permanecen invariables lo que indica que no hay ningin cambio de configuracion

en el resto de la molécula.

En comparacion los compuestos 3 y 5 muestran un comportamiento similar que los
compuestos 2 y 4 en el andlisis dinamico del enlace de coordinacion hipervalente
N-Bi mediante RMN-1H.
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La caracterizacion de la cloro-fenil-2-[(N,N-dimetilaminoetil) ferrocen-1-il] bismutina
(3) mediante DRX de monocristal, muestra como primera medida la
metaloquiralidad del bismuto y el enlace de coordinacién hipervalente N--Bi.

El centro del bismuto tiene una configuracién de pseudo bipirdmide trigonal donde
los atomos de carbono C(2) y C(15) ocupan el plano ecuatorial con un angulo de
95.9(6) °, las posiciones apicales de la pseudo-bipirdmide trigonal estan ocupadas
por los &tomos de N(1) y CI(1) con un &ngulo de 160.8(4)°, el par de electrones libre
se considera que ocupa la posicién ecuatorial restante (Figura 22).

La distancia intramolecular N(1)-Bi(1) es de 2.70(2) A, es mas larga que la suma de
los radios covalentes (2.14 A), pero més corta que la suma de los radios de Van der
Waals (3.66 A). Esto confirma la formacion del enlace de coordinacion
intramolecular hipervalente N-Bi.

La estructura posee un eje de tornillo 21, con grupo espacial P212121, lo cual indica
la presencia de centros quirales, con un sistema cristalino ortorrombico como se
muestra en la informacion cristalografica (Tabla 3), la estructura no muestra

interacciones intra- ni inter- moleculares significativas (Figura 22).

Figura 22. Dibujo ORTEP de la cloro-fenil-2-[(N,N-dimetilaminoetil) ferrocen-1-il] bismutina

(3). Elipsoides mostradas con un 50% de probabilidad
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Compuesto

3

Férmula quimica

C20 H23 Bi1 Fe1 Cl1 N1

Peso molecular 577.67
Temperatura 298(2) K
A 0.71073 A

Sistema cristalino

Ortorrémbico

Grupo espacial

P 212121 (19)

Dimensiones de la celda

unidad

a=28.8561(4) A, a= 90 °
b = 11.0690(4) A, p= 90°
c=19.8591(9) A,y =90°

Volumen (A3)

1946.75(14)

z 4
Dcal (g/cm?) 1.971
M (mm) 9.910
GOF 0.997
R1[1>20(1)] 0.0657

Tabla 3. Informacidn cristalogréfica para (3)

6.2.3. 1-(difenilbismutil)-2-(4"-metilpiperazinometil) ferroceno (14) 1-

cloro-fenil-2-[(4-metilpiperazinometil) ferrocen-1-il] bismutina (20).

La sintesis de las ferrocenil bismutinas 14 y 20 se obtuvo a partir de la sal yoduro
de 1-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-trimetilamoniometil) ferroceno (9), en medio basico

con la N-metil piperazina en acetonitrilo a reflujo (80 °C) por 72 h.

El compuesto 20 se obtuvo como subproducto de esta reaccion, el cual cristalizé en
una relacion de disolventes 4:1 hexano: cloroformo. ElI compuesto 20 posee
quiralidad planar, debido a la presencia de un ferroceno-1,2-disustituido y
metaloquiralidad en el Bi. La presencia de estos centros estereogénicos nos lleva a
considerar la existencia dos diastereoisomeros (Figura 16). La caracterizacién se
realiz6 mediante espectrometria de masas FAB* mostré la presencia del ion

molecular 618 [M]* (m/z), junto con los fragmentos correspondientes a las perdidas
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sucesivas de los sustituyentes en 618 [M-CI]*, 485 [M-CI-(CsH11N>)]*, 405 [M-CI-
(CsH11N2)-(CeHs)]* (Anexos A99 )

Considerando la presencia del enlace de coordinacién hipervalente N--Bi en el
compuesto 20, se hizo el estudio de la estructura mediante RMN-'H, a temperaturas
variables entre -30-+50 °C (Figura 23) en CDCls. Las sefiales de los protones
correspondientes al grupo CHs de la piperazina, se observaron a una temperatura
de +25 °C como una sefial simple en 2.19 ppm, seguida de una sefial multiple ancha
en un rango de desplazamiento quimico 2.27-2.43 ppm correspondiente a los CH>
del ciclo de la piperazina. Mientras que a +50 °C se observa invariable la sefial
simple del CH3z en d (ppm) 2.19 que integra para 3H y a +50 °C, las sefiales de los
protones del grupo CH> de la piperazina se observan como dos grupos de sefales
multiples en 2.27 ppmy en 2.43 ppm. Las demas sefiales permanecen sin cambios.
Una observacion relevante del compuesto 20 en contraste con el compuesto 2 es
gue el desplazamiento quimico y desdoblamiento de las sefiales de los protones de
ferroceno, fenilo y CH2 son muy similares (Figura 24). Estas observaciones indican
la existencia del enlace de coordinacién hipervalente N--Bi. Sin embargo, no se
presenta epimerizacion en el centro Bi debido a que no variaron las demas sefiales,
lo cual indicaria que se requiere mas energia para producir una inversion con centro
en el Bi. La formacién del enlace hipervalente genera una estructura hipervalente
del tipo 10-Bi-4
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Figura 24. Comparacion de los espectros de RMN-'H de los compuestos (2) y (20)

Para el caso de la difenil-2-[(4"-metilpiperazinometil)ferrocen-1-il] bismutina 14,
también se estudié el compuesto mediante RMN-'H a temperatura variable -30 °C-
+50 °C (Figura 25) donde se observo un comportamiento similar para los protones
CH2metilicos como en el caso del compuesto 20. Los protones del grupo piperazina
no muestran un cambio significativo en las sefiales en el intervalo de
desplazamiento quimico 2.02-2.26 a alta temperatura, a baja temperatura se puede
observar la diferenciacién de los protones axiales y ecuatoriales de la piperazina
debido a que la forma mas estable de esta es la configuracion tipo silla, los protones
CHs no presenta ningn cambio al igual que las demas sefiales. Esto indica que el

compuesto no presenta interaccion hipervalente N--Bi en este rango de temperatura

74



R

/JJ Temperatura de Coalescencia
L_j\ A

N-Me

(

-30°C

-20 °C

-10°C

0°C

10°C

25°C

CH 2 piperazina

NMe

/

50 °C

S LM .
w0
S Luum I |
20°c
L JLMMM I . .
25°
T T I e

71 (ppm)

Figura 25. Espectro de RMN-'H (300 MHz-CDCl3) para el compuesto (14) a temperatura

variable (-30 °C—+50 °C)

75



Es de notar la similitud en el desplazamiento quimico y desdoblamiento de las
sefales del ferroceno, fenilo y CH> entre los compuestos 4 y 14 como se muestra
en la Figura 26 lo que indica que el cambio del sustituyente NMe: por la piperazina,
no influye en el ambiente quimico de la molécula y por lo tanto las aseveraciones
hechas en el compuesto 4 son aplicables en el compuesto 14.
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Figura 26. Comparacion de los espectros de RMN-'H de los compuestos (4) y (14)

La caracterizacion mediante DRX de monocristal de la cloro-fenil-2-[(4"-
metilpiperazinometil) ferrocen-1-il] bismutina (20), muestra como primera medida la
metaloquiralidad del bismuto y el enlace de coordinacion hipervalente N--Bi.

El centro del bismuto tiene una configuracién de pseudo bipiramide trigonal donde
los &tomos de carbono C(2) y C(19) ocupan el plano ecuatorial con un angulo de
96.3(3)°, las posiciones apicales de la pseudo-bipiramide trigonal estan ocupadas

por los atomos de N(12) y CI(1) con un angulo de 161.3(1) A El par de electrones
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libre se considera que ocupa la posicidén ecuatorial restante (Figura 27). La distancia
intramolecular N(12)-Bi(1) es de 2.709(5) A, es mas larga que la suma de los radios
covalentes (2.14 A) pero, mas corta que la suma de los radios de Van der Waals
(3.66 A). Esto confirma la formaciéon del enlace de coordinacion intramolecular

hipervalente N--Bi.

La estructura posee centros de inversion, lo cual indica la presencia de centros
quirales, con el grupo puntual P1 (2), con un sistema cristalino triclinico como se
muestra en la informacion cristalografica (Tabla 4), la estructura no muestra
interacciones intra- ni inter- moleculares significativas, ademas contiene cloroformo
en su estructura molecular cristalina. El sustituyente N-metil piperazina muestra una

estructura con conformacion de silla la cual se puede observar en la Figura 27.

Figura 27. Dibujo ORTEP de la cloro-fenil-2-[(4"-metilpiperazinometil) ferrocen-1-il] bismutina
(20). Elipsoides mostradas con un 50% de probabilidad
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Compuesto

20

Férmula quimica

C23 H27 Bi1 Fe1 Cla N2

Peso molecular 738.09
Temperatura 298(2) K
A 0.71073 A
Sistema cristalino Triclinico
Grupo espacial P1(2)

Dimensiones de la celda
unidad

a=09.786(2) A, 0=72.011(5) °
b = 11.839(3) A, B= 72.764(9)°
c=13.113(3) A, y = 69.886(6) °

Volumen (A%) 1325.8(5)
Z 2
Dca (g/cm?) 1.849
M (mm) 7.591
GOF 1.075
Ru[I>20(1)] 0.0411

Tabla 4. Informacion cristalografica para la cloro-fenil-2-[(4 -metilpiperazinometil) ferrocen-1-

il] bismutina (20).

El analisis de la existencia del enlace de coordinacion hipervalente N-Bi de los

compuestos 2, 3, 4, 20 se puede analizar desde el punto de vista de las distancias

de enlace N-Biy de los factores que hacen que se formen este tipo de interacciones.

A continuacion se muestra la Tabla 5 con los valores de distancias y angulos de

enlace de los compuestos 2, 3, 4y 20.

Compuesto (2) Compuesto (3)
Distancia (A)
Bi(1) = N(1) 2.658(4) Bi(1) — N(1) 2.70(2)
Bi(1)-C(2) (Fc) 2.199(5) Bi(1) — C(2) (Fc) 2.19(2)
Bi(1) — C(14) (Ph) 2.250(5) Bi(1) — C(15) (Ph) 2.27(2)
Bi(1) — CI(1) 2.622(2) Bi(1) — Cl(1) 2.63(6)
C(1)-C(11) 1.495(9) C(1)-C(11) 1.52(2)
Angulos (°)
CI(1) - Bi(1) —= N(2) 162.7(1) CI(1) - Bi(1) — N(1) 160.8(4)
Cl(1) = Bi(1) - C(2) 92.0(1) CI(1) - Bi(1) — C(2) 90.6(5)
CI(1) - Bi(1) — C(14) 90.6(1) CI(1) - Bi(1) — C(15) 91.8(5)
C(2) - Bi(1) — C(14) 95.5(2 C(2) - Bi(1) - C(15) 95.9(6)
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Compuesto (4) Compuesto (20)
Distancia (A)
Bi(1) = N(1) 4.526(5) Bi(1) — N(12) 2.709(5)
Bi(1) - C(2) (Fc) 2.222(4) Bi(1) — C(19) (Fc) 2.259(8)
Bi(1) — C(14) (Ph) 2.252(5) Bi(1) - C(2) (Ph) 2.204
Bi(1) — C(20) (Ph) 2.246(4) Bi(1) — CI(2) 2.702(2)
C(2) - C(11) 1.503(6) C(1) - C(11) 1.50(1)
Angulos (°)
- - CI(1) - Bi(1) - N(12) 161.3 (1)
C(1) - Bi(1) - C(14) 93.11(14) CI(1) - Bi(1) - C(2) 89.4(2)
C(20) - Bi(1) — C(14) 95.49(15) CI(1) = Bi(1) - C(19) 91.5(2)
C(1) - Bi(1) - C(14) 93.1(2) C(2) - Bi(1) - C(19) 96.3 (3)

Tabla 5. Comparacion de distancias y angulos de enlace de los compuestos 2, 4, 7y 20

En contraste los compuestos 2, 3 y 20 para el cual el nitrdgeno de la cadena
sustituyente se coordina intramolecularmente al centro metélico en su estado solido,
dando como resultado la formacion del enlace de coordinacion hipervalente N-Bi,
y los compuestos 4, 5y 14 no presentan este enlace de coordinacion hipervalente
N--Bi, por lo que se considera que el volumen y efecto electronico de los otros
sustituyentes del Bi(Ph2) en las moléculas 4, 5 y 14 evitan la formacion de una

interaccion coordinativa N--Bi en el estado sélido o en solucion.

Los espectros de RMN-'H a temperatura variable de las triorganobismutinas 4, 7 y
14 indican una falta de coordinacion de nitrégeno al bismuto y si sucede es un
proceso rapido de coordinacién-disociacién en solucion incluso menor a -40 ° C.
Este comportamiento puede ser causado por el hecho de que los dos sustituyentes
fenilo no aumentan efectivamente la acidez de Lewis del centro metélico Bi en
comparacion con los compuestos 2, 3y 20 que tienen como sustituyente el Cl. Un
comportamiento similar se observé en otros compuestos organobismutinicos

reportados previamente.>®

Las organobismutinas quirales exhiben en estado sélido una fuerte coordinacion

intramolecular N--Bi establecida en el enlace Bi-Cl. Las distancias del enlace N-Bi
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no exhiben grandes diferencias, lo que indica que el segundo sustituyente no influye
considerablemente en la longitud del enlace coordinativo. Los espectros de RMN-
'H a temperatura ambiente de todos los compuestos muestran un sistema tipo AB
para los protones de metileno lo que indica la quiralidad planar del ferroceno.

La formacién del enlace de coordinacion hipervalente N--Bi en los compuestos 2, 3
y 20, dan paso a la formacion de compuestos hipervalentes del tipo 10-Bi-4 con una

conformacién de pseudo bipiramide trigonal.

6.3 1,1"-(difenilbismutil)-2-[(N,N-dimetilaminometil)ferroceno (6), 1°-
(difenilbismutil)-1-[(N,N-dimetilaminometil)ferroceno  (7) vy 1,1'-

bis(difenilbismutil)-2-[(N,N-dimetilaminoetil)ferroceno (8)

La sintesis de los compuestos 6, 7 y 8, se obtiene mediante una dilitiacion usando
"BuLi y TMEDA, seguida de una transmetalacion usando BiPh2Cl, se obtuvieron
rendimientos de 37 %, 17 % y 34 % respectivamente. La caracterizacion de estos
compuestos se hizo mediante IR-ATR, RMN *H, 13C, COSY, HSQC, HMBC (A19,
A21, A23-A26, A28-A31) espectrometria de masas FAB* y FAB'HRMS (A22, A27,
A32).

Estas organobismutinas son solubles en solventes organicos polares, siendo
insolubles en agua, son estables a condiciones ambientales y funden sin
descomposicion, en infrarrojo muestran las vibraciones correspondientes al enlace
C-Bi a 440 cm. La caracterizaciéon mediante espectrometria de masas FAB*
presentan los picos correspondientes a los iones moleculares junto con los
fragmentos de las diferentes entidades organicas. En general el patron de

fragmentacion de estos compuestos es similar.

En RMN-'H para el compuesto 5 se observé una sefial simple bien definida en 1.84

(s, 6H) para el grupo NMe2. Ademas, los protones CH> se observan como un sistema
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AB en 2.83, 3.43 (Jas= 12.9, 2H). Los protones correspondientes a los anillos Cp del
ferroceno todos se observan magnéticamente diferentes en un desplazamiento
quimico entre 4-5 ppm esto debido a la perdida de simetria del ferroceno. Para el
compuesto 6 la sefal correspondiente al grupo NMe> se observa como una sefial
simple en 2.12 (s, 6H) y los protones CH2, se observaron como un sistema
homotdpico lo que hace que se muestren como una sefial simple en 3.09 (s, 2H).
Las seinales de los protones del ferroceno se observaron en un desplazamiento
qguimico entre 4-5 ppm, mostrando cuatro sistemas de sefales, lo cual indica poseen

equivalencia magnética en este compuesto.

El compuesto 8 posee quiralidad planar en el ferroceno y quiralidad central en la
cadena sustituyente R. Este compuesto se obtuvo como una mezcla de
diastereoisomeros, de los cuales se logro aislar uno de ellos, para obtener una
caracterizacion completa mediante RMN. En el espectro de protones se observo
una sefal doble en 1.07 (d, J= 6.65, 3H) correspondiente a los protones del CHs. La
sefal correspondiente al grupo NMez se observo como un singulete bien definido
en 1.79 (s, 6H). Las sefales de los protones del ferroceno se observaron entre 4-

4.5 ppm.

El 1-(cloro,fenilbismutil)-1’-difenilbismutil-2-[N,N-dimetilaminoetil) ferroceno (19) se
recristalizo en hexano: cloroformo (1:1) como un subproducto, lo cual posiblemente
se formo in situ.®® Se logré caracterizar mediante DRX de monocristal el 19 (Figura
28), el cual posee tres tipos de quiralidad: quiralidad planar en el ferroceno,
quiralidad central en el sustituyente R (R= CHCHsNMe>), y metaloquiralidad en el

Bi. La Tabla 7 muestra los datos cristalograficos del compuesto 19.
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Compuesto 19
Férmula quimica Cs2 Hs32 Bi2 Fe1 N1 Cla
Peso molecular 939.84

Temperatura 298(2) K

A 0.71073 A
Sistema cristalino Monoclinico
Grupo espacial P 21/c(19)

Dimensiones de la celda

unidad

a = 15.7698(6) A, o= 90 °
b = 15.7698(6) A, B= 112.4939(7)°
c=19.0402(7) A, y = 90 °

Volumen (A3) 3043.3(2)
Z 4
Dca (g/cm3) 2.051
M (mm?) 12.115
GOF 0.999
Ri[1>20(1)] R(reflections)= 0.0498( 3702)

wR2(reflections)= 0.0965( 6713)

Tabla 6. Informacion cristalografica de (19)

Figura 28. Dibujo ORTEP de 1-(cloro-fenilbismutil)-7’-difenilbismutil-2-[N,N-dimetilaminoetil)
ferroceno (19). Elipsoides mostradas con un 50% de probabilidad.
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El centro del Bi(1) tiene una configuracion de pseudo bipirdmide trigonal donde los
atomos de carbono C(2) y C(15) ocupan el plano ecuatorial con un angulo de
98.2(4)°, las posiciones apicales de la pseudo-bipirAmide trigonal estan ocupadas
por los &tomos de N(1) y C(1) con un angulo de 160.5(2)°. El par de electrones libre
se considera que ocupa la posicion ecuatorial restante (Figura 28). El Bi(2) tiene
una configuracién de piramide trigonal donde el par de electrones libres ocupa la
posicion apical y los sustituyentes en las demas posiciones restantes. La distancia
intramolecular N(1)-Bi(1) es de 2.657(3) A y la distancia entre Bi(1)-Cl(1) es de
2.627(3) A. Estos datos soportan la formacion del enlace de coordinacién
intramolecular hipervalente N(1)-Bi(1). La distancia Bi(2)-C(6) es de 2.214(8) Ay la
distancia Bi(1)-C(2) es de 2.212(8) A las cuales no poseen una diferencia
significativa, una observacion relevante de este tipo de estructura es la distancia
Bi(1)-Fe(1) y Bi(2)-Fe(1) respectivamente 3.712(1) A y 3.863(1) A las cuales son
mas cortas en comparacion con la suma de los radios de van der Waals. Algunas

de las distancias y angulos de enlace se muestran en la Tabla 7.

Distancias (A) Angulos (°)

Bi(1) - CI(1) 2.627(3) CI(1) - Bi(1) - N(1) 160.5(2)
Bi(1) — N(1) 2.657(8) Ci(1) - Bi(1) - C(2) 91.2(2)
Bi(1) - C(2) 2.212(8) CI(1) - Bi(1) — C(15) 90.5(3)
Bi(1) - C(15) 2.22(2) C(6) — Bi(2) — C(21) 97.1(4)
Bi(2) — C(6) 2.214(8) C(6) - Bi(2) - C(27) 93.5(4)
Bi(2) - C(21) 2.25(2) C(21) - Bi(2) - C(27) 93.4(4)
Bi(2) — C(27) 2.23(2)

Tabla 7. Distancias y &ngulos de enlace del compuesto (19)
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6.4 Sales cuaternarias de amonio 9, 10, a partir de difenil-2-[(N,N-
dimetilaminometil)ferrocen-1-il] bismutina 4) y 1,1 -bis-

(difenilbismutil)-2-(N,N-dimetilaminometil) ferroceno(6)

La formacién de las sales de amonio 9 y 10 se obtuvieron a partir de las aminas 4 'y
6 a traves de una reaccidn de metilacion exhaustiva usando yoduro de metilo (CHsl)

en exceso, con rendimientos del 90%-95%.

Las sales 9, 10 se caracterizaron mediante IR-ATR, RMN-'H, 3C COSY, HSQC,
HMBC(A33-A37) y espectrometria de masas FAB*y FAB*-HRMS (A38), aunque la
sal 9 ya habia sido reportada por nuestro grupo de investigaciéon.” Es de notar que
las fosfinas y arsinas analogas de las bismutinas y estibinas, cuando reaccionan

mediante una metilacion exhaustiva forman sales bicationicas.

El yoduro de 1,1"-[bis-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-trimetilaminometil) ferroceno 10 en
RMN-H, generé una sefial simple bien definida que corresponde al grupo NMes
2.86 (m, 9H), las sefales correspondientes a los protones del ferroceno es
observaron en 4.06 (m, 2H), 4.15 (td, J=1.05, 2.31, 1H), 4.23 (m, 2H), 4.55 (m, 2H);
las sefales correspondientes al CHz se desplazaron a campo bajo por lo tanto se
encuentran solapadas en las sefiales del ferroceno, sin embargo en RMN-HMBC se
logra observa una correlacion de una sefial de carbono con dos sefales de

protones.

La 1,1’-bis-(difenilbismutil)-2-[(N,N-dimetilaminoetil)ferroceno (8) en reaccion con un
exceso de yoduro de metilo, dio como resultado el compuesto [1-1-bis-
(difenilbismutil)-2-vinil] ferroceno (11) mediante una reaccion de B-eliminacién. El
compuesto 11 fue caracterizado por medio de RMN-'H (A39) en el cual las sefiales
de los protones vinilicos, se observaron como un sistema de espines ABX en un
desplazamiento quimico 5.04 ppm (Jex= 10.77, Jas= 1.34), 5.30 (Jax= 17.32,
Jas=1.35, 1H), 6.47 (Jax= 17.32, Jsx= 10.77, 1H). Las sefiales de los protones del
ferroceno se observaron entre 4-4.5 ppm. En espectrometria de masas FAB* (A44)

se observo el ion molecular en (m/z): 936[M*], junto con los picos correspondientes
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a las respectivas fragmentaciones de la molécula. La férmula molecular se
corroboro mediante FABT™HRMS (m/z): Observada: 936.1310, Estimada: 936.1316,
CssH3oBizFe.

6.5Reacciones de las sales cuaternarias de los compuestos
ferrocenilbismutinicos-1,2-disustituidos.

Los compuestos ferrocenilbismutinicos-1,2-disustituidos conteniendo la fraccion
CH2XR (X=N, O) 12, 13, 14 y 15 fueron sintetizados a partir de la sal de yoduro de
1-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-trimetilamoniometil) ferroceno (9). La caracterizacion de
estos compuestos se hizo mediante IR-ATR, RMN, RMN-!H, 3C, COSY; HSQC;
HMBC (anexos), espectrometria de masas FAB* y FAB*-HRMS (anexos). Los
compuestos ferrocenilbismutinicos-1,2-disustituidos se obtuvieron con rendimientos
de 21% - 78%, en la caracterizacion a través de espectroscopia IR-ATR (v cm?) se
observaron las bandas caracteristicas de los grupos relevantes en 3057.44, 3000.11
(Vic=cn), 2928.62 (v(ch), 1658.81 (v(c-0), 1474.18 (v(cn), 1428.12 (v(c=c), 1224.51
(Vasicoo) 1042.99 (vscoo), 1126.22, 976.41 (Schy), 722.83 (n(ch)), 444.04 (v@ic),
para el compuesto 12 y 3057.49, 3010.87 (v(c=cn)), 2935.80, 2874.87 (v(cH), 1678.09
(Vic=0), 1472.05 (v(cw), 1427.65 (v(c=c)), 1281.37 (Vas(c-oc) 1056.53 (vsc-oc), 1110.43,
970.86 (dcHy), 722.21 (mcH)), 483.68 (v@ic)), para el compuesto 13. Para los
compuestos 12 y 13 en RMN H, se observaron los protones diastereotépicos CHz
mas desprotegidos (4.5-5 ppm) en comparacién con estos mismos protones en los
compuestos de las aminas precursoras. Las estructuras moleculares de los
compuestos 12 y 13 fueron confirmadas a través de DRX de monocristal

representadas en la figura (Figura 29).
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Figura 29. Dibujo ORTEP de los compuestos 1-(difenilbismutil)-2-(2"-acetofenoximetil)

ferroceno (12) y 1-(difenilbismutil)-2-(2"-formilfenoximetil) ferroceno (13). Elipsoides

mostradas con un 50% de probabilidad

Los datos cristalograficos de las estructuras moleculares de los compuestos 12y 13
se muestran en la Tabla 8. Estos compuestos son monoméricos y no presentan
interacciones significativas intra moleculares Bi--O, lo cual es provocado por
factores estéricos y electronicos de los sustituyentes presentes en los compuestos
12 y 13. El compuesto 12 posee interacciones intermoleculares entre O(2)-H(17)
con una distancia de 2.608 (A) y el compuesto 13 muestra interacciones
intermoleculares entre C(20)-H(16) de 2.868 (A), Bi(1)-H(23) de 3.180 (A) y
H(8A)-O(1) de 2.511 (A). Estos compuestos presentan una geometria de piramide
trigonal distorsionada alrededor del a&tomo de bismuto, considerando el par de
electrones de este en la posicion apical. La distancia Bi-Crc €s mas corta que la
distancia Bi-Cpn provocado por el efecto de retrodonacién entre Bi y carbono del
ferroceno. Este fendmeno produce un decremento de la longitud de enlace Bi-Crgc
en este tipo de compuestos. Las distancias y angulos de enlace para los

compuestos 12 y 13 se presentan en la Tabla 9 y Tabla 10, respectivamente.
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Compuesto 12 13
Férmula quimica Cs1 H27 Bi Fe1 O2 Cso H2s Bi Fe1 O2
Peso molecular 696.36 696.35
Temperatura 298(2) K 298(2) K
A 0.71073 A 0.71073 A
Sistema cristalino Monoclinico Monoclinico
Grupo espacial P 21/c(19) P 21/c (19)

Dimensiones de la

celda unidad

a=23.0690(7) A, a= 90 °
b = 8.5999(2) A, B= 107.263(1)°
c=13.9287(4) A, y=90°

a=22.8529(7) A, 0=90"°
b = 8.5824(2) A, B= 104.604(1)°
c=13.2762A,y=90"°

Volumen (A3)

2638.86(13)

2519.77(16)

WR2(reflections)= 0.0597( 4840)

VA 4 4
Dea (g/cm?) 1.753 1.799
g (mm?) 7.235 7.575
GOF 1.096 1.025
R1[1>20(1)] R(reflections)= 0.0308( 3676) R(reflections)= 0.0398( 3913)

wR2(reflections)= 0.0714( 4840)

Tabla 8. Datos cristalograficos de los compuestos (12) y (13)

Las estructuras moleculares de los compuestos 12 y 13 muestran al grupo carbonilo
(C=0) en la posicién exo, lo cual hace que los protones CH. se encuentren
acoplados a través del espacio con el proton C-H (orto) aromatico observado en el
espectro de RMN-NOESY (A47, A54).

Distancias (A) Angulos (°)

Bi(1) - C(2) (Fc) 2.225(5) C(2) - Bi(1) - C(26) 94.9(2)
Bi(1) — C(26) (Ph) 2.255(5) C(2) - Bi(1) - C(20) 94.3(2)
Bi(1) — C(20) (Ph) 2.253(5) C(26) - Bi(1) — C(20) 92.8(2)

C(11) - O(1) 1.444(5) O(1) - C(11) - C(1) 107.9(3)
C(12) - O(D) 1.370(5) C(13) - C(18)- O(2) 119.2(5)

Tabla 9. Distancias y &ngulos de enlace del compuesto 12
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Distancias (A) Angulos (°)
Bi(1) — C(10) (Fc) 2.233(5) C(10) - Bi(1) - C(19) 94.7(2)
Bi(1) - C(19) (Ph) 2.254(6) C(10) - Bi(1) — C(25) 94.7(2)
Bi(1) - C(25) (Ph) 2.248(6) C(19) - Bi(1) - C(25) 93.3(2)
C(8) - 0(2) 1.445(6) 0(2) - C(8) - C(9) 108.3(4)
C(2) -0 1.361(6) C(1) - C(7) - O(1) 123.4(5)

Tabla 10. Distancias y angulos de enlace del compuesto 13

Los compuestos 14 y 15 fueron obtenidos a partir de una sustitucion nucleofilica de
la sal de yoduro de 1-(difenilbismutil)-2-(N,N,N-trimetilamoniometil) ferroceno (9)
con N-metil piperazina y la 4’-aminobenzo-15-corona-5 respectivamente, los
compuestos fueron caracterizados mediante RMN, espectrometria de masas, IR-
ATR.

La 1-(difenilbismutil)-2-(4"-metilpiperazinometil) ferroceno (14) muestra en RMN-'H
las sefiales correspondientes al grupo sustituyente N-metil piperazina como una
sefal simple en 1.95 ppm (s, 3H) para el grupo CHzy una sefial multiple en 2.16
ppm (m, 8H) para los CH> de la piperazina los cuales no se lograron distinguir cada
sefial debido a la presencia de conférmeros (configuracion de bote, silla) en
disolucion. Los protones diastereotdpicos del CH2 se observan como un sistema AB
en 2.95, 3.67 ppm (Jas = 12.8, 1H). Los protones del ferroceno muestran el patron
como 1H, 5H, 2H, en un desplazamiento quimico de 3.83- 4.13 ppm. Las sefales
correspondientes a los protones aromaticos se encuentran en & (ppm) 7.82-7.60
ppm (m, 10H).

La caracterizacion de este compuesto mediante espectrometria de masas FAB*
muestra el pico del ion molecular en 660 [M]*junto con las correspondientes
fragmentaciones. La férmula molecular se calcul6 mediante FAB*-HRMS:
Observada (m/z): 660.1637, Estimada (m/z): 660.1641, C2sHz1Bi1FeNa.
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El compuesto cloro-fenil-2-[(4"-metilpiperazinometil) ferrocen-1-il] bismutina (20) se
recristalizo en hexano: cloroformo (4:1) como un subproducto de esta reaccion, lo
cual se formo in situ. La presencia del enlace de coordinacion hipervalente N--Bi se
discutio en la seccién 6.2.3.

El compuesto 1-difenilbismutil-2-{benzo-[b][3,4]-15-corona-5} aminometil ferroceno
(15), muestra en IR-ATR las bandas (cm™?) en 3385.23 (vcan), 3058.62, 3042
(Vc=cn)), 2922-2853 (v(cH) CHz2), 1427.14 (v(c=c)), 1259.63 (v(cn)), 1122.13, 1052.08
(Vasc-o-c)), 997.23 (8(ch)), 726.32 (mcH)), 444.13 (v@ic)). En la caracterizacion
mediante RMN-'H se pueden observar y asignar la sefial correspondiente al
hidrogeno del N-H a un desplazamiento quimico de 3.31 ppm (s br, 1H), seguida de
las sefiales correspondientes a los CH> del éter corona y del CH> diastereotopico a
un desplazamiento quimico entre 3.75-4.06 ppm que integra para 18H, las sefales
del ferroceno se observan en 4.14 ppm (s, 5H, anillo de Fc no sustituido); 4.31 ppm
(m, 2H) y 4.38 ppm (m, 1H), seguidas de las sefales correspondientes a los
protones aromaticos del éter corona en 5.78 ppm (d, J= 8.5, 1H), 5.95 ppm (dd, J=
8.5, 2.6), 6.71 (d, J= 8.5, 1H), las sefales de los protones aromaticos
correspondientes a los fenilos enlazados al bismuto se observan en 7.45-7.28 (m,
6H) y 7.85-7.69 (m, 4H). La asignacion de las respectivas sefiales de carbono se
hizo a través de RMN-3C, con apoyo de RMN-bidimensional HSQC, HMBC, COSY
(AB6, A71)
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6.6 Reacciones de las sales cuaternarias de los compuestos ferrocenil
bismutinicos 1,1",2 -trisustituidos.

Los compuestos ferrocenilbismutinicos 1,1",2-trisustituidos 16, 17 y 18 fueron
sintetizados a partir de la sal de yoduro de 1,1 -bis(difenilbismutil)-2-[(N,N,N-
trimetilamoniometil)] ferroceno (10).

Los compuestos 1,1 -bis(difenilbismutil)-2-(2"-acetofenoximetil) ferroceno (16) y
1,1"-bis(difenilbismutil)-2-(2"-formilfenoximetil) ferroceno (17), se caracterizaron
mediante espectroscopia IR-ATR(v cm™) donde se observaron las bandas en
3057.44, 3000.11 (v(c=ch), 2928.62 (v(ch), para los grupos C=0 en 1671.16 (v(c-0),
1474.18 (v(cn), 1428.12 (v(c=c)), 1229.03 (vVascoc) 1125.12 (vscoc), 1126.22, 976.41
(8(chy), 722.68 (m(chH)), 443.50 (v@ic)) para el compuesto 16 y en 3056.89 (v(c=ch)),
2922.48, 2852.15 (v(cw), para el grupo carbonilo (C=0) en 1682.60 (v(c=0)), 1474.00
(view), 1427.53 (v(c=c)), 1281.83 (Vas(c-0.0) 1055.84 (vsc-o.c)), 1055.82, 995.30 (Schy),
722.07 (mchy), 442.44 (v(ic)) para el compuesto 17.

La caracterizacion mediante RMN-'H, no mostré ninguna evidencia de la existencia
de interaccion hipervalente Bi--O. Estos compuestos mostraron similitud tanto para
las fracciones ferrocenilicas como en los anillos de fenilo. De igual manera los
protones de la fraccion FcCH»2-R, no son magnéticamente equivalentes como una
consecuencia de la asimetria del ferroceno y se observaron como protones
diastereotopicos que dan lugar a un sistema de espines de tipo AB. En el caso del
compuesto 16 se observa en 4.58, 4.75 ppm (Jas= 10.6, 2H) y para el caso del
compuesto 17 se observan en 4.57, 4.68 ppm (Jas = 10.77, 2H). La sefial del metilo
de la cetona 16 se observa como una sefial simple en 2.27 ppm (s, 3H) y el
hidrogeno del aldehido 17 se observa como una sefial simple en 10.11 ppm (s, 1H).
Se espera que el grupo carbonilo (C=0) se encuentre en la posicidon exo, lo cual
hace que los protones CH> se encuentren acoplando a través del espacio con el
proton C-H (orto) aromatico como se observa en el espectro de RMN-NOESY (A75,
A82).
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Como consecuencia del enlace dm-ptr entre el bismuto y los atomos de carbono, se
observa un cambio del desplazamiento quimico a campo bajo tanto de los carbonos
aromaticos como para los ferrocenilicos que se encuentran adyacentes al enlace

Bi-C, esta observacién es valida también para RMN-3C.

El andlisis mediante espectrometria de masas FAB* muestra para cada uno de los
compuestos 16 y 17 su correspondiente ion molecular en 1058 [M]*y 1022
[M]*respectivamente, ademds de los picos de sus correspondientes
fragmentaciones (A79, A85).

El compuesto 1,1 -bis(difenilbismutil)-2-(4"-metilpiperazinometil) ferroceno (18) fue
caracterizado mediante RMN-'H (A86), el cual no muestra evidencia de la existencia
de la interaccion hipervalente N--Bi. Las sefales correspondientes a la N-metil
piperazina encuentran a un desplazamiento quimico de 1.95 ppm (s, 3H) como una
sefal simple para el grupo CHs, y para los CH> de la piperazina se observan a un
desplazamiento quimico de 2.03 ppm (m, 8H) como sefales multiples, seguidas de
las sefiales correspondientes a los protones metilicos diastereotopicos como un
sistema de espines AB en 2.77, 3.56 ppm (Jas = 12.8, 2H). Las sefales de los
protones ferrocenilicos se encuentran a un desplazamiento quimico entre 3.8-4.1

ppmy las sefiales aromaticas se observaron a 7.29- 7.8 ppm.

La caracterizacion mediante espectrometria de masas FAB* (A91) muestra el ion
molecular junto con las correspondientes fragmentaciones en m/z: 1022 [ M]*, 945
[ M-(CeHs) 1™, 923 [ M-(CsH11N2) 1%, 769 [ M-(CsH11N2)-2(CsHs) 1*, 692[ M (CsH11N2)-
3(CsHs) ]*, 615 [ M-(CsH11N2)-4(CsHs) ]*; 406 [M-(CsH11N2)-4(CsHs)-Bi ]*, 198 [ M -
(CsH11N2)-4(CeHs)-2(Bi) 1™, ademas se corroboro su formula molecular mediante
espectrometria de masas de alta resolucién; HRMS: Observada (m/z): 1022.2161,
Estimada (m/z): 1022.2149, CaoHaoBi2FeN.

La caracterizacion mediante difraccion de rayos X de monocristal genera la
estructura molecular mostrada en la Figura 30 la cual no muestra ningun enlace de
coordinacion hipervalente N-Bi, esto debido a factores estéricos y electrénicos de

los sustituyentes fenilo del Bi.
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Figura 30. Dibujo ORTEP del 1,1 -bis(difenilbismutil)-[2-(4"-metilpiperazinometil)ferroceno
(18). Elipsoides mostradas con un 50% de probabilidad

Este compuesto 18 es monomeérico y no presenta interacciones significativas inter-
moleculares Bi--N, lo cual es provocado por factores estéricos y electronicos
presentes en este compuesto por efecto del fenilo. El cristal obtenido para este
compuesto no posee una buena calidad para obtener mejores datos sobre la
estructura cristalina por lo tanto de observa un valor de R= 17.16, estos datos se

pueden considerar para tener una idea general de la estructura.
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Compuesto

18

Férmula quimica

C117 H109 Bis Fes Ns Cls

Peso molecular 1022
Temperatura 298(2) K
A 0.71073 A
Sistema cristalino Triclinico
Grupo espacial P-1(2)

Dimensiones de la celda

unidad

a=9.414(14) A o= 72.42°
b = 22.27(3) A, p= 82.21(5)°
c=28.97(5)A, y=83.80 °

Volumen (A3) 5721.99
Z 2
R.Factor (%) 17.16

Tabla 11. Datos cristalogréaficos del compuesto 18

Este compuesto presenta una geometria de piramide trigonal alrededor de atomo

de bismuto, considerando el par de electrones de este en la posicion apical. La

distancia Bi-Crc €s mas corta que la distancia Bi-Cpn igual que los demas

compuestos sintetizados en este trabajo. Las distancias y angulos de enlace para

los compuestos 18 se muestran en la Tabla 12.

El sustituyente N-metil piperazina muestra una conformacién de silla en la estructura

molecular del compuesto 18.

Distancias (A) Angulos (°)

Bi(1) — C(2) (Fc) 2.13(5) C(2) - Bi(1) - C(20) 94(1)
Bi(1) — C(20) (Ph) 2.27(2) C(2) - Bi(1) — C(26) 88(1)
Bi(1) — C(26) (Ph) 2.14(9) C(20) = Bi(1) - C26 90.9(4)

Bi(2) - C(6) 2.23(5) C(6) - Bi(2) — C(32) 91(1)
Bi(2) — C(32) 2.322(9) C(6) - Bi(2) — C(38) 98(1)
Bi(2) — C(38) 2.320(9) C(32) - Bi(2) — C(38) 95.8 (3)

Tabla 12. Distanciay angulos de enlace del compuesto (18)
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7 CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en el presente trabajo de investigacidén aportan importante
conocimiento en la quimica de los compuestos ferrocenilicos y bismutinicos. A
continuacioén, se presentan las principales conclusiones obtenidas a partir de la

investigacion realizada para el desarrollo de esta tesis.

e Se sintetizé y caracteriz6 una serie de nuevos compuestos
ferrocenilbismutinicos-1,2-disustituidos y 1,1",2-trisustituidos que contienen
el enlace Crc-Bi los cuales han sido poco estudiados.

e Se sintetizaron y caracterizaron nuevos compuestos ferrocenilbismutinicos
con quiralidad en el ferroceno, quiralidad central y metaloquiralidad en el
bismuto.

e Se sintetizd y caracteriz6 nuevos derivados de ferrocenilbismutinas que
incluye uno o mas heteroatomos donadores (N, O) en su estructura mediante
una sustitucion nucleofilica a partir de las sales 9y 10.

e Se logro elucidar la existencia del enlace de coordinacion hipervalente N--Bi
intramolecular en los compuestos 2, 3, 19 y 20; asi mismo se evidencié la no
existencia de este enlace de coordinacion hipervalente en los compuestos 4,
5 y 14, mediante el andlisis dinAmico usando RMN-'H a temperaturas
variables y/o difraccion de rayos X de monocristal.

e Se observo en la estructura molecular obtenida mediante difraccidon de rayos
X de monaocristal de los compuestos 2, 3, 4,12, 13, 18, 19y 20, que el enlace
Cpn-Bi es mas largo en comparacion con el enlace Crc-Bi debido a que el
ferroceno presenta mayor efecto de retrodonacién del ferroceno-bismuto en
comparacioén con el anillo de fenilo, este hecho presenta un acortamiento de
los enlaces, también se evidencia en RMN-'H ya que el desplazamiento
guimico de los protones ferrocenilicos adyacentes al enlace Cgc-Bi se

desplazan hacia campo alto.
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e Los compuestos bismutinicos 4, 7, 14 y 18 con dos sustituyentes fenilos en
el Bi no poseen el enlace hipervalente O--Bi o N--Bi debido a los efectos

estérico y electronico (Ph en comparacion con el Cl).

e Se obtuvieron las estructuras moleculares mediante DRX de monocristal de
los compuestos 12, 13y 18 los cuales no mostraron enlace de coordinacion

hipervalente O--Bi o N-Bi.

Finalmente, las perspectivas que este trabajo son muchas y se encuentran en areas
diversas.

El grupo ferrocenil es bien conocido por su actividad citotoxica al igual que las
fracciones-amino, y —piperazino, asi mismo tomando en cuenta que compuestos
organobismutinicos poseen actividad citotdxica y antitumoral por este hecho podria
llevarse a cabo un estudio de actividad biologica con interesantes resultados de
dichos compuestos.

En el area de la quimica de coordinacion sera interesante estudiar las propiedades
de las ferrocenil bismutinas con CH2R (donde R es una cadena con un grupo
donador (N, O) como ligantes de forma semejante en la que actian algunos
compuestos de arsénico y antimonio.

Los compuestos de organobismuto estdn surgiendo como reactivos
organometalicos prospectivos para la reaccion de acoplamiento en la sintesis
organica debido a su bajo nivel de toxicidad y su estabilidad al aire. Los compuestos
triferrocenil bismutina 1 o las ferrocenil-1,2-bismutinas, podrian ser usados como
reactivos en reacciones de acoplamiento para formacion de enlaces carbono-

carbono.
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9 ANEXOS
9.1Tris-ferrocenil bismutina (1)
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9.2Cloro-fenil-2-[(N,N-dimetilaminometil)ferrocen-1-il] bismutina (2)
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Iniet = Direct lon Mode : FAB+

RT : 028 min Scan# : (3.13)

Elements : C 24,0, H 49/0. Cl 270, N 2/0, Fe 2/0. Bi 2/0
Mass Tolerance : 1000ppm, Tmmu if mfz > 1
Unsaturation (U.S.) : -0.5 - 26.0
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9.3Cloro-fenil-[2-(N, N-dimetilaminoetil)ferrocen-1-il] bismutina (3)
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A12. Espectro RMN-3C (75 MHz-CDCI3) de 3
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Inlat = Direct It Mada : FAB+

RT = 1.75 min Scand @ (15,25)
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9.4 difenil-2-[(N,N-dimetilaminoetil)ferrocen-1-il] bismutina (5)

907
801"

6L'T

¥6'€
S6'€
S6°¢
S6'€
96'¢

66°€
a_mw
00 \
YOy

€&y
€7y
€&y

€7y

9L
9L
iva
ivA
69
oL

osL k
0L

1L
wey
we
wi
Iy
Iy
vl ﬁ
Iy

St
Iy
€9, %

8L
98°L

c(d)

Mo

T

a(s)
179

E
S
3
a
£
<

86'¢
98¢

g 559

96'q

19 18 17 16 15 14 13 12 11 10 09 08 07 06

86T
¥T'g
A
90T
48
86T

LTS
===

UL S S

%wm.mm

W 066
W £S5

f1 (ppm)

83 82 81 80 79 78 77 76 75 74 73 72 71 70 69 68 45 44 43 42 41 40 39 38 37 36

A17. Espectro RMN-'H (300 MHz-CDClIs) de 5
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9.5 1,1"-bis(difenilbismutil)-2-(N,N-dimetilaminometil) ferroceno (6)
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A19. Espectro RMN-1H (500 MHz-CDCI3) de 6
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A20. Espectro RMN-*3C (100MHz-CDCl3) de 6
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A21. Espectro RMN- HSQC (CDCls) de 6
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RT : 1.92 min Scank : (22,35)

Elements : C 3840, H 49/0, N 1/0, Fe 1/0, Bi 2/0
Mass Tolerance : 1000ppm, 2mmu if mfz > 2
Unsaturation (U.S): 05— 29.0

Err[ppm / mmu] U.S5. Coemposition
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A22. Espectro FAB*-HRMS de 6
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9.6 1'-(difenilbismutil)-1-[(N,N-dimetilaminometil) ferroceno (7)
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A23. Espectro RMN-'H (300 MHz-CDCls) de 7
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A24. Espectro RMN-3C (75 MHz-CDCl3) de 7
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Inlet : Direct lon Mode : FAB+

RT : 424 min Scan# : (36.44)

Elements : C 30/0, H 49/0, N 2/0, Fe 2/0, Bi 2/0
Mass Tolerance 1 1000ppm, 2mmu if mSz > 2
Unsaturation (.S} : -0.5 - 45.0

Observed m/z Int%
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A27. Espectro FAB*-HRMS de 7
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9.7 1,71°-bis(difenilbismutil)-2-[(N,N-dimetilaminoetil) ferroceno (8)

F3 29947
T~ - eLT6E
> F i

<« av509

66869

hmw.ﬁ/
! S.E/
A mo.wm/
€000 €£°92

€Das E.om%

(e0sLF
€200 9T°LL
Aveu
€000 85°LL

A15°58

Fargs

6L'T

2.0

21

YET'T6

38 22

porse

T
3.9

40

% 90y

[ yooLet
167°LT1
AT9'LTT

289'/1
= . u 18671
b cmm.mﬁ\
= n 8T0€T
= AT1z°0ET
Ly W zh'LET
dosse1t
f
b g2 xs6t€r ]
Ead 12781
[~ 1€6'75T\
[~ 0EpEST
= SLES5T 7
[ ITg Nwm.mﬂ\

43

A28. Espectro RMN-'H (300 MHz-CDClIs) de 8
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A30. Espectro RMN-HSQC (CDCI3) de 8
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A31l. Espectro RMN-HMBC (CDCl3) de 8
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Elements : G 40/0, H 49/0, N 2/0, Fe 2/0, Bi 3/0
Mass Tolerance : 1000ppm, Tmmu if msz > 1
Unsaturation (U.S.) : -0.5 — 30,0

Observed m/fz Int%
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1,1"-bis(difenilbismutil)-2-(N,N,N-trimetilamoniometil)

de
ferroceno (10)
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A33. Espectro RMN-'H (300 MHz-CDCls3) de 10
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RT : 3.92 min Scan# : (46,185)

Elements : G 39/0, H 4940, N 2/0, Fe 2/0, Bi 3/0
Mass Tolerance : 1000ppm, 2mmu if msfz > 2
Unsaturation (U.S.) : 0.5 — 45.0

Observed m/z Int%
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A38. Espectroscopia masas FAB*-HRMS de 10
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9.9 1-1’-[bis-(difenilbismutil)-2-vinil] ferroceno (11)
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A39. Espectro RMN-H (300 MHz-CDCl3) 11
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RT : 0.99 min Scan# : (12.89)

Elements : C 3850, H 4950, Fe 270, Bi 30
Mass Tolerance : 1000ppm, 2mmu if msSz > 2
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1-(difenilbismutil)-2-(2"-formilfenoximetil) ferroceno (13)
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A57. Espectro RMN-HMBC (CDCls) de 13

Inlet : Direct lon Mode : FAB+

RT : 1.29 min Scan# : (13.34)

Elements : G 32/0, H 490, O 2/0, Fe 2/0, Bi 2/0
Mass Tolerance : 1000ppm, 1mmu if mSz > 1
Unsaturation (U.S) : 0.5 — 45.0

Observed m/z Int%
682.1005 81.05
Estimated m/z Errlppm / mmu] U.S. c
1 682.1008 -0.4 F -D.3 19.5 ao
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A58. Espectrometria de masas FAB*-HRMS de 13
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9.12 1-(difenilbismutil)-2-(4"-metilpiperazinometil) ferroceno (14)
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RT : 1.69 min Scan# : (18,37)

Elements : G 3070, H 4970, N 370, Fe 2/0, Bi 2/0
Mass Tolerance : 1000ppm, 2mmu if msz > 2
Unsaturation (US.) : 8.0 - 240

Observed m/z Int%
G60.1637 11.248
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difenil-2-[(4’-benzo-[b][3,4]-15-corona-5)aminometilferrocen-1-il]
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A67. Espectro RMN-13C (300 MHz-CDCl3) de 15
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1,1"-bis(difenilbismutil)-2-(2"-acetofenoximetil) ferroceno (16)
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A77. Espectro RMN-HSQC (CDCls) de 16
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1,1"-bis(difenilbismutil)-2-(2"-formilfenoximetil) ferroceno (17)

9.15

00
wh
425
TP
Vb
v
o2

ST

wy

b ﬁ
b

e
(£
]
xall
6EP
85°p
9%

wL
wL
ve'L
ve'L
SEL
SEL
9€e'L
LEL
6£L
19
[428
0L
1L
1L
uwuL
€Ll
€L
YLl
YLl
SL'L
9L
Lt
i
8L°L
8LL
08'L
8L

o
WQ
Qo

cc
b

101

J(1.22, 2.38)

(116, 2.40)

J(10.77)

Eg
o3¢

IS
= ™
T
A5
N

[
)

I, t, u, hh, gg, cc,|bb (m)
7.35

7.75

€
=
]
b
o
w

00°
¥0'T)
Ay
91
4!
$0'7)

A AR S A

61T

W 0T

W 10°7]

09'87

W £€6'7)

ﬁ 09

W 00°7)

49 48 47

6.5

6.7

6.8

69
f1 (ppm)

T
7170

72

73

) ) ) 98 79 78 77

102 101 100 99

A80. Espectro RMN-'H (300 MHz-CDCI®) de 17

19000
18000

L7000

L6000

15000

14000

13000

12000

L1000

195'89
JETEL
J9T°€L
4 6C°EL

bsros
6269L

Aozl
pPeCLL
€0A0 Sh'LL
98C'8L
R /S8

|
&

a86'66
U56'201
ALt
w %.oﬁ/
078'%T
N 69'LZT
ze8/T1
pp £6°L2T
Uy 61'82T
| 52'8¢T
30T°0€T
A oN.OQW
66 2 0g"0€T
UGSGET
S6ELETF
X €§°LET
aq §8°L€T
3 €0'8ET

JETCST

A8TCST \
ee ZE'estT
9 6EEST

(29091~

dop'e8T —

105

110

125
f1 (ppm)

145

160

180

9% 90

100

115

120

135 130

140

150

155

170 165

175

185

190

A81. Espectro RMN-3C (75 MHz-CDCl3) de 17

152



f1 (ppm)

10.5 103 10.1 7.‘8 7“7 7“6 715 7‘,4 7‘.3 7.‘2 7.‘1 7“0 619 6‘.8 6‘.7 6.‘6 4‘,8 4‘.7 4.‘6 4.‘5 4“4 413 4‘,2 4‘.1 410 3.‘9 3“8 317 316 3‘.5

f2 (ppm)

AB82. Espectro RMN-NOESY (CDCl3) de 17

M

f1 (ppm)

T T T T T
102 101 100 78 77 76 75 74 73 712 71

AB83. Espectro RMN-COSY (CDCl3) de 17



q ff,bb,s,z

f,g’
n
| k i i [ 9 d .
i L
f, f,
L0
- &=
k
u
m t
n =
]
I
99
—_— e
z

hh

ld.l ld,O 78 7.‘7 76 75 74 73 72 71

6.‘9 6‘,8 6‘.7 4.‘8 4‘,7 4.‘6 415 4‘.4 4.‘3 4‘,2 4‘.1 4.‘0 3‘,9 3.‘8
f2 (ppm)

A84. Espectro RMN-HSQC (CDCls3) de 17

L 65

L70

L75

L 80

L85

L115

L 120

L 125

L 130

L 135

L 140

f1 (ppm)

154



Inlet : Direct

RT : 17.90 min
Elements : C 46/0. H 49/0, O 3/0, Fe 2/0. Bi 3/0
Mass Tolerance

lon Mode : FAB+
Scan# : (196.215)

1 1000ppm, 2mmu if miz > 2

Unsaturation (U.S.) : 21.0 - 30.0

1333683

Observed m/2z Int%
1044.1531 100.00
Estimated m/z Err[ppm /7 mmul] U.S. W] H 0 Fe Bi
1 1044.15186 +1.4 / +1.5 27.5 42 34 2 1
e |
=
i gl
H Bi
0 _O -
Bi E i
—
=
|
-
mrrrsrrer-lil-—rrrre-m——
- —
EE —
m E
B e —)
=
- el
M -+
==
L
]
=
n
3|
[-1]
n
L
- ——
o —
L] ! L] ! 1 ' 1 ' 1 ! 4
2 & % % # o

A85. Espectrometria de masas FAB*-HRMS de 17

155



1,1"-bis(difenilbismutil)-[2-(4"-metilpiperazinometil) ferroceno (18)
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1-(cloro-fenilbismutil)-1’-difenilbismutil-2-[N, N-dimetilaminoetil)

ferroceno (19)
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9.18 cloro-fenil-2-[(4"-metilpiperazinometil)ferrocen-1-il] bismutina
(20)
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