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DIAGRAMA DE BLOQUES

Diagrama 1. Secuencia de pasos para sintesis de compuestos “push-pull” en TANDEM a partir de la sal
de quinolonio obtenida por calentamiento térmico.

al de
quinolonio
(Térlmico)

TANDEM
1
1 I 1
Ferroceno Pirrol m Tiofeno
I I I
1080 min 1080 min IR 45 min IR 120 min IR
Térmico Térmico

Compuesto Compuesto
"push-pull" "push-pull"

"push-pull" "push-pull" 1:1mol mol

Compuesto Compuesto ( 120 min, ] [120 min, 1:2]

Compuesto Compuesto
"push-pull" "push-pull”

Diagrama 2. Secuencia de pasos para sintesis de compuestos “push-pull” a partir de la sal de
quinolonio obtenida por calentamiento IR y aislada.
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INTRODUCCION

La investigacion de nuevos materiales es una prioridad para el desarrollo de

la ciencia y la tecnologia en el siglo XXI.*

En los Ultimos afios, el area de nuevos materiales moleculares? ha avanzado
extraordinariamente surgiendo un area interdisciplinar que requiere principalmente
de la quimica organica para el disefio y sintesis, de la fisica para el estudio de las

propiedades y de la ingenieria para sus aplicaciones industriales.3

Entre la variedad de compuestos que se han generado para cumplir este
objetivo, los compuestos organicos siguen siendo de enorme interés por las
aplicaciones que pueden tener en diferentes areas como el disefio de farmacos y
en la bioguimica;* en la formacién de materiales moleculares, que se caracterizan
por ser capaces de transferir de carga, reemplazando la tecnologia de compuestos

inorganicos como el silicio.

Estos materiales moleculares estan constituidos por unidades moleculares,
las cuales pueden ser sintetizadas en un primer paso, y posteriormente organizadas
en una fase condensada. Los materiales moleculares pueden definirse como
compuestos organicos o metal organicos de origen sintético que poseen

propiedades fisicas no convencionales de tipo 6ptico, magnético y/o conductor.®

Los compuestos que tienen las propiedades antes mencionadas son
moléculas conjugadas que provocan transferencia de carga intramolecular. Estas
moléculas se denominan sistema “push-pull”y en general estan constituidas por un
grupo dador de electrones (D) y otro aceptor (A) situados en posiciones extremas
de un sistema = deslocalizado de electrones, denominado puente aunque también
(D) y (A) pueden estar unidos directamente.® La interacciéon D-A también es llamada

Transferencia de Carga Intramolecular (ICT=Intramolecular Charge-Transfer).




=Y @
DaAceptor<£> DadorAcg?)tor

Figura 1. Modelo general de un sistema donador —n— aceptor con transferencia

intramolecular.

El interés por los compuestos organicos con sistemas men sistemas
conjugados inicio desde el descubrimiento de Heeger MacDimand y Shirakawa
(galardonados con el premio Nobel el afio 2000), quienes estudiaron las
propiedades conductoras de los polimeros conjugados.’

Los sistemas aroméaticos nt conjugados tienen caracteristicas notables en la
ciencia de materiales al modular las diferentes unidades dadoras y aceptoras

modificando las propiedades fisicas y quimicas.

Hasta ahora, la mayoria de los esfuerzos se han dirigido a mejorar la
combinacion de dador (D) y aceptor (A) y la longitud del espaciador, para obtener
compuestos organicos con propiedades mejoradas. Asi, en las pasadas décadas,
el disefio y las sintesis de los compuestos dador-aceptor, se ha centrado en
compuestos heteroaromaticos ya que incrementan las propiedades en comparacion

a sus analogos arilicos e inorganicos.?

Sin lugar a dudas, por las propiedades eléctricas y Opticas de estos
compuestos organicos conjugados, estos sistemas estan presentes en el area de
materiales para el disefio y aplicaciéon de una multitud de dispositivos organicos
como semiconductores organicos,® circuitos integrados,!® transistores organicos
(OFET=Field-Effect Transitors),'**> Diodo Organico Emisor de Luz (OLEDS
=Organic light-emitting Diodes),'*!* Celdas Organicas Fotovoltaicas (OPVC=
Photovoltatic Cells),’® sensores quimicos, luminiscentes y bioldgicos,® Celdas
Solares Sensibilizadas por Colorantes (DSSC= Dye-Sensitizing Solar Cells),1"8

cables moleculares,'® laseres poliméricos.?°




Dado que en la bibliografia existen algunos datos de N-alquipiridinios?! como
sustratos adecuados para el desarrollo de nuevos materiales, como parte de un
proyecto dirigido al disefio de nuevos compuestos con posibles aplicaciones a la
ciencia de materiales; en este trabajo se propone la sintesis de derivados
heterociclicos que en su estructura presentan sistemas “push-pull”. Estos
compuestos estaran formados por ferroceno, 2-tiofeno o N-metil-pirrol como grupo
donador, un sistema n conjugado como grupo conector y un cation heterociclico
como grupo electroatractor. Se propone un meétodo de sintesis en dos pasos que
involucra una reaccion de alquilacion y condensacion tipo Knoevenagel con la
finalidad de generar estructuras organicas empleando fuentes alternas de energia
como el IR, con la finalidad de abatir el tiempo y mejorar el rendimiento de la

reaccion.




%fxﬁzfo. 7

%fé& f/?mw




1.1 Compuestos con sistema “push-pull”

|”

El primer reporte sobre la sintesis de sistemas “push-pull” fue realizado por
el investigador aleman Gompper en 1962. Un ejemplo de este sistema se presenta
en la figura 2.22 Con el color azul se representa el aceptor, con rojo, el donador y

con verde el puente.

R—C//O: .S.R
H/C:C\.S.R

Figura 2. Ejemplo de compuesto “push-pull”.

Si en una molécula existe un doble enlace entre dos elementos y uno de ellos
esta unido a un elemento con pares de electrones libres, cuando este dltimo mueve
electrones hacia el enlace o promueve que los electrones n del doble enlace se
desplacen hacia el atomo siguiente, generando un carbono con pares de electrones

libres con carga negativa (carbanion).

Si se tienen mas enlaces dobles en la misma molécula y estan alternados se
continuara el desplazamiento de la misma manera descrita anteriormente. Este
fendbmeno mencionado se le conoce también con el nombre de “push” que es un
término inglés que significa empujar. Si el elemento con pares de electrones libres
esta solo o pertenece a un grupo funcional a ambos se les da el nombre de donador
de electrones (D). Ahora en el caso que en un molécula exista un doble enlace entre
dos elementos y uno de ellos este unido a un elemento deficiente de electrones,
este genera que los electrones n del doble enlace sean atraidos hacia el elemento
con deficiencia de electrones que después de este rompimiento se genera en el
altimo elemento del doble enlace una carga positiva (cation). Si en una molécula

existen mas dobles enlaces alternados el movimiento de electrones se continuara




hasta el dltimo doble enlace. Este fendmeno mencionado se le conoce con el
nombre de “pull” de origen inglés que significa sacar. 2 El elemento deficiente de
electrones pertenece a un grupo funcional se le denomina como aceptor de
electrones (A). Asi mismo si hay uno o mas dobles enlaces alternados (conjugados)

se denomina como puente o espaciador.

En un sistema “push-pull” existe el desplazamiento de la densidad electronica
(8) en el puente desde el donador al aceptor. Para formar un sistema “push-pull” se
deben utilizar moléculas que contengan dos grupos funcionales con caracteristicas
electronicas opuestas, uno de ellos se comportara como donador y el otro como

aceptor y entre ellos existiran los dobles enlaces conjugados.

En el puente, los dobles enlaces juegan un papel importante porque entre
mayor namero de dobles enlaces el desplazamiento de la densidad electronica
aumenta y pueden formar cromoforos que son moléculas coloridas. Asi las
moléculas “push-pull” tienen mayor rapidez de respuesta ante un estimulo externo,
ademas de evitar la isomerizacion cis/trans de los dobles enlaces. Los heterociclos
de cinco miembros como tiofeno, furano y pirrol, han sido los mas utilizados?* porque
son anillos aroméaticos ricos en densidad electrénica, también conocidos como

anillos n-excesivos.

1.1.1 Importancia de los compuestos “push-pull”

La quimica organica ofrece una gama amplia de compuestos “push-pull”,
debido a que es mas facil modificar sus caracteristicas y requerimientos
estructurales para poder ser Utiles como precursores en aplicaciones

optoelectronicas.

Su sintesis involucra pocos pasos Yy los producto obtenidos son ligeros,
flexible,?® estables, con estructura definida y la mayoria son sélidos. Actualmente
constituyen la base de areas tan importantes como electrénica molecular, materiales

organicos y la nanotecnologia.?®




Por otro lado, mediante el ataque nucleofilico a compuestos “push-pull”
pueden obtenerse diversos tipos de estructuras heterociclicas con gran potencial
bioactivo,?’ y esto proporciona grandes ventajas desde el punto de vista sintético.
Los sistemas “push-pull” constituyen, por lo tanto, materias primas ideales para

sintesis de compuestos en diversas areas quimicas, fisicas e industriales.

1.1.2 Usos y aplicaciones

Una de las aplicaciones de los sistemas “push-pull” desarrolladas en los
altimos afios es la de su utilizacion como cables moleculares, capaces de intervenir
o mediar en el transporte de electrones o de energia entre dos extremos de una

molécula.?®

Otra aplicacion que resulta muy relevante es su utilizacion en el disefio de
diodos organicos emisores de luz (OLED),?° en donde al aplicarse un voltaje externo
al dispositivo se produce la migracion de electrones hacia una capa emisora de luz,
en especial se ha enfocado su atencion debido a su aplicacién en colores primarios

de pantallas de diversos dispositivos.3°

Se ha puesto atencion a los paneles solares basados en materiales organicos
como las celdas fotovoltaicas (OPVC). La conversiébn de energia solar en
electricidad en una celda comienza con la fotoexcitaciébn del semiconductor

mediante un aceptor y un dador, situados entre dos electrodos.3!

En otros casos, los sistemas “push-pull” son utilizados como colorantes en
otro tipo de celdas (celdas solares sensibilizadas por colorantes, DSSC) que estan
basadas en un sensibilizador o colorante anclado a un material semiconductor. La
funcién del colorante es absorber la luz, la captacion de fotones transfieren los
electrones al semiconductor que esta sobre un vidrio conductor conectado a un
electrodo de un circuito externo, asi el sistema se completa con un electrolito para
poder restablecer el sistema. Al iluminar colorantes organicos unidos a electrodos

de semiconductores, se genera electricidad.3?




Los colorantes orgéanicos son una alternativa porque no incorporan metales

toxicos y costosos.

1.2 Métodos de calentamiento no convencional

En los procesos donde ocurren reacciones quimicas para la obtencion de
productos terminales mediante adicion de energia, el uso de energias alternas que
se encuentran en las frecuencias del espectro electromagnético (EEM) como
microondas, infrarrojo, Ultravioleta y también mecanoquimica se han utilizado para

acelerar las reacciones.

Luz visible
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Figura 3. Espectro electromagnético (EEM).
1.2.1 Microondas

La aplicacion de microondas para sistemas quimicos representa una
alternativa para proporcionar energia térmica a una reaccion para acelerar las
reacciones quimicas con el consiguiente ahorro de tiempo y energia, la generacién
de menos subproductos, la optimizacidén de rendimientos, la obtencién de productos

en un menor nimero de pasos, minimizacion de residuos y contaminacion.33

Como se menciono6 anteriormente el microondas como energia alterna que
se encuentra después del infrarrojo en la longitud de onda de 1x10% nm a 1x108 nm,
reduce tiempos y acelera la sintesis, optimiza rendimientos y obtencion de

productos en un menor nimero de pasos, reduciendo residuos. Estas ondas pueden




generar calentamiento en un material por vibracion molecular de moléculas

pequefias como el agua.

1.2.2 Mecanoquimica

Al hablar de heterociclos aromaticos, el interés surge en su aplicacion y
elaboracion, ya que, como materia prima, su conversién requiere del uso de
reactivos convencionales, como disolventes, ademas de que los procesos que se
usan para purificarlos y obtenerlos implican gastos en energia y son agresivos con
la naturaleza. Lo que se ha hecho para la sintesis de estos compuestos en particular
es usar una metodologia llamada mecanoquimica, que implica no usar reactores en
los que se tengan que agitar los compuestos en disolventes, el cual resulta nocivo
para el ambiente después de su uso. Por otro lado, la eficiencia de esta técnica

permite predecir la obtencion de buenos rendimientos y excelente pureza.

La mecanosintesis 0 mecanoquimica es una alternativa energética, es un
proceso en seco de molienda de alta energia sin el suministro de calor externo, es
decir, a temperatura ambiente.3* Esta técnica puede ser realizada por la sintesis
directa de compuestos a partir de los polvos elementales®® o por transferencia y

reacciones de mezcla de los compuestos.36

La mecanoquimica como método de sintesis sobresale por su potencial de
ser escalada a niveles de produccion industrial, ser econémica y por lo tanto tener

un buen balance costo-beneficio.3’

1.3 Infrarrojo

Su descubrimiento se debe a W. Herschel, quien en 1800 detect6 en el
espectro de la radiacion solar un aumento importante de temperatura en la zona
situada mas alla del rojo, de la que no provenia ninguna luz visible. Posteriormente,
Kirchhoff, Wien y Stephan estudiaron de forma experimental sus leyes y

propiedades.

La regién del infrarrojo en el espectro electromagnético se encuentra en el

intervalo de 750 nm a 1x108 nm. El infrarrojo pertenece a la radiacion no ionizante




de mayor energia que microondas que constituye una forma de calentamiento por
conveccion, a medida que las moléculas absorben energia irradiada experimentan
un cambio en sus enlaces, por consiguiente la molécula se ve excitada, lo cual

provoca ruptura y formacion de enlaces quimicos.*®

La radiacion infrarroja proviene de dos fuentes una natural que es el sol o
una artificial como lamparas, las mas utilizadas son las de un filamento de tungsteno
dispuesto en una ampolla de cristal o cuarzo que contiene gas inerte a baja presion

con un reflector correspondiente para mejorar la direccionalidad.®

1.3.1 Aplicaciones del IR

En los dltimos afios IR se ha aplicado en diferentes areas para satisfacer

necesidades y facilitar técnicas en variadas areas de conocimiento.

Existen los mandos a distancia o tele comandos que utilizan el IR en lugar de

ondas de radio ya que no interfieren con otras sefales como las de la television.

También en la termografia por radiacion IR se utiliz6 como herramienta en la
década de los sesenta. Desde entonces, su desarrollo se encuentra en equipos que
generan una imagen térmica (termograma) de un objeto o fenbmeno a cierta
distancia del mismo, es (til en el mantenimiento industrial,*° ya que detecta zonas
anormalmente humedas en el proceso de secado del papel y también para obtener
una vision térmica se usa en los controles de las fronteras, en patrullas de vigilancia
contra incendios, localizaciéon de fugas.** Asimismo, se utiliza en el andlisis de la
estela térmica que dejan los motores de los aviones, con el fin de identificarlos. En
la quimica de alimentos y bebidas se emplea en el control de calidad, para
determinar la evolucion de autenticidad de diversas bebidas alcohdlicas y
cervezas.*? Determinacion del contenido total de grasas trans de los aceites

comestibles.*3

Es utilizado en la fotografia para tomar distintos objetos en la obscuridad de
una atmosfera con bruma, debido a que la luz visible es esparcida por la brumay la

radiacion infrarroja no se esparce por ésta. Los astronomos la utilizan para observar
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estrellas y nebulosas que no son visibles a luz ordinaria. Se ha utilizado en la
localizacion de depdsitos minerales, satélites artificiales.

En la medicina, se utiliza el infrarrojo para el diagnostico de enfermedades
patdgenas. En termoterapia, inactivan algunas sustancias toxicas en la piel y

medicina forense se utiliza para la data de la muerte.

Otra aplicacion es en lo equipos de visién nocturna cuando la cantidad de luz

visible es insuficiente para ver los objetos.

El mas reciente uso de IR es para analizar el ambiente mediante el monitoreo

de aire que contienen trazas de gases y compuestos organicos volatiles.*4

1.3.2 Aplicaciones espectroscopicas

La irradiacion IR también es empleada para aplicaciones espectroscopicas.
Una de las primeras formas de espectroscopia que encontré un uso extendido fue
la vibracional, en especial la espectroscopia de absorcién IR. Esta espectroscopia
debe su nombre a la region del espectro electromagnético implicada, que se

encuentra entre 1u - 1 mm de longitud de onda. 4°

La espectroscopia IR puede ser utilizada en la identificacion de muestras,
comunmente es el primer método para la caracterizacion de la estructura de
compuestos organicos e inorganicos mediante un equipo con lector cuando se
incide irradiacion IR sobre una molécula, esta se absorbera a diferentes numeros
de onda y causara una excitacidn en las vibraciones de enlace. La excitacion

prolongada de este tipo de radiacion puede ser provocada por la ruptura de enlaces.

La vibracion puede ser de dos tipos tension y flexion,*® que causa el cambio
de longitud de los enlaces quimicos. La irradiacion se absorbe a diferentes
frecuencias dependiendo del tipo de enlace presente en una molécula. La radiacion

IR debe cumplir dos condiciones:

1.-La frecuencia de la radiacion (fotén) debe ser adecuada para permitir la

transicion entre estados vibracionales.
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2.-Una molécula solo absorbe IR cuando un momento dipolar interacciona en

el campo eléctrico de la onda.

El equipo IR permite identificar las vibraciones de cada enlace presentes en
los diferentes grupos funcionales, dicha vibracion es representada como una sefial
0 banda a un determinado nimero de onda (cm). Las vibraciones corresponden a

una energia especifica.

1.3.3 Ultravioleta

La energia de ultravioleta cuya longitud de onda se encuentra entre 10 nm y 350

nm, se utiliza como fuente de energia ionizante en sintesis quimica.

1.3.4 Reacciones promovidas por IR

Reaccion de Paal-Knorr.

La reaccion Paal-Knorr es un método sintético para preparar furanos, tiofenos
y pirroles usando irradiacion IR como modo de activacion y una arcilla natural como

catalizador en ausencia de disolvente.4’

Sintesis de ésteres de Biginelli y Hantzch.

Los procedimientos Biginelli (B-BMCR) y Hantzsch (H-4MCR) son protocolos
comunes para la produccién de dihidropirimidinonas (DHPMs) y dihidropiridinas
(DHPs), también conocidos como esteres de Biginelli y Hantzsch, respectivamente;
los cuales se pueden obtener mediante la reaccién entre una serie de aldehidos,
acetoacetato de etilo y urea o tiourea. Ambos productos de reaccion tanto DHPMs
y DHPs fueron producidos utilizando IR como medio de activacion de la reaccion

con una arcilla tipo TAFF como catalizador en condiciones libres de disolvente.*2
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Reaccion de acoplamiento tipo Mannich

La reaccion de acoplamiento entre arilhidrazonas, formaldehido y una amina
secundaria para las formacién (Z)-(aminometil) (aril) fenilhidrazonas, empleando IR

como fuente de energia y en ausencia de disolvente.*?

Reaccion de acoplamiento C-C tipo Mizoroki-Heck.

En comparacion con el uso de las condiciones de reflujo, el uso de IR es una
nueva alternativa para promover la activacion de reaccion en el acoplamiento

cruzado tipo Mizoroki-Heck, usando paladaciclos como precursores cataliticos.

Los resultados mas relevantes obtenidos en catalisis homogénea muestran
que el uso de IR puede considerarse una alternativa excelente, econémica accesible
ademas de benigna y amigable con el ambiente, mostrando ventajas tales como,
tiempos cortos de reaccion y buenos rendimientos facilitando el acceso a una
metodologia limpia, sencilla comparable a las microondas y siendo pioneros nuestro
grupo de investigacion en el uso de IR para asistir reacciones de acoplamiento C-C
tipo Miziroki-Heck.>®

1.4 Reaccion de Alquilacion

En la quimica organica, se denomina alquilacion a la transferencia de un
grupo alquilo de una molécula a otra. El grupo alquilo puede ser transferido como
un carbocation de alquilo, un radical libre, un carbanién, un carbeno o un
halogenuro. Los agentes alquilantes son ampliamente utilizados en la quimica ya
qgue el grupo alquilo es probablemente el grupo mas comun entre las moléculas

organicas.

Las piridinas reaccionan con haluros de alquilo, haluros de alcanoilo y anhidridos
para formar sales de piridonio. La reaccién procede mediante el ataque nucledfilo
del par libre de electrones del nitrégeno de la piridina sobre el carbono electroéfilo

del halogenuro de alquilo, como se representa en el siguiente esquema 1:
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N Condiciones xu

i R'\X’ — | P X
-z ) C
R

Piridina Halogenuro Sal de piridonio
de alquilo

Esquema 1. Método de alquilacion.

Como derivadas de las piridina, las quinolinas también reaccionan con los
halogenuros de alquilo y forman sales de quinolonio, que para fines de este trabajo
se sintetizan como precursores para la obtencién de la familia de compuestos “push-

pull”, donde se involucran 4-metilquinolina y un sustrato primario, Bromoheptano.

1.5 Reacciones de Condensacion

En sintesis organica uno de los métodos principales y que tienen gran
importancia son las reacciones que dan lugar a la formacion de dobles enlaces
carbono-carbono, ya que permiten generar moléculas estructuralmente mas
complejas. En algunos procesos intervienen carbaniones (carbonos con un par de
electrones y carga negativa) en dénde este carbono actia como nucledfilo que
interacciona con un carbono electrofilo, el cual por lo general presenta un buen
grupo saliente, que es desplazado a través de un mecanismo de adicidn-

eliminacion.

Actualmente se pueden encontrar un gran nimero de condensaciones que
parecen diferentes, pero en general se llevan a cabo mediante el ataque de un

carbanién a un grupo carbonilo.

Condensacion Aldodlica

El nombre de condensaciéon alddlica fue introducido por Wurtz,5 quien
preparo el B-hidroxialdehido del acetaldehido, en 1872. La reaccion alddlica es una
dimerizacion, es decir, dos moléculas del aldehido se combinan entre si, catalizada

por una base o acido débil produciendo un compuesto carbonilico o,p-insaturado

e
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(aldol), el cual se deshidrata generalmente, obteniéndose en el producto principal
un doble enlace entre las posiciones a y B al carbonilo.>? EI mecanismo aceptado
para esta reaccion involucra la adicion de una molécula con caracter nucleofilico

(carbanion) al grupo carbonilo (electrofilo) de otra molécula.

Condensacion de Claisen

La condensacion de Claisen, se lleva a cabo mediante carbaniones a partir
de ésteres y que al igual que las anteriores condensaciones atacan al carbono de
otro compuesto carbonilico, dando a diferencia de las reacciones anteriores como

producto final una molécula dicarbonilica.5?

La condensacion simple es entre un mismo reactivo y la cruzada es entre dos

reactivos dicarbonilicos diferentes.

Condensacion de Dieckman

Es una reaccion de ciclizacibn comunmente entre ésteres dicarboxilicos
dentro de la misma molécula, es decir, una reaccion intramolecular catalizada por

una base y que generalmente produce ciclos de seis o cinco miembros.5

Condensacion de Perkin

La reaccion de Perkin depende de la ausencia de hidrogeno o en los
aldehidos y el uso de un anhidrido y la sal correspondiente. En la reaccion, el ion
de la sal actia como base generadora del anion enolato del anhidrido que da pie al

carbanion que ataca a carbono de un carbonilo de otra molécula.>®
1.6 Condensacion de Knoevenagel
La condensacion de Knoevenagel es una sintesis organica clasica, descrita

por Emil Knoevenagel en la década de 1890, catalizada por bases, la cual ha tenido

una amplia aplicacién en la quimica organica sintética.>®
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En la actualidad existe una demanda por nuevas metodologias para la
obtencién de productos bajo condiciones tolerables a grupos funcionales sensibles

y que involucren manipulaciones mas sencillas y eficientes.

La condensacion o reaccion de Knoevenagel es una reaccion quimica de tipo
alddlica catalizada por acido o una base débil (dietilamina, piperidina, pirrolidina,
etc.),%” en la que se produce la adicién nucleofilica sobre un carbonilo (C=0), de un
aldehido aromatico o cetona como sustrato de un metileno activado (acido), situado

entre dos grupos electroatractores de electrones, obteniéndose un enlace C=C.%®
59

La condensacion de Knoevenagel ha sido sujeto de muchas aplicaciones
sintéticas desde su descubrimiento®® y es catalizada por bases muy débiles o por
mezclas acido-base débil, aunque su presencia no siempre es indispensable.5?
Cuando son usados aldehidos, la reaccion es estereoselectiva, produciendo el

isémero geométrico E.62:63 64

Una de las primeras conversiones de un grupo carbonilo a olefinas, decenas
de afios antes del método propuesto por Witting o McMurry, es la descrita por

Knoevenagel.®®

En 1896 Knoevenagel reporté que el benzaldehido y el acetato de etilo se
condensaban a temperatura ambiente en presencia de piperidina para dar un
compuesto secundario, pero cuando la reaccion se realiz6 disminuyendo la

temperatura, obtuvo como producto etilbencilidenacetoacetato.

Esta reaccion tan antigua, después de muchos afios de haber sido reportada,
sigue teniendo gran importancia y aplicacion en sintesis orgénica, tal como lo
demuestra el trabajo realizado por Nicolaou con la sintesis de diterpenoide de
derivados marinos (sarcodictiina); mediante un nucleo tricidico, el cual esta formado
por un anillo de 10 miembros. Este macrociclo fue obtenido por adicion
intramolecular de un anién acetiluro a un aldehido o,B-insaturado. El aldehido

insaturado fue producto de la condensacion de Knoevenagel catalizada por f-

e
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alanina. El producto de la reaccion de Knoevenagel fue exclusivamente (E)-

cianoester. (Esquema 2).%6

1. DMP (1.5 equiv),
pyr (20 equiv)
Me OPMB NaHCOj3 (20 equiv)
H DCM, 0-25 °C, 4h
: oMe 2. NCCH,CO,Et (30 equiv)
s OH  b- alanine (4 equiv)
95% EtOH, 25 °C, 72h

_

3. TMSOTf (5 equiv),
i-Pr,NEt (10 equiv)
Me Me DCM, -78° C, 10 Min;

71% en 3 pasos

Me Me

Sarcodictina A

Esquema 2. Ejemplo de reaccidn de Knoevenagel para la sintesis del diterpenoide
Sarcodictina A.
La reaccion de Knoevenagel se utiliza en procesos secuenciales o TANDEM para
la obtencién de compuestos con un grado alto de funcionalizacién, como el caso de
la sintesis de imidazopiridinas cromo-anuladas, las cuales se preparan mediante un
proceso TANDEM de Amidacién, condensacion de Knoevenagel y oxidacién por
acoplamiento C-O, tipo Wacker catalizado por paladio (Esquema 3).67

i

1

kg \
<

o
S]
Br __cHo  Pd(TFA), (10 mol %), o N//>
m i s [ Cu(OACc), (2 equiv.) s >///\ .

R +
| @
7 OEt K3PO,, DMF; H,0 (1:1) K
Br 120°C, 10 h o
33 ejemplos

Rendimientos > 77%

Esquema 3. Ejemplo de reaccidon de Knoevenagel para la sintesis de imidazopiridinas.

En el siguiente esquema (4) se muestra una condensacion de Knoevenagel entre
aldehidos y compuestos con metilenos activos, catalizado por Indio (Ill), usando

anhidrido acético como promotor de la reaccion.®®
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o) cat. InCl3

E E Ac,0
+ v E— E = ester, cetona, amida,
H tolueno 4cido carboxilico, nitrilo.
OAc R=arilo, heteroarilo, alquenil, alquil.
|—> )\ Rendimientos > 98 %
R OAcC 34 ejemplos

intermediario

Esquema 4. Ejemplo de mecanismo de reaccidn de un aldehido y metileno activado de la
reaccién de Knoevenagel.
En el area de colorantes, esta reaccion se ha empleado en la obtencion de

diversos compuestos “push-pull” con aplicaciones en diferentes areas. (Figura 4).
69,70,71,72

TfO,"

| DAS

III

Figura 4. Compuestos “push-pull” obtenidos por reaccion de Knoevenagel.

A 110°C X o (Nj @ \ \ /N >

+ BrCiHzz ——— — > Fle

' FcC(O)HIMeOH,
N |N ® 70°C / \

Ci6Hs3

\

Esquema 5. Sintesis de compuesto “push-pull” con ferrocencarboxaldehido como grupo
donador y halégeno con cadena de 16 carbonos.

En los esquemas siguientes se muestra el mecanismo propuesto de la

reaccion de Knoevenagel, el cual se lleva a cabo principalmente en tres pasos:’®
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1) Activacién por ionizacion del compuesto metileno con la formacion del

nucledfilo:
Medio basico
m
X—C—Y <= =~ x—c9 v + HB
H H

Esquema 6. Activacion del carbanién en medio basico.
2) Ataque del nucledfilo (carbanién) al carbono deficiente en electrones del
grupo carbonilo del aldehido aromatico, formando un compuesto -

hidroxicarbonilo:

Medio basico

Cb’ o OH

H
I ! " .
Y
~ \
H HB
+ X—C—Y o§&—7——=> —

A X X

[S]

B

Esquema 7. Ataque nucleofilico al aldehido.

3) Formacion del doble enlace por eliminacion de agua.

k4 H
1OH ~

H
®
O/ H
X BH / X
c X
— \
, = K + BH + H,0
Y
: H\_/G)B Y

Esquema 8. Etapa de eliminacion en la condensacién de Knoevenagel.
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En los dltimos afios existe un creciente interés por los productos de
Knoevenagel, ya que muchos de ellos presentan actividad biolégica y en quimica
es Util para sintetizar productos intermediarios, productos farmacoldgicos, naturales,

etc.

El uso de la condensacién de Knoevenagel de aminas primarias, secundarias
y sus sales como catalizadores, proporciona uno de los fundamentos base para el

estudio de aminocatalizadores empleados en organocatalisis.

También es muy comun para la preparacion de la cumarina y sus derivados,
asi como para la sintesis del &cido cinamico, arilidenos que son intermediarios muy
interesantes por contener en su estructura un sistema aromatico con doble enlace

conjugado a grupos carbonilo.

Esta condensacion es utilizada por la formacién de intermediarios para la
quimica fina y productos farmacolégicos, pero el compuesto mas conocido derivado
de esta reaccion es el Gas CS (clorobenzilideno malononitrilo), comunmente

llamado gas lacrimégeno.

1.7 Reacciones TANDEM

Es la combinacién de dos 0 mas reacciones que procede en un solo paso
sintético. Constituyen una de las estratégicas sintéticas mas poderosas que se
estan desarrollando para la construccion de estructuras moleculares complejas, a

partir de moléculas relativamente simples y con un nimero minimo de operaciones.

Esta caracteristica las coloca como alternativa de eleccién en sintesis
organica sustentable ya que no solo se disminuye la formacién de residuos, sino
ademas se reducen las cantidades de disolventes y reactivos comparadas con las

sintesis convencionales en varias etapas.
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1.8 Equipos empleados en la caracterizacion espectroscopica

Los equipos descritos a continuacion fueron utilizados para la caracterizacion

de los compuestos obtenidos en este trabajo.

Espectroscopia de infrarrojo (IR)

Los espectros de infrarrojo se obtuvieron con las muestras en estado solido
con un espectrofotdmetro de marca Perkin-Elmer Spectrum 100 FT-IR equipado con
un accesorio de polarizacion ATR. Las frecuencias de las bandas se reportan en
numero de onda (cm™) y los espectros se registraron en el intervalo de 4000 a 600

cm-1.

Espectroscopia de resonancia magnética nuclear (RMN)

Los espectros de resonancia magnética nuclear de los nucleos *H y 13C se
determinaron con un equipo Bruker 300 a una frecuencia de 300.52 MHz y 75.56
MHz, respectivamente. El disolvente empleado fue cloroformo deuterado (CDCl3) y

todos los espectros fueron corridos a temperatura ambiente.

Los desplazamientos quimicos (8) se expresan en partes por millon (ppm),
las constantes de acoplamiento (J) en Hertz (Hz) y se emple6 como referencia
interna tetrametilsilano (TMS, 6=0). La multiplicidad de las senales encontradas en

los espectros se encuentra indicada como sefal simple (s), doble (d), triple (t).

Espectrometria de masas (EM)

La espectrometria de masas se realiz6 utilizando un espectrometro JEOL
JMS-AX505 Ha a 70 eV, presion 10~> mmHg a 10~* mmHg empleando las técnicas
de impacto electronico (EI*). Los valores de las sefales se generan por la

fragmentacién de la molécula y se muestran en unidades de masa/carga (m/z).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Debido al interés creciente en la sintesis de nuevos compuestos de tipo

|”

“‘push-pull” y al uso de fuentes de calentamiento como el infrarrojo que permiten
mejorar la eficiencia en una gran variedad de reacciones, disminuyendo tiempos de
reaccion y eliminacion de subproductos no deseados, en este trabajo se desarrollara
una metodologia accesible y eficiente para obtener una familia de compuestos
“push-pull” que estaran formados por diversos anillos ricos en densidad electronica
como ferroceno, pirrol y tiofeno unidos mediante un doble enlace conjugado a una
molécula con caracteristicas electroatractoras como el fragmento N-heptil-4-
metilquinolonio. Estas reacciones también se realizaran empleando calentamiento

térmico con el propédsito de comparar ambas metodologias.
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OBIJETIVOS

Objetivo General

Desarrollar una metodologia de sintesis de compuestos “push-pull” que en
un primer paso se realice una reaccion de alquilacion para formar una sal
de quinolonio con condiciones de calentamiento térmico e infrarrojo y como
segundo paso una reaccion de condensacion que se lleve a cabo
empleando diferentes fuentes de energia donde participe la sal de
quinolonio y ferrocencarboxaldehido, 2-tiofencarboxaldehido y N-metil-2-

pirrolcarboxaldehido.

Objetivos particulares

Sintetizar la sal de quinolonio a partir de 4-metilquinolina y bromoheptano

mediante calentamiento térmico.

Realizar una reaccion de condensacion a partir de una sal de quinolonio
obtenida de la manera antes mencionada y dos aldehidos aromaticos

diferentes por calentamiento térmico.

Realizar una reaccién de condensaciéon a partir de una sal de quinolonio
obtenida de la manera antes mencionada y N-metil-2-pirrolcarboxaldehido
por radiacion infrarrojo teniendo como variable el tiempo de reaccion.

Realizar una reaccién de condensacion a partir de una sal de quinolonio
obtenida de la manera antes mencionada y 2-tiofencarboxaldehido por

irradiacion infrarroja teniendo como variable el tiempo de reaccion.

Sintetizar una sal de quinolonio a partir de 4-metilquinolina y bromoheptano

mediante irradiacion infrarroja.

Realizar una reaccién de condensacion a partir de una sal de quinolonio

obtenida por infrarrojo y ferrocencarboxaldehido

Caracterizar los compuestos obtenidos mediante las técnicas de

espectroscopia de infrarrojo, RMN *H, 3C y espectrometria de masas.
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HIPOTESIS

Determinar si el calentamiento por infrarrojo mejora la eficiencia de la
reaccion de Knoevenagel empleada en la sintesis de una familia de compuestos
“push-pull”, en la que se utiliza como reactivos aldehidos como
ferrocencarboxaldehido, 2-tiofencarboxaldehido y N-metil-2-pirrolcarboxaldehido

en combinacién con el bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio
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Los disolventes y reactivos utilizados se adquirieron de proveedores

comerciales de marca Sigma-Aldrich® y se utilizaron directamente del frasco.

2.1 Sintesis de Bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio (sal de
guinolonio)

\ calentamiento \
+ Br——CyHyy —————————» | B
N/ /
N \/\/\/\
4-metilquinolina Bromoheptano Bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio
Imol 1.1mol 1 mol

Esquema 9. Reaccidn de alquilaciéon de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio.

El bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio sera sintetizado mediante una
reaccion de alquilacion. Este se obtendra por dos métodos de calentamiento, uno

térmico y otro por calentamiento infrarrojo.

2.1.A Método de calentamiento Térmico

Figura 5. Estructura de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio.

Para la sintesis de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio por calentamiento
térmico, en un soporte universal se coloca una parrilla de calentamiento y agitacion,

sobre ésta se coloca un bafio de arena con un termostato. llustracion 1.

En un matraz bola de 10 ml afiadir 0.2 ml de 4-metilquinolina y 0.3 ml de
bromoheptano junto con un agitador magnético, se coloca el matraz en el bafio de

arena sujetado por la boca. Conectar un refrigerante para tener reflujo sujetando al
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soporte universal. Comenzar la agitacion y calentar la reaccién a 110°C por 180

minutos.

llustracién 1. Bafio de arena con reflujo para calentamiento térmico.

Se sintetizaran 6 lotes diferentes de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio

para cada reaccion de condensacion en TANDEM por lo que no se caracterizara.

2.1.B Método de calentamiento por IR

En la sintesis del bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio por irradiacion
infrarrojo, se utiliza un sistema adaptado en el laboratorio, éste consiste en una
lampara de irradiacién infrarroja. La lampara esta construida de un bote cilindrico
de metal, cerrado por un extremo y totalmente abierto por el otro, con una ranura
rectangular. En el fondo del bote de forma centrada se encuentra sujeto un foco de
tungsteno el cual es la fuente de irradiacion infrarroja. El foco tiene un cable con
clavija para poder ser conectado a una corriente externa.
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llustracién 2. Sistema de calentamiento por irradiacién infrarroja.

Para iniciar la reaccion por IR se coloca la parte abierta de la lampara de
forma horizontal sobre una parrilla con agitacién procurando que la ranura quede
hacia arriba, la parte cerrada se coloca sobre un gato hidraulico para nivelar la

lampara con la parrilla. llustracion 2.

En un matraz bola de 10 ml afiadir 0.2 ml de 4-metilquinolina y 0.3 ml de
bromoheptano junto con un agitador magnético. EI matraz se introduce en la
lampara quedando la boca por fuera y en la ranura, el matraz se centra en la
circunferencia del cilindro y de la ranura rectangular, se sujeta a un soporte por la
boca. Conectar un refrigerante para tener reflujo y sujetar al soporte. Se corta una
hoja de papel aluminio que cubra la parte abierta de la lampara. Conectar la lampara

a un regstato y comenzar con la agitacion.

Para iniciar el calentamiento encender el redstato y variar el voltaje
paulatinamente hasta 60 watts, al ajustar 60 watts en el redstato se calienta por 90

minutos.
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La mezcla de reaccion se purifica mediante lavados de éter etilico. Esta sal

se dividira en dos lotes para reacciones de condensacion diferentes.

2.2 Reacciones de condensacion

o = N@/C7H15
R J
N )J\ 1) Base \ \ Br®
‘ +R H—————>
— 2) MeOH
Neo @ 3) Condiciones de
‘ calentamiento
C7 His

Bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio

| I s

N-metil-2-pirrolil 2-tienil ferrocenil

Esquema 10. Reaccion de condensacion tipo Knoevenagel para la sintesis de

compuestos “push-pull”.

Las reacciones de condensacion seran de tipo Knoevenagel con distintos
aldehidos y se obtendran por medios de energia diferentes, utilizando como
precursor una sal de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio sintetizada de la forma
antes descrita.

2.2.1.A Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio (Método
Térmico)

Figura 6. Estructura del Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio.
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Para la sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio
por calentamiento térmico, se utilizara un lote de bromuro de N-heptil-4-

metilquinolonio obtenido por calentamiento térmico.

En un soporte universal se coloca una parrilla de calentamiento y agitacion,

sobre ésta se coloca un bafio de arena con un termostato.

En el matraz en el cual se sintetizé el bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio
se afiade 5 ml de MeOH, 4 gotas de piperidina (como base) y por ultimo

ferrocencarboxaldehido junto con un agitador magnético.

Se coloca el matraz en el bafio de arena sujetando por la boca. Conectar un
refrigerante para tener reflujo de MeOH. Comenzar la agitacion y calentar la

reaccion a 80°C por 1080 minutos.

2.2.1.B Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio (Método IR)

Para la sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio
por IR se utilizard un lote de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio obtenido por

calentamiento IR.

En el matraz en el cual se sintetizé el bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio
se afiade 5 ml de MeOH, 4 gotas de piperidina (como base) y por udltimo

ferrocencarboxaldehido junto con un agitador magnético.

El matraz se introduce en la lampara quedando la boca por fuera y en la
ranura, el matraz se centra en la circunferencia del cilindro y de la ranura
rectangular, se sujeta a un soporte por la boca. Conectar un refrigerante para tener
reflujo y sujetar al soporte. Se corta una hoja de papel aluminio que cubra la parte
abierta de la lampara. Conectar la lampara a un reodstato y comenzar con la

agitacion.

Para iniciar el calentamiento encender el redstato y variar el voltaje
paulatinamente hasta 30 watts, al ajustar 30 watts en el redstato se calienta por 45

minutos.
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Al terminar el tiempo de cada reaccion, dejar enfriar hasta temperatura
ambiente y extraer la mezcla de reaccién del matraz con la minima cantidad de

MeOH y evaporarlo. Enseguida hacer lavados con éter etilico.

Purificar mediante columna empacada de alimina, afadir hexano para
impregnar la columna y la mezcla de reaccion se disuelve en la minima cantidad de
diclorometano para afadir a la columna, se continda afiadiendo hexano para
eliminar impurezas (color naranja), después afadir solo diclorometano para obtener

el compuesto puro (color verde).

Por ultimo, el compuesto se pasa por una columna de sulfato de sodio
anhidro para eliminar agua, afiadiendo diclorometano. Se evapora el disolvente para
obtener el compuesto.

2.2.2.A Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-pirrol-2”’-il)-vinil) quinolonio
(Método Térmico)

Figura 7. Estructura de Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-pirrol-2"-il)-vinil)

quinolonio.

Para la sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-pirrol-2”-il)-vinil)
quinolonio por calentamiento térmico, se utilizara un lote de bromuro de N-heptil-4-

metilquinolonio obtenido por calentamiento térmico.

En un soporte universal se coloca una parrilla de calentamiento y agitacion,

sobre ésta se coloca un bafio de arena con un termostato.

En el matraz en el cual se sintetizé el bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio
se aflade 5 ml de MeOH, 4 gotas de piperidina (como base) y por ultimo N-metil-2-

pirrolcarboxaldehido junto con un agitador magnético.

e
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Se coloca el matraz en el bafio de arena sujetando por la boca. Conectar un
refrigerante para tener refluyjo de MeOH. Comenzar la agitacion y calentar la

reaccion a 80°C por 1080 minutos.
2.2.2.B Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-pirrol-2”’-il)-vinil) quinolonio
(Método IR)

Para la sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-pirrol-2”-il)-vinil)
quinolonio por calentamiento IR, se utilizaran dos lotes de bromuro de N-heptil-4-
metilquinolonio obtenidos por calentamiento térmico. Se sintetizaran dos

condensaciones con diferentes tiempos de reaccion.

En el matraz en el cual se sintetizé el bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio,
afiadir 5 ml de MeOH, 4 gotas de piperidina (como base) y por ultimo N-metil-2-

pirrolcarboxaldehido junto con un agitador magnético.

El matraz se introduce en la lampara quedando la boca por fuera y en la
ranura, el matraz se centra en la circunferencia del cilindro y de la ranura
rectangular, se sujeta a un soporte por la boca. Conectar un refrigerante para tener
reflujo y sujetar al soporte. Se corta una hoja de papel aluminio que cubra la parte
abierta de la lampara. Conectar la lampara a un redstato y comenzar con la

agitacion.

Para iniciar el calentamiento encender el redstato y variar el voltaje
paulatinamente hasta 30 watts, al ajustar 30 watts en el redstato se calienta por 45

minutos y la otra por 120 minutos

Al terminar el tiempo de cada reaccion, dejar enfriar hasta temperatura
ambiente y extraer la mezcla de reaccion del matraz con la minima cantidad de

MeOH y evaporarlo. Enseguida hacer lavados con éter etilico.

Purificar mediante columna empacada de alimina, afiadir hexano para
impregnar la columna y la mezcla de reaccion se disuelve en la minima cantidad de

diclorometano para afadir a la columna, se continla afadiendo hexano para
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eliminar impurezas (color naranja), después afadir solo diclorometano para obtener

el compuesto puro (color rojo).

Por dltimo, el compuesto se pasa por una columna de sulfato de sodio
anhidro para eliminar agua, afiadiendo diclorometano. Se evapora el disolvente para

obtener el compuesto.

Purificar mediante columna empacada de alimina, afiadir hexano para
impregnar la columna, la mezcla de reaccion se disuelve en la minima cantidad de
Metanol para afiadir a la columna, se continua con afiadiendo hexano para eliminar
impurezas, después afadir acetato de etilo. Se afiade acetona y penetra el

compuesto en la columna.

Se afade un sistema 9:1 Acetona/MeOH para lograr que el compuesto
penetre en la columna, de este modo separar impurezas (color morada), después
afiadir un sistema 85:15 Acetona/MeOH para comenzar a bajar el compuesto (color
rojo translucido).

Enseguida evaporar, después en un vaso de precipitado con un poco de
sulfato de sodio se disuelve el compuesto con la minima cantidad de acetona, se
extrae el compuesto a través de un algodén y una pipeta Pasteur hacia otro matraz
para ser evaporada nuevamente, se repite éste procedimiento de extraccion para

eliminar agua y rastros de alimina.

2.2.3.B Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2-(tien-2-il)-vinil) quinolonio (Método IR)

Figura 8. Estructura de Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2-(tien-2-il)-vinil) quinolonio.
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Para la sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2-(tien-2-il)-vinil) quinolonio por
calentamiento IR, se utilizaran dos lotes de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio
obtenidos por calentamiento térmico. Teniendo como variable la relacion molar que

sera 1:2y 1:1 mol.

En el matraz en el cual se sintetiz6 el bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio,
afadir 5 ml de MeOH, 4 gotas de piperidina (como base) y por ultimo 2 mol de 2-

tiofencarboxaldehido junto con un agitador magnético.

El matraz se introduce en la lampara quedando la boca por fuera y en la
ranura, el matraz se centra en la circunferencia del cilindro y de la ranura
rectangular, se sujeta a un soporte por la boca. Conectar un refrigerante para tener
reflujo y sujetar al soporte. Se corta una hoja de papel aluminio que cubra la parte
abierta de la lampara. Conectar la lampara a un redstato y comenzar con la

agitacion.

Para iniciar el calentamiento encender el reodstato y variar el voltaje
paulatinamente hasta 30 watts, al ajustar 30 watts en el redstato se calienta por 120

minutos.

En un mortero afiadir el bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio, sin disolvente,
5 gotas de piperidina (como base) y por ultimo 2-tiofencarboxaldehido y mover por

una hora.
2.2.3.C Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2-(tien-2-il)-vinil) quinolonio
(Mecanoquimica)

Para la sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2-(tien-2-il)-vinil) quinolonio por
mecanoquimica, se utilizara un lote de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio
obtenido por calentamiento IR. La variable sera el suministro de energia la relaciéon

molar sera de 1:1

En un mortero afadir bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio, sin disolvente, 5
gotas de piperidina (como base) y por ultimo 2-tiofencarboxaldehido y mover por

una hora.

34




Para el caso de las reacciones sintetizadas por IR, al terminar el tiempo de
reaccion, dejar enfriar a temperatura ambiente y extraer la mezcla de reaccion con

MeOH para evaporar. Después hacer lavados de éter etilico.

Purificar mediante placa preparativa con sistema de elucion 8:2
AcOEt/MeOH.

Revelar la placa en lampara UV, el producto de interés es color amarillo
fluorescente, el cual se separa de la placa y se coloca en un matraz. Afadir acetona
para extraer el compuesto de la silice y se pasa por una columna con alimina para

retener los restos de silice.

Enseguida evaporar, después en un vaso de precipitado con un poco de
sulfato de sodio se disuelve el compuesto con la minima cantidad de acetona, se
extrae el compuesto a través de un algoddn y una pipeta Pasteur hacia otro matraz
para ser evaporada nuevamente, se repite éste procedimiento de extraccién para

eliminar agua y rastros de silice.
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En este capitulo se mostrardn los resultados obtenidos de las sintesis
realizadas por las metodologias y condiciones de reaccion anteriormente descritos.

3.1 Bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio

Figura 9. Estructura de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio.

Formula molecular: C17 H24 N Br
Masa molecular: 322 g/mol
Apariencia fisica: s6lido morado claro

Solubilidad: Diclorometano

3.1.A Método de calentamiento Térmico

La sintesis del bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio se llevé a cabo por
calentamiento térmico mediante una reaccion de alquilacion entre 4-metilquinolina
y bromoheptano con relacion molar 1:1.1 mol, areflujo en un bafio de arena a 110°C

por 180 min.

Se sintetizaron 6 lotes diferentes de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio, cada
lote se utilizd para una condensacion variando condiciones de reaccion. Estas sales
no se caracterizaron, ya que fueron reacciones en TANDEM, es decir, al término de
la reaccién de alquilacién se continué con la reaccion de condensacion en el mismo

matraz de la mezcla de reaccion.

3.1.B Método de calentamiento por IR

La sintesis de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio se llevé a cabo por

calentamiento IR mediante una reaccion de alquilacion entre 4-metilquinolina y
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bromoheptano con relacion molar 1:1.1 mol, a reflujo con la lampara de irradiacion

infrarroja a 60 watts por 90 min.

El bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio fue purificado mediante lavados de
éter etilico. Se caracteriz6 mediante espectroscopia infrarrojay RMN H. El bromuro
de N-heptil-4-metilquinolonio se dividio en dos lotes para dos condensaciones

diferentes variando condiciones de reacciéon

En la Tabla 1 se muestra la comparacion de resultados de bromuro de N-

heptil-4-metilquinolonio por diferentes medios de calentamiento:

Tabla 1 .Resultados de Reaccion para bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio.

N lenamiento N
Br——CyHig —————————> ’ Bi®
= =
N NG
C7His
4-metilquinolina Bromoheptano Bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio
1 mol 1.1 mol 1 mol
Experimento Tipo de Condiciones Tiempo %R
Calentamiento [min]
1 Calentamiento Reflujo 180 TANDEM
térmico 110 °C
2 IR 60 watts 90 79
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3.1.1 Caracterizacion espectroscépica del bromuro de N-heptil-4-
metilquinolonio

Espectroscopia IR

El espectro de IR muestra informacion sobre vibraciones de enlace, para cada tipo
de enlace dentro de los grupos funcionales en una molécula, en este espectro se

observa una banda con intensidad y valor determinado.

89.9_ .

4000.0 3000 2000 1500 1000
cm-1

Figura 10. Espectro IR de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio.

IR (ATR) V max, cm'L: 3009, 2953, 2926 y 2856 (C-H); 1616, 1585 (C=N*); 1601,1559,
1530,1495 y 1494 (C=C).

En el espectro de IR se pudieron asignar los valores de los enlaces C-H

(3000-2856 cm™), que corresponden a los enlaces sencillos formados en la cadena

e
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alifatica; los enlaces C=N (1616 y 1585) corresponden a los enlaces dobles
carbono nitrégeno; los enlaces C=C (1602-1494) corresponden a los enlaces

carbono- carbono del anillo de benceno dentro de las quinolina.

Espectroscopia RMN

Figura 11. Espectro RMN H! de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio.

RMN 'H (CDCls 300MHz): 0.81 (t, 3H, HY): 1.21 (m, 2H, H3); 1.26 (m, 2H, H%); 1.31
(m, 2H, H5): 1.46 (m, 2H, H2): 2.02 (m, 2H, H%); 5.29 (t, 2H, H7); 2.98 (d, 1H, H8):
7.93 (t, 3H, H1); 8.02 (t, 1H, HY); 7.98 (s, 2H, H1?); 8.19 (d, 1H, H3); 8.32 (d, 1H,
H19); 10.35 (d, 1H, HYY).
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En el compuesto, las sefales que corresponden a los protones de la cadena
alifatica se encuentran a campo alto entre 0.79-5.29 ppm, los protones de los anillos
presentes en la quinolina se encuentran en campo bajo entre 7.93-8.29 ppm que se
muestra mas desplazado por la fuerza de atraccién que ejerce el nitrégeno de la

quinolina y en el espectro se muestra como un doblete con un valor de 10.33 ppm.

La sefial 8H es un singulete con un desplazamiento de 2.98 ppm que

representa un metilo del quinolina.

3.2 Compuestos “push-pull”

Los compuestos “push-pull” se obtuvieron utilizando 3 diferentes aldehidos
aromaticos:  ferrocencarboxaldehido,  N-metil-2-pirrolcarboxaldehido 'y  2-
tiofencarboxaldehido, mediante una reaccién de condensacion tipo Knoevenagel,
las cuales se llevaron a cabo con distintas condiciones de reaccion, estas fueron
variables como el tipo de calentamiento térmico e IR, el tiempo de reaccion o la

relacion molar.

La reaccion de Knoevenagel se utilizd para la obtencion de compuestos con
sistema “push-pull” por la formacion de un enlace C=C caracteristico a partir de
bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio y una familia de aldehidos aromaticos para la

sintesis de este tipo de compuestos como se muestra en el esquema 11.
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> 2) MeOH
Na ..
3) Condiciones de
’ calentamiento
C7His
Bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio compuesto "push-pull”

SO O
an) | S

ferrocenil N-metil-2-pirrolil 2-tienil
Esquema 11. Sintesis de compuestos tipo “push-pull”.

Tomando como base la reaccibn de Knoevenagel, se considera el
mecanismo de reaccidn que se muestra en el siguiente esquema. La reaccion
comienza con un ataque nucleofilico por parte de la base suave (piperidina) al
hidrogeno mas &cido del metilo del bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio

generando la formacién de un carbanién y la sal de amonio correspondiente.

®
X —CMis MeOH eyt
‘ €] —_— | Be
H Br H = r
Y SR N
€]
H H

Esquema 12. Ataque nucleofilico de la piperidina a metilo activado.

El carbanion del bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio ahora es un nucledfilo
que ataca carbono del carbonilo del aldehido aromatico formando un grupo

funcional OH
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Esquema 13. Ataque del carbanién al carbonilo del aldehido.

El grupo OH y el protdn reaccionan formando agua y un enlace doble

carbono-carbono, obteniendo el compuesto “push-pull”.

Esquema 14. Formacion de doble enlace carbono-carbono.

3.2.1 Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio

Figura 12. Estructura de Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio.
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Formula molecular: C2s Hs2 N Fe Br
Masa molecular: 518 g/mol
Apariencia fisica: solido verde oscuro
Solubilidad: Diclorometano

IR (ATR) V max, cm: 3074 (Csp?-H); 2924 y 2854 (Csp3-H); 1614, 1581,1557 y 1533
(C=C).

RMN H (CDCl3 300MHz): 0.77 (t, 3H, H1); 1.18 (m, 2H, H3); 1.24 (m, 2H, H4); 1.36
(m, 2H, H5); 1.40 (m, 2H, H2); 1.96 (M, 2H, H6); 4.16 (s, 1H, H23); 4.58 (s, 2H, H21):
4.73 (s, 2H, H22): 4.96 (t, 2H, H7); 7.37 (d, 1H, J= 15Hz, H18) ;7.78 (t, 1H, H11);
7.85 (d, 1H, J= 15Hz, H19); 8.09 (s, 2H, H12, H16); 8.21 (d, 1H, H13); 8.53 (d, 1H,
H10); 9.96 (d, 1H, H17).

RMN 13C (CDClz 75 MHz) : 14.1 (C1); 22.5 (C2); 26.5 (C5); 28.8 (C4); 29.9 (C6);
31.5 (C3); 57.1 (C7); 69.53 (C22); 70.28 (C23); 72.7 (C21); 80.1 (C20); 115 (C18);
115.5 (10); 118.1 (C12); 126.2 (C14); 126.4(C16); 128.9 (C13); 134.9 (C11); 137.9
(C9): 146.9 (19); 147.8 (C17); 152.3 (C15).

E.M: (FAB+) m/z (%): 438 (100) [M*]; 339 (23) [M* - C7 Has).
3.2.1.A Método de calentamiento Térmico

La sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio se
llevé a cabo por calentamiento térmico mediante una reaccion de condensacion tipo
Knoevenagel entre un lote de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio por
calentamiento térmico y ferrocencarboxaldehido con relacién molar 1:1.1 mol, a
reflujo en un bafio de arena a 110°C por 1080 min. Esta reaccién se llevo a cabo en

TANDEM

3.2.1.B Método de calentamiento por IR

La sintesis de bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio se

llevé a cabo por calentamiento IR mediante una reaccion de tipo Knoevenagel entre
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el bromuro de  N-heptil-4-metilquinolonio  sintetizado por IR vy
ferrocencarboxaldehido con relacion molar 1:1.1 mol, a reflujo con la ldmpara de

irradiacion infrarroja a 30 watts por 45 min.

Ambos compuestos se caracterizaron mediante espectroscopia infrarroja,
RMN IH, B Cy E.M.

En la tabla 2 se muestra la comparaciéon de resultados obtenidos en la
sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio por diferentes

medios de calentamiento:

Tabla 2. Resultados de Reaccion para el bromuro de (E)-1-heptil-4-(2°-ferrocenil-vinil)

quinolonio

O Z N e NN
N
@JKH : = A
AN 5 | MeOH F|e o
‘ BT R Condiciones de calentamient o
ondiciones de calentamiento
7 @b &

’ @
CrHis

Bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio ~ Ferrocencarboxaldehido Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2"-ferrocenil-vinil) quinolonio
1 mol 1.1 mol 1 mol
Experimento Tipo de Condiciones Tiempo [min] %R

Calentamiento

1 Térmico Reflujo 1440 38
80°C
2 IR 30 watts 45 83

Obtenidos los resultados anteriores se demuestra que es mas eficiente el

calentamiento por IR al incrementar el rendimiento y abatir el tiempo de reaccion.
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3.2.2 Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-pirrol-2’’-il)-vinil)
guinolonio

Figura 13. Estructura de bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-pirrol-2"-il)-vinil)

qguinolonio.

Formula molecular: Cz2s Hs2 N2 Br
Masa molecular: 413 g/mol
Apariencia fisica: sélido rojo brillante
Solubilidad: Acetona-MeOH

IR (ATR) v max, cm-1: 3092 y 3009 (Csp2-H); 2922 y 2853 (Csp3-H); 1614, 1580,1560 y
1523 (C=C).

RMN H (CDCl; 300MHz): 0.85 (t, 3H, H1): 1.26 (m, 2H, H2); 1.27 (m, 2H, H3): 1.31 (m, 2H,
H4); 1.33 (m, 2H, H5); 1.47 (m, 2H, H6); 3.93 (s, 3H, H25); 4.97 (t, 2H, H7); 6.28 (t, 1H,
H22): 6.9 (d, 1H, H21); 7.04 (d, 1H, H23); 7.52 (d, 1H, J=15Hz, H18);7.85 (d, 1H, H16); 7.86
(d, 1H, H12): 8.04 (t, 1H, H11); 8.13 (d, 1H, J=15Hz, H19) ;8.52 (d, 1H, H13); 8.74 (d, 1H,
H10): 9.65 (d, 1H, H17).

RMN 3C (CDCls 75 MHz) : 14 (C1); 22.5 (C2); 28.8 (C5); 29.9 (C4); 31.5(C6); 35.2 (C3);
44.3 (C25) 59.6 (C7); 111 (C22); 112.9 (C21); 113.9 (C10); 115.8 (C22); 117.9 (C13); 126.1
(23); 126.4 (C14); 128.3 (C16); 129.7 (C18); 131.2 (C20); 132.3 (C19); 134.3 (C11); 137.8
(C9); 147 (C17); 153.2 (C15).

E.M: (DART+) m/z (%): 333 (8) [M+]; 235 (30) [M+ - C7 Hs); 242 (20) [M+-C7 H N]
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3.2.2.A Método de calentamiento Térmico

La sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-pirrol-2”-il)-vinil)
quinolonio se llevé a cabo por calentamiento térmico mediante una reaccion de
condensacion tipo Knoevenagel entre un lote de bromuro de N-heptil-4-
metilquinolonio y N-metil-2-pirrolcarboxaldehido con relacion molar 1:1.1 mol, a
reflujo en un bafio de arena a 110°C por 1080 min. Esta reaccion se llevd en
condiciones TANDEM.

3.2.2.B Método de calentamiento por IR

Se llevaron a cabo dos sintesis para el bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-
pirrol-2”-il)-vinil) quinolonio por calentamiento IR mediante una reaccion de tipo
Knoevenagel, cada una se llevé a cabo con un lote distinto de bromuro de N-heptil-
4-metilquinolonio por calentamiento térmico y N-metil-2-pirrolcarboxaldehido con
relacion molar 1:1.1 mol, a reflujo con la lampara de irradiacién infrarroja a 30 watts,
una reacciéon por 45 minutos y otra por 120 minutos. Cada reaccién se llevo en
TANDEM, es decir, se continué con la reaccién de condensacion al terminar la

reaccion de alquilacion, si purificar.

Asimismo, se llevd a cabo a la sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-
metil-pirrol-2”-il)-vinil) quinolonio por calentamiento térmico mediante una reaccion
de tipo Knoevenagel, se utiliz6 un lote de bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio
sintetizado por calentamiento térmico y N-metil-2-pirrolcarboxaldehido con relacion

molar 1:1.1 mol, a reflujo en un bafio de arena por 1080 min.

Cada reaccion se llevo en TANDEM, es decir, se continuo con la reaccién de

condensacion al terminar la reaccién de alquilacion, si purificar.

Los compuestos se caracterizaron mediante espectroscopia infrarroja, RMN H, 13
CyE.M.
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En la tabla 3 se muestra la comparacion de resultados de las reacciones:

Tabla 3. Resultados obtenidos en la sintesis del el bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-

pirrol-2”-il)-vinil) quinolonio.

7 O / \ = NN N
N
N
W H \ \ /
X N H MeOH N
o — >
‘ Br + ‘ o . ‘
= Condiciones de calentamiento Br
N
l @
C7H1s

Bromuro de N-heptil-4-metil-quinolonio ~ N-metilpirrolcarboxaldehido Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2'-(N-metil-pirrol-2"-il)-vinil)quinolonio.

1 mol 1.1 mol 1 mol

Experimento Tipo de Condiciones Tiempo [min] %R

Calentamiento

1 IR 30 watts 45 21
2 IR 30 watts 120 48
3 Térmico Reflujo 1080 80

Tomando en cuenta el tiempo de reaccion y la eficiencia que proporciono el
calentamiento por IR en el compuesto con ferrocencarboxaldehido, se sintetiz6 el

compuesto con N-metil-2-pirrolcarboxaldehido.

En la Tabla 3 se observa que este compuesto en las mismas condiciones de
reaccion por calentamiento térmico se obtiene un rendimiento similar al del
compuesto con ferrocencarboxaldehido, pero en calentamiento infrarrojo con las
mismas condiciones de reaccion se obtiene un menor rendimiento, por este motivo
se cambio el tiempo de reaccion a 120 minutos y se logré obtener 48% de
rendimiento. La reaccién bajo estas condiciones genera muchos subproductos
posiblemente debidos a la sensibilidad del producto a la irradiacion infrarroja, pues
cuando este compuesto se obtiene mediante calentamiento convencional, el
rendimiento es mayor aunque es necesario mantener las condiciones de reflujo por
1080 minutos.
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3.2.3 Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(tien-2’’-il)-vinil) quinolonio

Figura 14. Estructura de bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(tien-2""-il)-vinil) quinolonio.
Formula molecular: C22H2s N S Br
Masa molecular: 416 g/mol
Apariencia fisica: sélido amarillo muy oscuro
Solubilidad: Acetona

IR (ATR) v max, cm-1: 3070 y 3020 (Csp2-H); 2924 y 2854 (Csp3-H); 1613, 1586, 1563 y
1532 (C=C).

RMN H (CDCls 300MHz): 0.85 (t, 3H, H1); 1.26 (m, 2H, H2) ; 1.27 (m, 2H, H3); 1.35 (m,
2H, H4); 1.50 (m, 2H, H5); 2.07 (M, 2H, H6); 5.19 (t, 2H, H7); 7,16 (t, 1H, H21); 7.52 (t, 1H,
H22); 7.6 (d, 1H, , J=15Hz, H18); 7.95 (d, 1H, H23); 8.13 (t, 1H, H11); 8.15 (t, 1H, H12);
8.15 (t, 1H, H16); 8.2 (d, 1H, J=15Hz H19); 8.47 (d, 1H, H13); 8.53 (d, 1H, H10); 10.27 (d,
1H, H17).

RMN®C (CDCls 75MHz): 14.1 (C1); 22.5 (C2); 26.5 (C5); 28.8 (C4); 30.1 (C6); 31.5 (C3);
57.4 (C7); 117.2 (10); 117.3 (C14); 118.4 (C12); 126.1 (C16); 126.8 (C13); 128.9 (C22);
129.1 (C21); 130.2 (C23); 133.8 (C18); 134.9 (C11); 136.7 (19); 137.8 (C9); 140.7 (C20);
149.7 (C17); 152.5 (C15).

E.M:(DART+) m/z (%): 336 (33) [M+]; 238 (65) [M+ - C; Hys]; 242 (53) [M+-Cs Hs S].
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3.2.3.B Método de calentamiento por IR

Se llevaron a cabo dos sintesis para la obtencion del bromuro de (E)-1-heptil-
4-(2’-(tien-2"-il)-vinil) quinolonio por calentamiento IR mediante una reaccion de tipo
Knoevenagel, cada una se llevé a cabo con un lote distinto de bromuro de N-heptil-
4-metilquinolonio por calentamiento térmico y 2-tiofencarboxaldehido con diferentes
relaciones molares, en una fue de 1:2 mol y otra 1:1 mol a reflujo con la lampara de

irradiacion infrarroja a 30 watts, por 120 minutos.

Cada reaccion se llevd en condiciones TANDEM, es decir, se continud con la
reaccion de condensacion al terminar la reaccién de alquilacion, sin realizar la

purificacion de este intermediario.

3.2.3.C Mecanoquimica

La sintesis de bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(tien-2”-il)-vinil) quinolonio se
llevé a cabo por mecanoquimica, en condiciones Neat, en un mortero. Se utilizé
bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio sintetizado por calentamiento IR y 2-

tiofencarboxaldehido por 60 minutos

El compuesto se caracterizé6 mediante espectroscopia infrarroja, RMN tH, 13C

y E.M. En la tabla 4 se muestra la comparacion de resultados de las reacciones:
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Tabla 4. Resultados obtenidos en la sintesis del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(tien-2""-il)-

vinil) quinolonio.

o O / \ — s /\/\/\/
2 ” NA
A M MeOH S \
’ BY + S H - > ©

N/ Condiciones de reaccion

' ®

C7H15

Bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio 2-tiofencarboxaldehido Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2*(tien-2"-il)-vinil) quinolonio

1 mol

1.1 mol

1 mol

Experimento Tipo de Condiciones Tiempo [min] | %R
Calentamiento
1 IR 30 watts 120 9
2 IR 30 watts 120 3
3 | e mecanoquimica 60 27
Para la reaccion de condensacion con 2-tiofencarboxaldehido por

calentamiento IR se decidié aumentar el tiempo de reaccidon a 120 minutos para dos
lotes, pero se tuvo como variable la relacién molar, estas fueron de 1:2 mol y 1:1

mol.

Con este aldehido se obtuvieron bajos rendimientos, el aldehido es mas
sensible a la irradiaciéon IR. En un esfuerzo por mejorar los rendimientos de esta
reaccion y considerando que el aldehido empleado es sensible a la radiacion IR, se
llevé a cabo esta reaccion por mecanoquimica, lograndose obtener un mayor
rendimiento, en un menor tiempo de reaccion (Tabla 4) pero aun asi, los

rendimientos no mejoraron de manera importante.
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3.3 Caracterizacion de compuestos “push-pull”

Una vez obtenidos los compuestos “push-pull”, se llevd a cabo su
caracterizacion mediante diversas técnicas espectroscopicas, a manera de
ejemplo se incluye el espectro IR, RMN H, 3C y Masas del bromuro de (E)-1-heptil-

4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio.

Espectroscopia IR

59 .
B i 8 9 N | :l ff
7. i Y | 1976 1704 | ‘ | Y | ‘ A
i -3074 1l | o J A
70 “l_‘ I ; ‘| n | [ 125 it N W I
3 C-H\ || | | |
68 \ N | |y 1" |
sp2 || | | 1 ‘ (! [ ses| |
| ] J 1 | { |
66 I i/ 1 INAR | A
(IR i 129 1T ’
- TR L |
) C-H | .| \! | | ‘ | “le-> ] ] franas
62 sp3 | 19-"| (\ 1} 51| 1170 {961 | |
- | 1457 [a379 || | 098 il |
C=C [ 14 ] | 1338 ] | |
58 |
s | ‘ s |
364 | 1226 1]
54 r ' 1207 |
[ |
%T 52 | |
1403 |
50 |
g
48 | “
\
s |
42 ]
40 | H‘|
38
36 H\\
34 1557
ee
OC T T T T 1
4000.0 3000 2000 1500 1000 650.0

Figura 15. Espectro IR del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio.

Los espectros de absorcion en IR de los compuestos “push-pull”, muestran
bandas en tres diferentes regiones. La primera region que abarca un intervalo de
3009-3092 cm'?, se observan bandas de intensidad baja de la vibracién de v (Csp?-
H) que corresponden a los anillos aromaticos, la segunda regién con un intervalo de
2854-2924 cm™, presentan bandas de intensidad media de la vibracion de v (Csp®-
H) que corresponden a la cadena alifatica, en la Ultima regién se observan bandas

de intensidad alta de la vibracion de v (C=C) que corresponden a los dobles enlaces

e
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de la molécula. En la siguiente tabla, se incluye el resumen de las sefiales mas

importantes identificada por esta técnica para los compuestos (Tabla 5).

Tabla 5. Resumen espectroscépico de IR de los compuestos “push-pull”.

2 3074 -=-- 2924 2854 1614 1581 1557 1533
3 3092 3009 2922 2853 1614 1580 1560 1523
4 3070 3020 2924 2854 1613 1586 1563 1532

Espectroscopia RMN 1H

De igual manera, se llevé a cabo la caracterizacion mediante RMN H, a
manera de ejemplo se incluye el espectro del bromuro (E)-N-heptil-4-(2’-ferrocenil-

vinil) quinolonio.
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Figura 16. Espectro RMN H* del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio.
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Los compuestos “push-pull” comparten una estructura similar, por lo tanto,
las sefales del fragmento 4-metil-(vinilquinolonio) tienen un desplazamiento y
valores parecidos. Los protones de la cadena alifatica se encuentran a campo alto
entre 0.77-5.19 ppm, los protones de los anillos aromaticos en la quinolina se
encuentran en campo bajo entre 7.78-8.74 ppm. El protdn que se encuentra mas
desplazado a campo bajo es 1H por estar mas cercano a un atomo de nitrégeno y
se encuentra entre 9.65-10.2 ppm. Las sefales para el fragmento olefina
etiquetados como los protones ®H y ®°H se observan cada una como dos sefiales
dobles (sistema AB), con un desplazamiento entre 7.37-7.6 y 7.85-8.2 ppm,
respectivamente y una constante de acoplamiento J=15 Hz, lo cual indica que la
disposicion de estos atomos de hidrogeno corresponde a un doble enlace con

geometria trans.

A continuacién se resumen en la tabla 6, los desplazamientos de las sefales

para el fragmento comun que comparten estos compuestos “push-pull”.

Tabla 6. Resumen espectroscopico de RMN 1H de los compuestos “push-pull”

853 7.78 8.09 8.21 8.09 9.90 7.37 7.85
J=15Hz J=15Hz

8.74 804 7.86 852 7.85 9.65 7.52 8.13
J=15Hz J=15Hz

853 8.13 8.15 847 8.15 10.2 7.6 8.2
J=15Hz J=15Hz

Espectroscopia RMN 13C

Se llevo a cabo la caracterizacion de los compuestos mediante RMN 13C. A
manera de ejemplo se incluye el espectro obtenido del bromuro de (E)-1-heptil-4-

(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio.
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Figura 17. Espectro de RMN C'3 del bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil)

quinolonio.

Los desplazamientos y los valores de las sefales de los compuestos 2-4 son
similares. Los carbonos de la cadena alifatica se encuentran entre 14-57 ppm, los
carbonos del fragmento quinolonio se encuentran entre 137-153 ppm. El carbono
que se encuentra mas desplazado es °C y se encuentra entre 152-153 ppm, en
todos los casos. Las sefales para el doble enlace que corresponden a los carbonos
18C y 19C, se observan entre 115-133 ppm y 136-146 ppm, respectivamente. Otra
de las sefales caracteristicas en estos compuestos es la debida al ’C, la cual por
estar cercana al atomo de nitrogeno de la quinolina, se encuentra en un valor

alrededor de 148 ppm, para toda la serie. Tabla 7.
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Tabla 7. Resumen espectroscdpico de RMN 13C de los compuestos “push-pull”.

137 115 134 118 128 126 152 126 147 115 146

137 113 134 115 117 126 153 128 147 129 132

137 117 134 118 126 117 152 126 149 133 136

Espectrometria de Masas

Con el propdésito de verificar el peso molecular de los compuestos obtenidos

se llevo la caracterizacion de los mismos mediante espectrometria de masas.

Debido a la naturaleza i6nica de estos compuestos, solo fue posible

identificar el fragmento positivo de cada molécula, empleando la técnica de

bombardeo por atomos rapidos (FAB*) y DART.
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Figura 18. E.M. de compuesto bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio.

En los compuestos sintetizados se muestra un patron de fragmentacion
similar [M* - C7 His], es decir, la fragmentacion de la cadena alifatica; también se
observa que el ion molecular corresponde a la masa molecular del fragmento
positivo de cada compuesto tipo “push-pull”, como se muestra en el espectro de
masa obtenido para el compuesto 2 (Figura 18). En la Tabla 8 se incluyen los datos
representativos para algunos iones/fragmentos obtenidos para cada compuesto

analizado.

Tabla 8. Resumen espectro de masas de los compuestos “push-pull”.

(FAB+) 438 (100) 339 (23)
(DART+) 333 (8) 235 (30)
(DART+) 336 (33) 238 (65)

Se desarroll6 una metodologia para la preparaciéon de una familia de
compuestos “push-pull”. En la sintesis del bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio
mediante IR, se obtiene un mayor rendimiento y tiempo mas corto de reaccién en

comparacién al método de calentamiento convencional.

Tomando en cuenta que el IR resultd ser eficiente en la sintesis del bromuro
de (E)-1-heptil-4-(2’-ferrocenil-vinil) quinolonio de la familia de aldehidos aromaticos
se prosiguié con la misma metodologia con diferentes anillos donadores. Sin
embargo, el uso de IR utilizado como método de calentamiento para la sintesis de
compuestos “push-pull” en la etapa de la condensacion de Knoevenagel es mas

eficiente en el caso de ferrocencarboxaldehido.
Por el contrario, cuando se emplean como sustratos aldehidos provenientes
de heterociclos como tiofeno y pirrol, se observa que los compuestos se obtienen

en bajos rendimientos, a diferentes tiempos de reaccion, por lo tanto, el método de

e
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IR no es apropiado para estos heterociclos, ya que los compuestos utilizados como
precursores asi como los productos de condensacion son sensibles a la energia IR.

En la ilustracion 3 se muestran los compuestos obtenidos en el laboratorio,
los compuestos fueron sélidos y en los matraces se coloca una pequefia cantidad

disuelta en disolvente para mostrar su color caracteristico.

En orden de izquierda a derecha se muestran los compuestos de la siguiente

manera:
1) Bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio. Soluble en Diclorometano
2) Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2"-ferrocenil-vinil) quinolonio. Soluble en
Diclorometano
3) Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(tien-2”-il)-vinil) quinolonio. Soluble en Acetona
4) Bromuro de (E)-1-heptil-4-(2’-(N-metil-pirrol-2”-il)-vinil) quinolonio. Soluble en
MeOH

Ilustracion 3. Matraces con compuestos sintetizados disueltos en diferentes disolventes.
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CONCLUSIONES

e Se lograron obtener los compuestos “push-pull” a partir del bromuro de N-

heptil-4-metilquinolonio y diferentes heterociclos aromaticos.

e Se logré desarrollar una metodologia de sintesis mediante la combinacion de

calentamiento térmico e IR para la obtencion de compuestos tipo “push-pull”.
e La sintesis de los compuestos “push-pull” es mejor en condiciones TANDEM.

e El método de condensacion de tipo Knoevenagel empleando como fuente de
calentamiento irradiacion infrarroja, reduce tiempos de reaccion en
comparacién al calentamiento térmico para la obtencion del precursor

bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio.

e El bromuro de N-heptil-4-metilquinolonio obtenido por IR se puede purificar

por métodos fisicos.
e El método de IR es mas eficiente cuando se emplea ferrocencarboxaldehido
en la etapa de la condensacion en condiciones de reaccion en TANDEM.

e Al caracterizar los compuestos “push-pull” por IR, RMN y Masas, aparecen
las sefales del fragmento quinolonio y muestra la presencia del doble enlace

C=C formado en estos compuestos.
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