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11ITRODUCC 1O

La Quimica como toda ciencia esperimental reduiere de modelos que le aucilien
en la comorensidn v prediccidn del comportamients de sistemas complicados.

Al ser establecida la estructura de moléculas biolégicas importantes como la
hemoglabina, la clorofila y 'a vitamina B12 (entre cwras). se encontré Gue sus
propiedades se deben a la presencia de un dtomo metdiico coordinade en un

entorno macrociclico, due es parte de es

&

moléculas (Fig. 1).
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fue antonces gue surgid un gran interés por entender las caracteristicas de

jos compuestos de coordinacién con ligantes macrocicldicos, por lo cual los
estudios sintéticos en esta drea se desarrollaron ampliamente ya que se
consider? Que estos corpuestos podrien emplearse como modelos de preductos

naturales.

Recientcemente se han realizado estudios de la estabilidad termodinimica y
cinética de complejos macrociclicns con el fin de establecer la  correlacién
sxistente entre ecta. v sus caracteristicas estructurales (1-3). Estos
estudios son muy valiosos va gue permiten contar con pardmetros (tiles para
evaluar la 1mportancia de cada uno de los diferentes factores involucrados en

un process bioldaico donde intervengan sistemas de este tipo.

Se descubrid que eran comelejoy susceptibles de ser analizados desde muy
diferentes asbectos va que son compuestos muy estables. Se observd también
que dicha estabirlidad depende de varios factores como son (4):

- EV tamano del aniilos

- E71 tipo de dtomos Jdunadores:

- £1 ton metdlico coordinado: etc.

Puesto que la qran mayoria de los compuestos biolégicos aye poseen sistemas
macrociclicos corresponden a compuestos donde e) ion metdlico se encuentra
ceordinado con tuatro dtorns de nitroueno; los macrociclos tetraaza, son una
de la serie de compuestos mds ampliamente estudiados.

1 1, 4,8, %1 tevvgazaciclutelradecano, (crclam) es un miembro de esta familia
(Fra. ?)i sobre este, se na cublicado aran cantidad de informacion  (5-9) .
Al ~gordinarse ue von metélico con el ciclam o algin derivado de &1, es

nozinle  obtenier ol menos cinco giferentes isémeros configuracionales (Fig. 3).
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Fig. 3 Isbwernos contiguracionales del Hi-Cizlen
Los isdmeros obtenidos v 1a estabilidad de los mismos. depende en‘re otros
factores, de ia cantidad v naturalc:e de los substituyentes que se encuentran
«obre el anillo,
En este trabajo se crovone la oblencidn de sistemas macrociclicos cuyo

esqueleto principal sea el ciclam,

Hasta el momento ro se han reportado en la literature deriv con substi-

tuyentes ciclicos alifitices. por lo cual une de los objetives de este fra-

bajo es obtener un comcuesio macrociclico con substiteuventes ciclohexanc en las

vosiciones 5-& v 13-14 dando lugar a la formacidn de un combuesto tri-
clclico.

Con ests. seria posible determinar cudl o cua'es son les conformaciones
favorecidas por este tipo de substituyantes y cucl as el efecto de ios miomos
<obre la es*abriidac ce los compiejos uctilicos

Ademds. se oropore el emplec de cincoe diferentes iminas aliciclicas coro
materia prima de sintesis, con objeto de estudiar Ta 1nfluencia de otres

«ubstituyentes sabre la reaccidn de ciclizacidn



5
ANTECEDENTES

Los compuestos de coordinacidn con ligantes macrociclicos, fueron identi-
ficados desde principio de siglo, sin embargo, no se hicieron esfuerzos
sintéticos para el estudio de este tipo de compuestos hasta 1960, Les
compuestos macrociclicos gue s& encuentran reportados en la literatura anterior
a esta fecha, fueron obtenidoc accidentalmente ya gue no correspondian al
objetivo primario de la investigacidn.

Es importante notar que dentro de la variedad de macrocfclos que existen en la
naturaleza, unicamente se habian estudiado Jos compuestos relacionados con
porfirinas y ftalocianinas, algunos de los cuales son potencialmente ligantes

tri y tetradentados (10)

Un caso notable de lo antertor, e3 el hecho de que el 1,4,8,11, tetraaza-
ciclotetradecano, comunmente conocido como CICLAM, fue preparado en 1936 (11) y
sin embargo sus derivados metllicos no fueron aislados hasta mediados de los

anos sesenta (12).

Durante los (ltirnos 25 afios. se han hecho numerosos trabajos en diferentes
laboratorios de investigacidn con objeto de comprender la quimica de los
compuestos macrociclicos, Hientras que el trabajo inicial se centrd en el
desarrollo de nuevas y en algunos casos revolucionarias rutas de sintesis para
compuestos dpar2ntementé poco relacionados entre si, las estudios recientes se
encuentran encaminados hacia la aplicacidn de la experiencia sintética en el
disefio de compuestos que poseezn caracteristicas estructurales especificas

(8,13,14,28).
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Los nuevos ligantes macrociclicos, Se han disehade con el proposito de
conocer, cuales son las ventajas gue se encuentran ascciadas a la coordina—
cidn de iones metdlizos con macrocicles bioldgicos. En esta area se ha

descubierto que:

Los compuestos macraciclicos paseen magnitudes de campo ligante

insolitamente altas (15,16,14).

- La mayoria de los ligantes macro licos, forman complejos mds estables
en solucion acuosa que los correspondientes ligantes de cadena abierta con
el mismo tipo de &tomos donadores (15).

Los estudios sintéticos y estereoquimicos sugieren que los complejos

metdlicos son inertes a la disociacidon de los ligantes (17).

Ademds, un exhaustivo estudio cinético y termodindmico de los compuestos

macrociclicos tetraaza con algunos jones metilicos especialmente selec-

cionados (1-3), ha demostrado que la estabilidad de estos compuestos comparada

con los andlogos no-ciclicos no se debe unicamente a ta presencia de un

ligante ciclico, sino que también existe una influencia importante de (14):

1) E1 factor estérico provocado por la substitucidn sobre el esqueleto
hidrocarbonado del anillo o sobre el nitrégeno donador

2) Diferencias importantes de reactividad entre nitrdgeno secundario y

nitrégeno terciario como donador,



Consideraciones estructurales :

Recientemente se han efectuado estudios termodindmicos y cinéticos de
compuestos macrociclicos derivados del CICLAM, con objeto de determinar el
efecto de las caracteristices estructurales del complejo sebre la estabilidad
de los diferentes isdmeres (18), en estos trabajos se observb:
—~ Una desestabilizacidn del sistema debida a substitﬁc:ones de hidrdgeno

por metilo sobre el anillo macrociclico., E1 efecto es proporcional al

grado de substitucién del anillo.
- Una correlacidn importante entre los potenciales redox de los metales y el

grado de insaturacidn del macrociclo o el grade de substitucién del

anillo (14).
Debe notarse que en estos estudios, los efectos estéricos al igual que los
inductivos son notables (23), lo cual hace de estos trabajos una discusidn del
ya clasico tema: efecto estérice zvs= efecto electrénica.
Otro factor que se ha considerado importante en la estabilidad de los complie-
Jjos formados, es «1 tamano del anillo (26), ya que .este es responsable de la
geometria final del compuesto.
En los compuestos que contienen cuatro itomos de nitrdgeno donadores, se ha
observado que eslos tienden a coordinarse en el mismo plano con el jon
metalico: las posibles distorsiones son ocasionadas por la tensidn generada en
ta estructura del anillo si la cavidad en él resulta muy pequefia para alojar
adecuadamente el metal o si por el contrario en anilles grandes las distancias
metal - Atomo donador resultan muy grandes y por lo tanto desfavorables para

la coordinacidn.



Este factor, ha sido considerado por varios autores (18-21), encontrindose que
al un;rse un ion metilico con un ligante macrociclico, la tensidén en el

anilla, serd menor mientras la distancia metal-dtomo donador, osté mis

cercana de 1a distancia ideal calculada (19-22).

Un ion metdlico mis grande o mds pequedq, originard un cambio en la distan-
cia metal-3tomo donador provocando un incremento en la encrgia de tensidn.

Es importante notar que el ion coordinado y su estado de oxidacidn, juegan un
papel muy importante en el problema de estabilidad debida al ‘amafo del anillo,

por ejemplo, un anillo de catorce miembros aloja adecuadamenta al ion

cobalto{lIl) y el de gquince miembros al aiquel(ll) (23,14).

Como resultado de la coordinacién de un ion metdlico con un ligante de
estructura CICLAN, es posible obtener toda una variedad de isdmercs estereo—
quimicos (19) (Fig. 4), ademas de los isdmeros geombtricos esperados ciz y
traps. E1 ligante puede encontrarse en configuracidén plana (15) o doblada
{25), dando origen a complejos octaédricos frans y cis respectivamente, pero
los distintos requerimientos estereoquimicos de las dos formas, evitan cam—
bios estéricos durante las reacciones de sustitucidn y hecen de estos com-
plejos sustancies valiosas en cualquier estudio del mecanismo y cursc esté~
rico de la sustitucidn octaédrica (24-25). Recientemente los isdmeros
configuracionales de estos compuestos. han sido postulados en esquemas mera—
nisticos de formacidn, substitucidn e isomerizacién (18).

Es de esperarse que la presencia de uno o mas substituyentes sobre ei anillc
macrociclico y la disposicidn de los mismos, provoque la estabilizacidn de
uno o varios isbémercs y por tanto, afecte la cinética de reacciones de sus-—

titucidén hacia estos compuestos
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Consideraciones sintéticas:

Con excepcidn de los derivados del pirrol, la maycria de los macrociclos
sintéticos que se conocen hasta el moments, fuernon preparados o descubiertes a
oartir de 1960.

Frecuentemente un ligante macrociclico t~tradentade estd conctituido por un
anillo entre 12 y 16 miembros cuatro de los cuales wen los Atumos donadores y
se encuentran por lo general, espaciados unifornemente (29).

€1 tamafo del anillo y la polifuncionalidad del misme, suelen ser factores que
complican la sintesis de ios mismos.

En la mayoria de los nuevos procesos sintéticos, na “atervenide intensamente

el fendmeno conecido como "efacto de hormade” que consiste en una funcién

orientadora del ion metalico.

Existen diferentes rutas de sintesic aue conducen a 'a oblencidn de macro-
ciclos tetraaza como sorn las condensaciones de poliaminas con aldehidos

simples (Fig, 5)

o
=,
,NHz Ty s
@L - L Nae=
~
CHO ’ T

fig. 5 Obtencidn de macrociclos mediante la condensaciSn de aminas con

aldehidos simplies.
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& con b-hidroxicarbonilos (Fig. 6), carbonilos o,  insaturades (Fig. 7), oxy

p dicetonas (Fig. 8), etc.

)

R R!
Y v MoooN

Ni (un)3 * o4 0

Fig. 6 Obtencién de macrociclos mediante la condensacidn de poliaminas con 3

~hidroxicarboniios

CGHSCH=CHCOCH3 + H,NCH

C 6H 5 cH 3

¢
oM aHy

CHZNH

2 2

—y

F1g.7 Obtencién de macrociclos mediante la condensacidn de poliaminas con

carbonilos a. & insaturados



Se ha descrito que estas reacciones conducen al producto ciclico preferen-
temente cuando se efectdan en presencia de un ion metdlico (27). E! papel que
desempefia este 1on, ha sido definido como una horma de los reactivos, ya que al
coordinarse con uno de ellos, favorece estéricamente el ataque del otre
reactivo.

Si unicamente se tomaran en cuenta factores entrdpicos, se esperaria como
productc un material polimérico. el cual se ha observado cuando le reaccidn

ocurre en ausencia de] jon metdlico o en condiciones de alta dilucidn.

Hasta el momento, existen descritos muy diferentes procedimientos para ia
sintesis de compuestos macrociclicos, de manera general, estos podrian ser

clasificados en tres categorias (4,27):

0 RN
Chy -

2 2 X0
Chy

Fig.8 Obtencidn de macrociclos mediante la condensacidon de poiiaminas con

dicetonas.
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1. Sintesis en las cuales se modifica el ligante macrociclice y/o el ion

coordinado en é1.

)

Reacciones que involucran una complejacién.

3, Sintesiz "in situ"

En muchos casos una sintesis se realiza empleando una adaptacidn de mds de

una técnica. En la sintesis de compuestos macrociclicos substituidos, es
necesario enfrentar varios problemas debidos tanto al impedimento estérico que
representan los substituyentes, como el efecto electrdnico provocado por los
mismos durante las condensaciones, lo cual repercute fuertemente en el
rendimiento de las sintesis.

Ademis es .importante notar que algunos sistemas pueden ser obtenidos por
cualquier método y la diferencia entre ellos, serd, los reactivos empleados .,
el rendimiento obtenido, la pureza de los productos, etc.,

La eleccrén de la técnica a emplear, depende de los objetivos del trabajo como
es facil notar, ya que cada reaccidn pondrd en relieve aspectos muy

diferentes de la reactividad de estos sistemas.
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- Sintesis de complejos macrociclicos mediante la modificacibn del ligante

o del ion metdlico en el complejo macrociclico. (4)

Muchos ligantes macrociclicos, han sido modificados mientras permanecen
coordinados al ion metidlico. La mayorta de los ligantes macrociclicos son
inertes cineticamente a las reacc1;ne5 de substitucidn de los ligantes de forma
que el ion juega un importante papel en estas reaccionmes de iigante coordinado.
La reaccion mas estudiada en esta categoria, es la deshidrogenacién

oxidativa de macrociclos, estudiada por Curtis (30), donde se demuestra Ja
comodidad de la interconversidn de macrociclos con diferentec grades de
oxidacién (Fig. 9).

Un aspecto notable de estas sintesis, es que se ha comprobadc que el ion
metdlico juega un papel altamente especifico en el ccnirol de las modifi-
caciones sobre el ligante.

Las coordinacicnes del ligante, modifican fuertemente el caricter acido- base
de este, de manera que un cambio en el pH del! medio puede dar origen a la
modificacibn del ligante cémo Cummings y colaboradores lo han demostrado (43)

con complejos de Cu y Ni.
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Fig.” 9 Interconversidn de macrociclos con diferentes estados de oxidacién
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La basicidad de Tos grupos amino en algunus macrociclos coordinades ha

permitidc obtener compuestos N-substiturdos de ianera rolativamente Faril.

Ademds las reacciones que involucran la oxidacidn y raduccidn dei ion
metdlico central, asi como la estabilizacidn de estados de oxidacién poco

comunes (Fig, 10) también ha sido ampliamente ectudiada (14).
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Fig. 10 E.Ilpar'a el par Ni®7Ni™ys Ag/AghO,
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~ Sintesis de complejos macrociclicos mediante reaccicnes que involucran una

complejacidn {4,27).

La preparacién y aisiamiento del ligante seguido de una complejacibn con un

ion metilico ha sido tradicionalmente el método mis comunmente empleado para

la preparacidn de los complejos.

La ventaja principal de eccte m&todo, es que permite aislar y caracterizar
previamente el iigante puro y posteriormente obtener casi cuaiguier derivado de
un cierto macrociclo. Suele resultar un procesc mas versdtil que Ta

sintesis "1g situ', como se podrd apreéﬁar posteriormente.

La caracterizacion y purificacidon del ligante orginico suele ser realizada

mas facilmente gue la del complejo metdlico ya que la solubilidad del ligante
on disolventes poco pelares permite una caracterizacidn mediante técnicas
espectroscdpicas como la resonancia magnética nuclear que suele ser mds

dificil de aplicar @ los complejos metdlicos.

Otra ventaja importante de este método es que permite apreciar mds clara-
mente, los cambios que sufre el ligante como resultado de la complejacidn y por
tanto se pueden obtener algunas conclusiones de la forma en la que el ion
metalico y el ligante se han unido.

La principal desventala de este método es que la sintesis del macrociclo suele
tener muy bajos rendimientos ya que existe umna especial dificultad en el (ltimo
paso de la reaccidén consistente en la ciclizacién.

Con objeto ae gumentar el rendimiento, estas reacciones se han intentado en

condiciones de muy alta dilucidn (31).




18 !

~ Sintesis “in situ" de compuestos macrociclicos.

En este tipo de sintesis, lo formacidn del macrociclo, ocurre en presencia de
un ion metdlico lo que conduce directemente & la formacién del complejo.

fsta técnica se ha empleado frecuentemente en ld sintesis de macrociclos del
tipo de las porfirinag, corrinas, etc (Fig. 12).

Si la presencia de un ion metdlico favorece la formacidr de un macrociclo
{como su complejo metdlico), se dice que el efecto templante del don meti-
licc es el que nstd operando, ademds de observarse un incremento notable en
el rendimiento del producto {31). Lindoy y Busch, demostraron que el Jon
metdlico juega un importante papel en la direccidén del curso estérico de la
reaccidn (32).

Han sido reconocidos dos efecto do hormadoe para la obtencién de macrociclos
"in situ".

Cuando el papel del ion consiste en orientar y organizar las especies reac—
cionantes de forma que e1vproducto deseado se forme en mayor rendimiento se dice
que el mecanismo de la reaccidn ha sido dirigido estericamente y por tanto la
accibn del ion se define como "efecto de hormado cinético™ (27).

Si por el contrario. la presencia del ion consiste en perturbar un equilibrio
establecido en el reaccidn mediante una coordivacion proferencial con uno de
los componentes y por esta ccordinacién el producto requerido se obtiene como
el complejo metdlico se dice gue operd un "efecto de hormado termodinimico"
(27).

La mayoria de las sintesis "in sjtu" probablemente involucran un efecto de
hormado cinético; sin embargo, no es faéil decidir con pracisidn cual es el

papel (6 el papel principal) del ion metdlico en la reaccidn.
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Otros factores necesarios de considerar para decidir cual es el curso de una
reaccidn en particular son: los efectos de polarizacién, labilidad cine-

tica, estabilidad termodindmica y wstereoquimica

Una mayor investigacidn en el drea de mecanismos de formacién de macro-

ciclos, deberd ayuder a elucidar cudl o cuales de los factores ya mencic-—
nandos, juegan un papel decisive en el contrel de 2 sintesis y por lo tanto el

disenc de mejores métodos de sintezis.

Mo ohstante que las preparaciones in u acurren sin la necesidad de aislar el

Tigante libre, este es posible arslarie pouteriornente mediante una roaccibn

de fntercambie entre e}

cumple Ju macrociciica y un agen coordinante muy

fuerte -como el 1or cranuro.

algunas ocesiones este no es posible ya que el macraciclo no es estahie en

ausencia del 1on metdlico. £sto suceds en algunos sistemas en gue el
'n,\_c"nr_?"](} tetraaze contiene unigonen mina.

Para un eni; it cnordindlo se eiseraris gue tu tendencia ¢ le hidro-

Trsis aumentara {27), ya que cualguiar atraucciian gue disninuye la densidad
electrunics sobre el enlace O=N, lo dehilitard facilitando su hidrdlisis. Sin

wmbargo  sste no e: el dnico factor invelucrado en eite tipn da rompuestes

ya Que s 1a configura=idn electrdnica del! 1on metdlico resulta adecuada
as posible que se presente un efectoc de retrodonacidn hacia los arhieainsc

acepiores p1 de la imina, lo cual eyudard @n la disminucidn del cardctler

tositivo en pt carbono de la imina v 1c bard menos suceptible & la hidrdlisis
Adumas la denvidad elactrénica asociada a la unidn py puede proteger hasta

caertn grad

Ta unidn imino de un ataque nuclenfilico.
L) procedimiento mds comunmente empleado poara sintesis in sjtu consiste en

afiad ir el jon metilica durante o poco después de la mercla de 10s reactivos

vara la Formazidn de 'a macrociclo.
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En algunas ocasiones es posible coordinar previamente alquno de tos compo-
nentes del macrocicle antes de realizar la2 condensacidn. £n general, no es
conveniente usar una amina coordinada para este tipo de reacciones ya Gue la
coordinacibén reduce notablemente el caracter nucleofilico del nitrdgeno.
Existe ademds poca evidencia que demuestre gque la amina permanezca

coordinada
durante la condensacidn,

Condensaciones empleando aldehidos o cetonas coordinadas como reactivos, han
sido realizadas comunmente, (Schiff fu& el primero que asi lo hizo(44}). La

polarizacidn del grupo carbonilo hacia el catidén 1o hace mas suceptible de

sufrir un ataque nucleofilice par el par Jibre de 12 amina.
£s mecesarfo tomar en cuenta que un oxigens de carbonilo, resulta ser un
danador muy pobre hacia 1os jones metilicos, Jo cual provoca que en solycidn

sea frecuentemente desplazade por el disolvente. Mo obstante si la entidad que

contiene el grupo carbonilo contiene otros grupos donsdores que favorezcan la
formacidn de un anillc quelato fuerte, donde por ejemplo, se faverezca la
formacién de un aniilo de cinco o de seis miembros, 0 se presente un
fendmeno de desltocalizacidn que estabilice fuertemente dicho compuesto : este
facilitard que el carbonilo permanezca coordinado en solucidn y por tanto que
ocurra la formacisn del macrocicio.

Durante la planeacifn del esquema de sintesis, es importante considerar que
jornt metdlico se va a utilizar ya que este debe unirse al carbonilo, tan

fuertemente como sea posible en orden de Favormcer &1 ataque nucleofilico de la

amina.
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El ion nigquel (fl) ha dominado en la quimica de lYos nuevos complejos macro-
ciclicos. seguido no muy cercanamente por el ion cobalto (II1)., Esto es
entendible ya que el ign niquel (I1) resulta ser el ion'templante ideal, puesto
que su configuracién electrdnica (dB), le permite adoptar diferentes nimeros

de convdinacidn durante el mecanismo de sintesis y su ramaio suele ser
apropiado para cavidade: de 14 a 16 niembros. Los complejos de cobalte,

de cobaito(lil)}, resultan ser viciles da preparar con

especiaiments lac

formado y su caracterizacidn usualmente no ofrece

un wacrociclo p

N

cabre ao resulta ser un metal

muches proslerac, An e M obraeryada e

que sabstituye satisfactariamente al niguel como agente de hormado (29).

dra varoante - a1ca de sintesis, consiste en aislar un compiejo

intermadiarie {usualmente tetradentado) y posteriormente someterio a una

reaccifn donde oo crerre el aniils (Fag. 1),

/7N
O N
N

™M

N
~_ 7
VRN

N

_/

fig.11 Emplec de complejos tetradentados como intermediarios en la sintesis

de macrociclos.
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Este es el procedimiento que en este trabajo se ha elegido, aungque sinteti-
camente no cofrece grandes ventajas, los datos que se obtienen a partir de cade
intermediario ofrecen mucha informacidn acerca de los factores determinantes

en la formacidn de un macrociclo.

E1 procedimiento puede ser descrito de la siguiente manera:

x

R + ?1”2 M

Fig. 12 Obtencidn del ligante tetradentado
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A partir de una p-dicctona, se obtiene una base de Schiff mediante la
condensacidn con etilendiamina {(Fig. 12),

Esta imina es aislada y caracterizada espectroscopicamente.

Posteriormente se prepaeran los derivados metdlicos de dicha imina con objeto de

emplearlos como materia prima en la reaccidn de de ciclizacidn (Fig. 12).

R R
R R R
‘\\\Y[, = \\\‘T’JJ\\\W/‘/_R
{
N 0 N N
( M/ “ .
— Cee 2e
N Ny +en /Fllf‘
N 0 N N
f |
~ A
R R R R
R [

Fig. 13 Reacc1dn de ciclizacidn
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Nuevamente, estos complejos, son caracterizados espectroscopicamente y es
posible efectuar comparacrones Gtiles con los datos ubtenides del ligante
puro.

Estos datos nos dan valiosae infermacion acerca de Ya manera en la que el don
metAlico se na unido al ligante. Ademds cualitat:vamerte ze puede conocer la
estabilided de estos nompuestos y predecir de manera -eletive la forma en 'a
cual se efectuard Ya reaccidn de ciclizacidn, ec docir: 51 ei complejo es
estable en disolucidn, ce puede intentar una reaccién de harmado, £i no io as
quizd sea mds conveniente efectuar una sintesis ip situ.

Uno de los objetives que se persigue con este ruta de sintesis, es el de
obtener cristales del ligante tetradentadn abierto, del darivado metdlico de
édste y del macrocicio, con objeto de¢ efectuar un estudio de Rayos X que ’

permita observar las modificaciones estructurales y en las distsncias de enlace

metal-atomo donador, a medida que ta molécula cambia.

En trabajos anteriores (35} ya se ha intentade obtener compuestos macro-
ciclicos a través de este ruta, empleando como dicetons de partida la 2-
acetil ciclohexanona, sin gue s& obtuviera 21 compuestc macrociclice, pero 3
valiosos datos acerca de las condiciones de reaccidn para efectusr estas

condensaciones y el ccmportamienio de las iminas y sus derivados metdlicos.

En este trabajo, se emplearon cuatro compuestos dicartbonilicos diferentes: a)
2-formil ciclohexanona, b) Z2- (1,i,1, traflugore; aceti) ciciohexanona, c) 2~
ispbutiril ciclohezanona y d) 2- berzoil ciclohexanons, para observar cual es el
efecto dominante en las reacciones de condensacifén y ciclizacidn, si es e’

efecto estérico o el efecto electrdnico sobre el sistema carbonilico .



25

Ademis se cuenta con la infaormacidn ye obtenida acerca de los compuestos
derivades de la 2- aceti} ciclohexanona, por lo cual son cinco los sistemas a

comparar.,

Una de {as principales diticultades a considerar, es el hecho de gue los

ligantes tetradentados abiertos, pueden existir en cualguiera de las tres forma
tautoméricas, gue son la ceto-imina, la ceto-enamina y la enol-imir:.bPor lo
generatl en disolucidn estas bases existen en cualquiera de las tres formas
tautoméricas, mientras que en estado $6lido . lag bases existen

oredominantemente en la forma ceto-enamina (Fig., 14).

ﬂ R\(\]/R N R R = R
, g 1l %

o S

4
H a bt c
: Fig.14 formas tautoméricas. a) ceto-imina, b) ceto-enamina, c¢) enol-imina

Ademds, hay que considerar Gue Ya posicién del equilibric se altera por la

variacidn del disolvente o del substituyente R (36). Estas formas tauto-

i méricas dificultan la reaccidn de ciclizacidn, ya que e} cardcter del

carbonilo sobre el cual se efectuard la condensacidn se encuentra disminuido

nor efectos del equilibrio.
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DESARROLLO EXPERIMENTAL
Los compuestos obtenidos en esta tesis, se prepararon de acuerdo 2l siguiente
esquema de trabajo (Reactivos y condicicnes de reaccion se describen mas

adelante):
o]

()

LN eS
=N <N N

0< 1o} (0]

M aldiming & o5 O

CuylmHexa iPr

MACROCICLO \
cu ImHexa @
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ENAMINA DE LA CICLOHEXANGCHA CON MORFOLINA

Se siguid la técnica reportada por G. Stork (33), la cual consiste en calentar
un equivalente de ciclohexanona con dos equivalentes de morfolina, empleando 300
ml. de vencenc por mol de cetona, se agrega acido p-toluensulfdnico en
cantidades cataliticas. La mezcla se hace refluir con trampa de Stark, hasta

que no se¢ cbserva separacidn de agua. {6 a 7 haras), E1 disolvente es

destilado al igual que el exceso de amina.

La enamina es purificada mediante una destilacién fraccionada a presiédn

reducida (5 - 15 mmHq)., Se separa le fraccidén con punto de ebullicidén entre

100 - 105°C

Se obtiene un liquide de color amarillc pdlido. Se confirmd que fuera la

enamina por espectroscepia de infrarrojo, RMMN'H v andlisis de masas.
B CETO CETAL (PARA OBTENER 2-FORMIL CICLOHEXANONA}

Se obtuvo e partir de la técnica reportada por Takazawa y Mukaiyama (34) .

Un equivalente de la enamina se mezcla con 1.5 equivalentes de ortoformato de
trimetilo y se disuelve en 300 ml. de diclorometano. La mezcla se enfria hasta
- 40°C utilizando hielo seco y acetona, al 1legar a esta temperatura se coloca
en atmdsfera inerte (Argdn). Se adiciona por goteo 1.5 eq. de eterato de
Lrifluorury de boro.

Al terminar la adicidn., se mantiene a 0°C durante una hora.

Se adicionan 200 m1 de agua destilada y se agita durante una hora mas. Se separa
la fase orgdnica de la fase acuosa desechandose esta Gltima. La fase

orgdnica se lava dos veces con solucién saturada de bicarbonato de sodio, se
seca y concentra en rotavapor

£l residuo es purificado mediante una destilacidn fraccionada a presién

reducida (5-15mm Hg).
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Se obtuvo una fraccidn transparente e incolora con punto de ebullicidn entre
78 - 82 °C. la cual se caracterizd por espaciroscopia de masas y

espectroscopia de infrarrojo.
ALDIMINA: Bis-(M,HN 2-formil ciclohexan etilendiimina)

Se prepard al hacer reaccionar dos equivalentes de b cetocetal con un
equivalente de etilendiamina.

£1 b cetocetal, se disuelve en tclueno (100ml por m:ilimol de cetona) y so
calienta hasta 50 °C se agrega lentamente Ja etilendraming disuelta en etanol
absoluto { 20 m! por mitimol de diamina) y se deja en reflujc con trampa de
Stark hasta no observar separacidn de agua (lh-tn 30 min).

El disolvente es eliminado mediante destilacidén a presidn reducida. Del
residuo se precipita up s6lido amarillo claro muy poco soluble zn disolventes
orgénicos e insoluble en agua. £l sdlido es recristalizado a partir de
metanol.

El rendimiento es de 36%

E1 producto es un polvo blanco gue descompone al fundir, punto de fusidn: 210 -

213 “C.

£l compuesta fue caracterizado por espectroscopias de infrarrojo, de masas y
RMN'H

Este compuesto, también fue obtenido en bencero a reflujo, en etanol a refivjo
y en etanol a temperatura ambiente con agitacidn por tres dias. La principal
diferencia entre el producto obtenido por rdiferentes técnicas. es su pureza y

el rendimiento, observindose que, el mejor rendimiento y la mayor pureza se

obtienen a partir de la sintesis en etansl a reflujo.
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OBTENCION DE DICETONAS

La 2-01,1,1,triflyoro) acetil ciclohexanona, la 2-isobutiril ciclohexanona y la
2-ben:zoil ciclonexanona. fueron preparadas de acucrdo ¢l método reportado por
Stork {33,

fn los treg casos se nizo reaccionar un equivalente de la enamina de la
cizlohexangna con 1,5 equisalentes del anhidrido correspondiente disueltos en
dioxano.

La obtencibr deo la dicetona trifluorada se efectud en agitacidén a O °C
durante hora y media.

La obtencidn de las demas dicetonas se efectud en agitacién durante cuatro
heras a temparatura ambiente sequida de reflujo suave durante media hora.

En todos los casos se e‘ectud para finalizar una hidrélisis con 10 ml de agua
a reflujo durante 30 minutos.

Al terminar la hidrdinsis se extrae ia dicetona con éter.

La fase etéres se lava con HCY al S7 , agua y, solucidn saturada de
bicarbonato de sodio. S seca y se evapora el éter.

Las dicetonas fueron purificadas mediante la formacion del dicetonato de cobre
carrespendiente, el cual se prepard disolviendo la dicetona en metanol y
mezclando ¢sn una solucidn acuosa de acetato de cobre - acetato de ‘sodio.
Después de unos minutos cde agitacién se observa la precipitacidn del
dicetonato de color verde. La solucidn, se calienta hasta 60 °C, se enfria y
se filtra o1 precipitado. el cual es recristalizado de etanol.

Los drcetoratos fueron caracterizados por espectroscopia de masas e infrarrojo.
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IMINA HEXA TRIFLUORO *; Bis~(N,M 2-acetil (1.1,1 trifluoro) ciclohexan

etilendiimina)

ée pesa exactamente una cantidad del dicetonato de cobre correspondiente se
disuelve en metanol y se hidroliza en una solucidn acuosa de HCl al 10 7. La
dicetona se extrae con diclorometano 2 veces. La fase orgénica se lava con
solucidn saturada de bicarbonato de sodio y luego con agua.

Se seca y ¢oncentra en rotavapor

£l residuo se disuelve en tolueno y se agrega medio equivalente de etilendiamina
disuelta en etanol.

Se mantiene a reflujo durante 30 min, al final de los cuales se observa que la
solucién se ha obscurecido notablemente. Unicamente es posible aislar un polvo
blanco con punto de fusidn 177 - 78 °C cuyo andlisis espectroscdpico

demostrd que se trataba de un producto de descomposicién.

La reaccidn se repit16é en benceno, etanol anhidro, metanol anhidro, estos dos
Ultimos a reflujo y a temperatura ambiente, obteriéndose siempre el mismo

producto de descomposicidn.

#* NOTA: Para facilitar la referencia a Jos nombres de los ligantes se utilizara

la abreviatura Imina Hexa R (unido al grupo carbonilo)
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IMA HEXA [SOPROPILO : Ris={},MN Z2-1sobutiril ciciohexan etilendiimina)

Se higroliza uns cantidad pesada de! dicetonatc de cobre de ia 2- iscbutaril

ciclnhexanona y la diceten ida se disuelve on bencena, se zqrega medio

equivalente de etilengiramina, reaccidn se mantiene ¢ reflujo con trampa de
tart hasta que no se observa separacidn de agua (3R 30 min -4 h) y se elimna

el exceso de diccivente. Al enfriar el residuc se obtiene un polvo amariilo

Ciarn, &1 cual se filsra y recrictalica a partir de una mezc on partec igualtes

de acetato de etilc y diclorometano
Se obtrenen cristalec de color amerilio muy clero ce punto de fusidn 110 =112
C. £} rendimierto de la reaccidn es 273

£} compuests es caracterizado mediante espectroscopia de infrarrojo, de masas y

IMINA HEXA FENILO: Bis-(lN,H, 2-benzoil ciclohexan etilendiimina)

Se hidroliza una carntidad pesads del dicetonato de cobre de la 2- benzoil
cicloheranona, La dicetona obtenida se disuelve en benceno y se agrega medio
equivalente de etilendiamina, La reaccibn se mantiene a refliujo con trampa de
Stark hasto que no ce observa separacidn de agua (6 a 7 horas). Se elimina el
aversn do dinplvente mediants destilacidn y el residuc se cristaliza agregando
ung panuefe cantidad (2 - 2 m}) de Gter isopropilico. Se separa un sdlido
cristalino de color amarillo claro, el cual es recristalizado de diclorometano
en un paso de ater i1sopropilico.

Se obtienen agujas blancas cuyo punto de fusién es 188-190 °C. El rendimiento
de evta reaccién es de 54%

T

cumpuesto es caracterizado mediante espectroscopia de infrarrojo, de masas y

RMN "H,
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COMPLEJOS DE Cu y MNi DE LA ALDIMINA

Un equivalente de aldimina se disuelve en metanol (para lo cual es necesario
calentar} y se mezcla con una solucidn acuosa que contiene ures eguivalentes de
acetato de cobre y 25 equivalentes de aceteto de sotio.

Se agita y al cabo de aprox. un minuto se observa un camsic de coior en la
solucidon y la precipitacidn inmediata de un sélide de color morads =uy
obscuro. Se filtra el sélido y se recristaliza de una mezcla en partes iguales
de diclorometano, ciclohexanc y, 2ter isopropilice.

Se obtiene un s§lido cristalino de color merado muy obscuro con p. fus, 162-4
°C.

E1 rendimiento de la rcaccidn es del 65%

E1 compuesto fue reracterizade por espectroscopia de infrarrojo y de masas v

medida de la suceptibilidad magnética.

El compuesto de niquel se obtiene mediante la misma té2cnica.

Se obtiene un compuesto de color rojo abscuro que e trecristaliza de una mezcla
en partes iguales de diclorometanc y metanol. El cempuesto crista'iza como
pequefas agujas de color rojo obscuroe con p. fus. 95-100 °C

El rendimiento de 1a reaccidn es de 487

£l compuesto fua caracterizado por espectroscopia de 1nfrarrojo. de masas, RMN

* y suceptibilidad magnética.
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COMPLEJOS DE Cu GE LA IMINA HEYA ISOPROPILO

Se disuelve una lenteja de hidrdéxido de potasio en metano) v se agrega un
squivalente de Ta imind, se aygita durante 3 minutos después de los cuales se
aftaden tres equivalentes de acetato de cobre disueltos en metanol.
inmediatamente se absarva un cambio de color, de amarille muy clare a rejo
obscura.

La s5iaci86 se concentra en rotavapar y al enfriar cristaliza un s81ido rojo
obscuro.

Se filtra y recristaliza de diclorometano. Se obtienen agujas muy pequeias de
colar rojo morado ohscuro con punto de fusidn 185-30 °C.

£1 rendimiento de la reaccidn es de 407, E} compuesto fue caracterizado por
especiroscopia de infrarro)o, de masas y suceptibilidad magnética.

to fue posible preparar por ningdn método el complejo de niguel de este

ligante.
COMPLEJD OE Cu DE LA IMINA HEXA FENILO

Este compuesto se prepara con la misma técnica que el compuesto de la imina

hexa isobutilo,

&1 concentrar y enfriar la solucidn se obtiene un shlido de color rojo morade
abscuro.
Se f1ltra y recristalize de metanol diclorometano por partes iguales. Se
obtienen agujas muy finas de color rojo muy obscuro con punto de fusidn §5-100
‘C. E) rendwmitenio de la reaccién fue de 46%

f

campuesto fue caracterizafo por espectroscopia de infrarrojo, de masas y

suceptibilidad magnética,

En este caso tampoco fue posible preparar por ningdn método el complejo de

nigueil de este Vigante.
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COMPUESTO MACROCICLICO TETRAAZA: 6,7:12,13 diciclohexan (14) 5,7,12,14

tetraenato (2-)~ 1.,4,8,11-1 de Niguel.

Un equivalente de aldimina. se disolvid en metanol y se le agregd un
equivalente de etilendiamina, se mantuvo en agitacidn durante 15 minutos
después de Jos cuales se agregd un equivalente de perciorato de nique!l
disuelto en 12 minima cantidad de agua necesaria para lograrlo

La reaccidn permanecid en agitacidn a temperatura ambient. durante 3 dias en
tos cuales se observd un obscurecimiento graduel hacie el rojo de Ta solucién,
inicialmente amarilla. Se elimind el disolvente destilando a4 presidn reducida
casi hasta sequedad.

Se obtuvo un sdlido cristalino de color café rojize muy obscuro, soluble en
metano! y diclorometano e insoluble en disolventes poco polares ademis de ser
insoluble en agua,.

E1 s61ido nao funde y no ha sido posible recristalizario.

Se analizd mediante espectroscopia de infrarrojc y RMN'H.
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DISCUSICOH DE RESULTADOS

Existen trabajos previos (35,37) en los cuadles a partir de iminas muy simila-
res a iaz obrenides aqui, se intentaron 2fectuar reacciones de ciclizacion sin
logrario.

En este trabajo ze planted i1nicialmente la biisquedea de rutas de sintesis de
compuestos macruciclicos tetraaza substituidos y por esa razon se selec-
cionaron cuatro sistemas (Fia.!5) aue potencialmente podrian ser utilizados

como la materia prima de la reaccion de ciclizacién.

R= H, Isovrepilo, Fenilo, CF,
Fig. 15 Ligantes tetradentados propuestos

EY andlisis de los resultados obtenidos para las tres diiminas sintetizadas (R=
H, fenilo e isopropilo), y la comparacidon con los datos reportados para el
rompuesto con R=metile, permitié seleccionar uno de ellos como el ligante mas

adecuado pare sintetizar el compuesto macrociclico que se obtuvo.
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ESTRUCTURA DE LOS LIGANTES

Aldimina.

Para este lioante. se propone upa estructura de tipo enélica como la si-

auiente (Fiq.16):

Fig.16 Estructura propuesta para la aldimina
Esta estructura, se encuentra apoyada tanto por el espectro de infrarrojo en

pastilla de bromuro de potasio como por la RMHN'H, como a continuacion se pre-

sentas
Infrarrojo de Ta aldimina (Espectro 1)
FRECUENCIAS (cm™% ASIGNACTION
3229 -OH enolico
3035 H-C=C~ del enol
Aldimina 2933 - CHap- del ciclo
1651 C=H insaturado
1514 enol ~ imina
1442 ~CHz— del ciclo
Resonancia Magnética de Protén de Ta aldimina (Espectro 2)
SERAL DESPLAZAMIENTO (ppm) ASTGNACION
- Tultiplete .70 CH,del ciclo
Hultipliete 2.2% CHp del ciclo vecinos a
insaturacidn
Cuatrupiete (Se 3.25 CH, de 1a diamina
simplifica con D,0)
Doblete (Singulete 6.50 C-H del ano! ”
con Dz0)
Sinqulete (Con D,0 10,00 0-H dei enol
desabarece)

Es muy importante considerar que la estructura enolizada aqui propuesta, puede

encontrarse involucrada en. equilibrios del tipo ceto-enocl en solucidn,
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ta forma enolizada de este compuesto explica ademds, el porquéd es facil
preparar los complejos correspondientes de cobre v niquel
fsta estructura podria presentar puentes de hidrdgeno intermoleculares
(F1q.17), dande origern a una estructura de tipo oolimérico que cxplicaria la

insolubilidad de este comouesto., la descomposicidn en el punto de fusidn v su

aspecto no cristalino.

H

H
[ LA N i
R

Figq.17 Puante de Hidrogeno intermolecular

En el anilisis espectroscdpico de masas de este ligante. se cbserva el ion

molecular M= 276, lo cual coincide con el pese molecular esperado. E1 pico

base, corresponde a una runtura simétrica de la molécula en los metilenos aue

unen a los grupos imino ( M’72=13B)
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Imina Hexa—Isopropilo e Imina Hexa-Fenilo

La discusidn de la estructura de estos ligantes, se presenta simultaneaments
ya que observan comportamiento y caracteristicas similares.

Aunque ambos compuestos pueden considerarse con estructura de ceto-amina.en
astado solido. de manera andloaa al compuesto ya estudiado (Fig.18) en el cual

el anilisis de Ravos X demostrd aue se encuentra en esta forma.

Fig. 18 Estructura de Rayos X de la Imina Hexa Metilo
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1o obstante, a) encontrarse estas esbecies en solucibén es posible detectar la
oresencia del enol {andlisis de RMN'H).

Las estructuras propuestas se basan en loz andlisis de infrarrojo en pastilla
de bromuro de potasio due a (:ontinuaclén se@ presantan:

Infrarrojo de Jac Iminas Hexa Isopropilo y Hexa fenilo
(Espectro 3)

COMPUESTH FRECUEMCIA (cn') ASIGNACION
2980, 1450 -CHz- del ciclo
2960 CHy~ del isopropito
2880 -C-H del isopropilo
1470,1380 CHy= dal isroropilo
Imina Her. - 117C,1345 {sopropilc
Isopropilo 1600 carbonit: ap insaturadoe
1580 H-t1=C=C-Li-w
3015 C-H aromatico
2920, 1450 -CH, - del ciclo
2860 -C-t
Imina Hexa - 158C, 1500(h} nicleo aromitico
Fenilo 1570 carbonilc «,3 insaturado
1545 H-N-C=C-CO-R
730, 770 aromatico monosubs.

Es muy notorio que aparentemgnte las bandas de carbonilo y de mina, ademas de
tener la misma forma en todas las iminas alquil substituidas. se encuentran
fuertemente desplazadas a frecuencias menores, esto no se puede explicar
facilmente en el caso de las iminas debido a que se sabe (38) que una imina
alquilica absorte en 1620 - 1650 cm'y 1o cual no es el caso de estas iminas.

Si se supone una ettructura completamente enolizada, la banda C=N o p
insaturada, se encontraria en el intervale 1610 - 1620 cri'(38), lo cual tampoco
sucerf:,

Por' 1o que se propone en forma simrlar a casos semejantes, que las dot bandas
mds bien resultan de la vibracion del grupo funcional carbonilo v de una

vibracion acoplaca de deformacion de todo el sistema H~}-C=C-CO-R ( Ver Fig.19)
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iR

i

0/

Fig. 19 Zistema H-1-C=C-CO-R
Resuita dificit considerar Ja coexistencia de dos 1s56meros en estado sdlido
como por ejemplo: la forma ceto-amina y enol-imina, pueste que en el  andloan
va mencionado (R= metilc), el andlisis por difraccién de rayos X, demuestra la
presencia de un sole compuesto con estructura cetc~-enamina.
Para el caso de la Imina Yexa Fenilo, debe considerarce que la banda del ni-
cleo aromético, Se encuentra sobrepueste en esta regidon, lo que aumenta la

intensided de estas bandas.

Resonancia Magnética de Prntdon de la Imina Hewa lsopropilo

{Espectro 4)

SERAL DESPLAZAMIENTD (ppm) ASIGHACTON
Doblete 1.10 Metilos del isopropiloe
Multiplete 1.55 ~ CHz~ del ciclo
Multiplete 2.30 — CHe— del ciclo vecinos

a insaturaciones, metino
Multiplete 2.90 C-H del isopropilo
Triplete {con D,0 3.35 =H-CH -
<inqulete)
Sinqulete (con 10.30 enot

D;0 desaparece)
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Pesorancia Magnética de Protdn de ia Imina Hexa Femilo

SERAL DESPLAZAMIENTO (pom) ASTGHACION
Hultipicte -ohge del cicle
Trinlete ~LHa- vecino a C=C
Triplete ~CHa- vecino a imina
Triclete (con 0,0 =H-CH -
<ingulete:

Sinqulete 7.30 H- Aromdtico
Stnquieta {con B0 16.10 enol
N

desaparece

et do a Que £S5t Compuestos se encuentran poco enolizados, la formaciGn de
los compiejos 4« cobre requiere de una basc mas fuerte {como el hidréxide de

outasio) que catatice o reaccidon. Es posible sue los complejos de Hiauel no

«e haven obtenmido debido @l impedimento estérico ocrovocado sar los subs-
tituvestes de Yo cetona, (E} comelejo de nigquel de la imina con mettlo es mas
41ficr 1 de obtene~ que ol corcespundiente ae cobre.{35)). v ademds, es

conveniente recordar cue de atuerdo a la sarie de Irving=Hilliams (39) que

correiacione ' estabitidad de los complejos metdlicos, sc espera que los

compuestos de Lobre sean mic estables que los correspondientes de Niquel.

La espectroscupis de masas .le estos ligantes, presenta patrones similares de
fraccionemiento de las moléculas.
Para la lmina Hexa-Isopronile {Espectro 5) se encuentra un ion molecular de H+

= 360, y ¢! picc base del espectre, corresponde a una ruptura simétrica de la
molécula en los grupos metileno aue unen a los nitrdgenos.

Para la Imina Hesa-Fenila se ancuentra un ion molecular de #'= 428, que co-
rrespande al peso molecular esperado pars este compuesto y el pico base de este
espectro corresponde nuevamente a une ruptura simétrica en el mismo  gytins gque

pars los ligantes antericres.
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Se observo que las iminas con substituventes alquilticos sobre ef carbonile se
encuentran menos enolizadas que la imina con formilcs por substituyentes, ¢ de
manera general se puede ducir cue su comportamiente es diferente al de los

demds sistemas estudiados.

Imina Hexa Trifluorc.

No fué posible aislar satisfactoriamente esta imina ya cue al parecer, el
efecto electronico ejercido por el grupo tvriflucro es muy importante lo cual
orovoca ademds, gue la dicetona exista en verlas formas tautoméricas lo cual
podria conducir a 'a desestabilizacion de la imina. Adn por comprobarse
estd, cuidl de esos efectos es el que descompone el producto de condensacidn
con la diamina, va que aln a temperatura ambiente, se observa un cambio en el
color de la solucidon al momento de mezclar los reactivos, pro- bablemente
debido a la formacidn de la :mina.

Se encuentra reportado (40,41} un estudio de la Z-triflucroaceti] ciclo-
alcanonas y sus correspondientes quelatos de cobre, donde se encontrd que la
dicetona (2-trifluoro acetil ciclohexanona), existe en varias formas tauto-
méricas, detectables mediante espectroscopia de infrarrojo, donde es posible
describir uno de ellos como un compuesto fuertemente enalizado donde el
carbonilo del trifluoro acetilo, permanece como ecarhonilo ; apareéce en intra-—
rrojo, desplazade a frecucncias altas (1170-77 cri?) vy el carborile del ciclo se
enoliza, favoreciendo una doble )igadura endocicliica. Ademds es posible

proponer la presencia de un puente de hidrdgene intramolecular.
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£STRUCTURA DE LOS COMPLEJOS METALICOS

Complejas de Cu y fi de la Aldimina

Los espectros de infrarrojo en pastilla de bromuro de potasio y la RMN TH, de
estos compuestos confirma la estructura propuesta para el ligante de la
siguiente manrera:

Infrarrojo de los complejos metdlices de la aldimina

(Espectro B)

VIBRACION ALDIMINA Cu-ALDIMINA Mi-ALDIMINA
=0 endlico T2z20 desaparece desapareace
-C=N insaturade 1651 1619 1608
enol - imina 1514 1485 1483

El desplazamiento de las sedales a menores frecuencias, es debido a la coor-
dinacidén del metal con los atomos respensables de esas vibraciones, ya que al
unirse e) metal, se favorece una deslocalizacidn en el anillo quelato, lo cual

es responsable de que estas vibraciones aparezcan a menor energia.

Resonancia Magnética Huclear del complejo de Wi - Aldimina (Espectro 7)

SERAL ALDIMINA Ni-ALDIMINA
-CH - del ciclo ) 1,70 (S) 1.70
-CH - del ciclo vecinos a (M) 2.2% (S) 2.25
insaturacién
- il - puente de los Nitrogenos (C; 3.25% {(S) 3.05
=C-H del enol (D). 6.50 (S) 6.60
~0-H del enntl (S) 10.00 desaparece

(S)=Singulete, (D)=Qoblete. (C)=Cuadruplete, (Mi=Multiplete
Como se puede observar los picos afectados, corresponden a grupes que se
encuentran cercanos a la zona de coordinacidn con el metal.
La estructura endlica es reforzada, por e} hecho de que en el complejo de MNi.

la sefial que corresponde al hidrégeno sobre el carbono que soporta el
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hidroxilo, aparece a una frecuencia ligeramente superior a la del ligante y la

sefial del protdn del hidroxile, desaparece.

La notable simplificacidén en el espectro, obedece a gue la formacién del
complejo, limita fuertemente la movilidad de la molécula, fendmeno que no se
oresenta en el ligante, el cual en solucidn se encuentra en Ja forma gis oen
la trans.

La estructura propuesta para los complejos metalicos de la aldimina es la

siguiente (Fig.20):

A

0/N\ 7

H
Fig.20 Estructura propuesta pars los complejos metdlicos de la aldimina
E1 espectro de masas del compuesto de Cobre, presenta el ion molecular ME 336 1o
cual corresponde al peso molecular esperado. El pico base del espectro con masea
20G, corresponde a una ruptura en la mitad de ia molécula del ligante, 2 la
cual todavia se encuentra unido el metal.
Para el compuesto de Niquel, el espectro de masas (Espectrc 8)., presenta un ion
molecular de M'= 332, que corresponde al paso molecular esperado para este
complejo, este pico ademds, es el pico base de) espectro. De forma andloga al
compuesto anterior el siguiente pico importante, corresponde a la mitad de la
molécula del ligante, a la cual todavia se encuentra unido el metal,
La suceptibilidad magnética, medida para estos compuestos fué la siguiente:
Cu- Aldimina 1.75 M.8.
Ni~ Aldimina 0.00 M.B.
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A estas mediciones adn no se les ha efectuado la corraccidn por diamag-

netismo del ligante., lo cual aegurament:prqyccaré un incremento ligero en astos
valores.

Ambos valores ceinciden con lo esperado (42).

£1 compuesto de Niquel es diamagnético, no se reporta su valor ya que la
medicién de Xg tiene valor negativo.

Se propone una estructura plano cuadrada que es adecuada tomando-en cuenta que,
e} atomo de Miquel tiene unu configuracion d8, el color del complejo es rojo
obscuro y el ligante puede considerarse de campo fuerte 1o que provocard que
no hays electrones desapareades en el 3tomo metdlico.

£1 compuesto de Cobre cs paramagnético y el valor obtenido para su sucepti—
bilidad magn&tica, corresponde con Cu 2+, cuya configuracién d9, en una

estructura plano cuadrada con un electron desapareado.
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Compuesto de Cu de la Imina Hexa-Isopropilo

La diferencia entre los espectros de infrarrojo del ligante y del derivado
metélico, comprueban el hecho de la coordinacion de la siguiente forma:

Infrarrojo del complejo de Cu de la Imina Hexa Isopropilo

(Espectro 9)

SERAL 114 H-1SOPROPILO Cu~IM H-ISOPROPILO
Grupo Carbonilo 1200 desaparece
Sistema H-N-C=C-CO-R 1580 1560

@ desaparicion de ia banda del grupo carbonilo implica una coerdinacion sobre
ese grupo, asi como el desplazamiento a menor frecuencia de la otra sedal,
demuestra una deslocalizacion provocada por la formacién del anillo quelato
con el metai.
El anilisis de espectroscopia de masas de este compuesto. (Espectro 10)
presenta un ion molecular de M¥= 423, que corresponde al peso molecular esperado
para estos compuestos. Este compuesto obedece el patron de rompimiento ya
descrito para los complejos metdlicos de estos sistemas.
La suceptibilidad magnética obtenida para este compuesto fué:

Cu- Im Hexa Isopropilo 1.41 M.B.
Este valor, tampoco ha sido corregido. Se espera que al efectuar la correc-—
¢ibén correspondiente, coincida con lo esperado para un itomo de cobre coor-

dinado en una estructura plano cuadrada con un electrdn desapareado.
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Compuesto de Cu de la Imina Hexa-Fenilo

o
w

Al comparar los espectros de infrarrojo en pactilla de KBr, del ligante con
del complejou de Cu, se observan las siguientes diferencias:

Infrarrojo del compiejo metatico de la Imina Hexa Fenilo

SERAL IM HEXA-FENILO Cu~IM HEXA FENILO
Grupo Carbonilo 1570 desaparece
Sistema H-t-C=C-CO-R 1545 1560

Nuevamente, estas diferencias son producto de la coordinacidn.

i1 espectro de masas dei complejo. presenta un ion molecular de MT=489, que
corresponde al peso molecular esperado. Ademis, obedece el patrdén de rom-
pimiento ya descrito.

tste complejo. tiene una suceptibilidad magnética {ne corregida) de 1.49 M.B.,
to ~ual nuevamente es muy cercano al valor esperado para complejos de cobre con

astructura plano cuadrada y un electrdn desapareado.
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Compuesto Macrociclico Tetraaza.

Se elegid emplear como materia prima de la reaccidn de ciclizacidn a la
aldimina, ya que presenta un comportamiento singular y diferente entre los
sistemas estudiados.

Su estructura fuertemente enolizada y la ausencia practicamente de impedi-
mento estérico provocada por los substituyentes del carbonilo, la propusieron
como candidato ideal.

Ademds, las reacciones de ciclizacion que se intentaron con las iminas alguil
substituidas, no dieron resultados satisfactorios

E1 compuesto macrociclico, se obtuvo a partir de una sintesis in cituy, em—
pleando cormo reactivo a 1a aldimina, perclorato de nigquel y etilendiamina.
Los andlisis de caracterizacién de este compuesto, tienen poca resolucidn,

debido a que no fué posible aislar el compuesto completamente puro.

€1 hecho de que el compuesto no funda, puede ser indicativo de que ¢l complejo

se trata de una especie idnica.

El color del compuesto es café rojizo vhscuro lo que 1ndica que puede tra-
tarse de un complejo donde el Hiquel tenga estructura plano cuadrada.

En el espectro de infrarrojo, es posible observar o siguiente:

Infrarrcjo del Complejo metdiico del ligante macrociclico

FRECUENCIA ASIGNACION
2960, 2860 (a.1) Metilenos del ciclo
1680, 1600 (b) Iminas o @ insaturadas
1470, 1450 Metilenos del ciclo y del

puente de diiminas
1100 Percloratos
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En Resonancia Magnética de Protdn, se tiene Jo siguiente:

< SEMAL DESPLAZAMIENTO (ppm) ASIGHACION
HuTtiplete T.70 Metilenos cal ciclo
Multiplete (con 3,50 tetilenos puente

D 0 se simplifica) de Nitrégenos

Er e espectro de RMATH, sc observa que la senal de 1os metilenos puente de Jos
nitrdgenos, ha aumentade de intensidad con respecto a lo obtenido en la RMN'H
de la aldimina. FEc de esperarse, que exista una sefal de protdn fuera de campo
ocastonada por el protén unido a la imina del substituyente del ciclo.

Con base en lo anterior, se podria proponer una estructura del tipo (Fig 21):

\

H f
N .

Fig. 21 Estructura propuesta para el compuesto macrociclico
Sin embargo, esta estructura debe ser reforzada en un futuro, por mejores
analisis que pueden obtenerse al encontrar una técnica adecuada para puri-

ficar este tipo de compuestos.
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CONCLUSIONES

En este trabajo. fue posible obtener y caracterizar trec ligantes tetraden~
tados que hasta el momento, no se encuentran reportados en la Titeratura
quimica,

La snformacidn obtenida acercs de las oropiedades de estos nuevos ligantes,
indica claramente cue el substituyente sobre el grupo carbenilico desempeiia un
papel fundamental cobre la estabitidad v estructura del compuesto. L2 forma
tautomérica favorecida del ligante, es dependiente de ese substituyente.

Esto se observd claramente en las caracteristices de los complejos metdii-

cos preparsedos; ya que al no haber sido posikle, preparar los derivados de
niquel con las 1minas con substituyente alauilicc se puede pensar gue esto se

trate de una selectividad dei ligante hacia la ccordinacion con ciertos iones

metalicos.

Existe qran cantidad da informacidn en la literatura donde ue relacionan
diversos factores tanto estructurales como electrdnices con la estabilidad de
diferentes compuestos macrociclicos (18). Se considera que el némero y tamafo
de los substituyentes sobre el anillo macrociclico, determina funda-
mentalmente su estabilidad, ya que <e he observade que compuestos macroci-
clicos sumamente suhetityidoc con merot estables Jue ius no suvstituidos.

En este trabajo se obtuvo evidencia fuertec do que un substituyente de tipo
ciclico alifdtico no es ur impedimento en la sintesis de sistemas macro-
ciclicos tetraaza.

Se comprobd ademds gque este sistema es posible ciclizario mediante una
reaccidn in situ y no madiante una sintesis de hormado (Intentos de ciclizar

1os compliejos metdlicos, no dieron resultados suficientemente satisfactorios)
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Queda aln por encontrar, un método que permita purificar estos compuestos

satisfactoriamente de manera gue se logre obtener un monocristal adecuado para
rfectuar un andliisis por difraccidn de Ravos X, y. de esta manera conocer la
estructura absoluta de un compuesto macrociclico tetraaza cuya férmule

corresponde a un sistema triciclico.
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