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Abreviaturasy acrónimos.

Se hanutilizado las abreviaturasy acrónimoscomunesen químicaorgánicay

organometálicasiguiendo las recomendaciones:a) Guide lines for authors,J. Org.

Chem.,58, 7A-12A (1993) y b) The A.C.S. Style Guide, J.S.Dodd, Ed. American

ChemicalSociety, Washington,D.C., (1986).

1.- Cbz: benziloxicarbonil

2.- COD: 1,5-ciclooctadieno

3.- DRA: dibencilidenacetona

4.- DMAP: dimetilaminopiridina

5.- DMF: dimetilformamida

6.- DM50: dimetilsulfóxido

7.- ee: excesoenantiomérico

8.- Et: Etilo

9.- OC: Cromatografiade Gases

10.- h: hora

11.- HPLC: Cromatografíalíquida de alta resolución

12.- Me: metilo

13.- mol: mol

14.- NBD: norbornadieno

15.- Py: piridina

16.- Ref.: referencia

17.- THF: tetrahidrofurano

18.- TLC: Cromatografíade capafina

19.- T: p-toluensulfonil

20.- A: reflujo
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INTRODUCCION

1. IMPORTANCIA DE LA CATALISIS DESDE EL PUNTO DE VISTA

TEORICO-ACADEMICOCOMO iNDUSTRIAL.

El objetivode los quimicoscatalíticoso ingenierosesobtenerun catalizadorque

consigala selectividaddeseaday altasvelocidadesen el pasode reactivosa productos.

Esto se ha conseguidoen algunoscasoscon los sistemascatalíticos heterogéneosa

escalaatómicahabiendopodido examinarsu estructura,composicióny suspropiedades

de enlacea la vez queel estudiode su síntesis.Se han preparadopartículasde metales

de transición (hierro o platino), compuestosde metalesde transición (sulfuros de

molibdeno), y zeolitas (aluminosilicatos)con una estructuraatómica y composición

definida para llevar a cabo reaccionescatalíticasselectivas,desdela síntesis del

amoníaco,pasandopor isomerizacionesde alcanoshastala aromatización,y tiene un

alto impactoeconómico,aunquesu cuantificaciónes difícil debidoa la gran variedad

de productosy procesosdondeseemplean.

El diseñode nuevoscatalizadores’o la mejora de otros es un trabajoarduo,y

que necesitatiempo, la combinaciónde un buencientífico, trabajoduro y experiencia.

La mejorade estacienciase estáproduciendode un modo experimentaly teórico.

Existen algunasreaccionescatalíticasen las que se conocenlas especiesactivas

o sus precursoresinmediatos dentro del ciclo catalítico. Estas especiespuedenser

aisladas,almacenadasy usadasdirectamenteen síntesisenantioselectiva.Sin embargo,

si estasespeciessesintetizanen etapasadicionalesa la reaccióncatalítica,su aplicación

se puedeconsiderarlimitada.

En generalsepuedendistinguir cuatrotipos de catalizadores:preparadosin situ,

homogéneos,heterogéneosy heterogeneizados.

El catalizadoriii siw es aquel que sepreparade forma instantánea,poco antes

que la reaccióncatalíticase lleve a cabo. El procatalizadorpuedeser un compuesto

comercial estable,como por ejemplo, Cu(OAc)2, [Rh(COD)CI]2,[Rh(NBD)JBF4,

Pd(DBA)2, mientrasqueel cocatalizadores un ligandoactivantequemuchasveceses

un ligando ópticamenteactivo. Cuandose trata de reaccionesselectivasa veceses

beneficiosopara obteneruna buenaenantioselectividad,la eliminaciónde un canalde

2



reacción aquiral medianteun aumentode la relación metal/ligandoen este tipo de

catalizadores.

Los catalizadoreshomogéneosque son complejos organometálicosque se

empleanen solucionesconducena mayoresrendimientosquímicos y ópticos que los

generados¡u situ, y son generalmentemás selectivosque los heterogéneos.Esto se

explica porque un catalizador homogéneoideal existe como una sola especieen

solución, mientrasque un catalizador heterogéneocontiene varios tipos de centros

activosen su superficie,cadauno de éstosconducea una selectividaddiferente y en

promedioa unabajaselectividad.La ventajade un catalizadorheterogéneorespectoal

homogéneoes su facilidad de separaciónde la mezcla de reacción y su posible

reutilización, no siendoen la mayoríade los casosposible estopara el caso de un

catalizadorhomogéneo,quedeberíahacerseen unaetapaadicional de síntesis.

Los catalizadoresheterogéneosse puden prepararde diferentesmanerasde

forma que los centrosactivos del metal de transición depositadosen un soportese

puedenmodificar por tratamientoconuna soluciónde un compuestoópticamenteactivo,

como por ejemplo aminoácidos, hidroxiácidos, aminas y aminoalcoholes. La

enantioselectividadde éstos está fuertementeinfluenciada por las condiciones de

reaccióny el pre- y post- tratamientoque se dé al catalizador.

El nexo de unión entre los catalizadoreshomogéneosy heterogéneosson los

catalizadoreshetereogeneizados.La preparaciónde éstosse lleva a cabomediantela

coordinaciónde un ligandoaun metal, y, la unión de estaentidad a la superficiede un

soporte mediantela formación de un enlace,y entreellos las más prometedorasse

encuentranenlazadoscovalentemente.Si se introduceun espaciadorentrela superficie

de la matriz y el centrocatalítico, tal catalizadorheterogeneizadose asemejaríaa su

homólogo homogéneoen cuanto a la reactividad y selectividad, y, por ello se

denominantambiéncatalizadoreshomogéneosheterogeneizadosmientrasque mantiene

característicasde los heterogéneos.Los problemasque sepresentanen estetipo de

catalizadoresen un gran númerode casoses la pérdidade actividad y la progesiva

pérdidade metal a lo largo de los sucesivosciclos de reacción.

Los catalizadoreshomogéneospuedenconducir a actividadesy selectividades

altasen condicionessuavesde reacción,y éstaspuedenser modificadascasi a medida

medianteel cambiode los ligandosunidosal metal o el disolventede reacción.Como
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se ha mencionadoanteriormente,cadamolécula de catalizador participaen el ciclo

catalítico, mientrasen el casode catalizadoresheterogéneoscuentancon varios tipos

de centrosactivos, lo que conducea menoresactividadesy selectividadesque los

homogéneos.Por el contrariosonmuy establesy sepuedensepararcon facilidad de la

mezclade reacción.

La aproximaciónque se ha realizadohastaahoraes el combinar las ventajasy

evitar las desventajastanto de los catalizadoreshomogéneoscomode los heterogéneos,

conseguidomediantela unión de catalizadoreshomogéneosa polímerosorgánicoso

soportesinorgánios,de forma quela coordinaciónen torno al metal no cambierespecto

a los catalizadoreshomogéneos,lo que implica que el catalizadorsepueda lavar de

reactivos,productosy disolventede reacción,comportándosemecanísticamentecomo

un catalizadorhomogéneoy comouna fase inmobilizada.

2. COMPARACION ENTRE CATALISIS HOMOGENEA Y HETEROGENEA.

La mejor forma de resumir las razonesdel anclajede complejosmetálicosen

matricesorgánicaso inorgánicasesexaminarlas ventajase inconvenientesdel uso de

los catalizadoreshomogéneosy heterogéneos2,quese esquematizana continuación.

1.- Seuaracióndel catalizador

.

Tal vez la mayor desventajade los catalizadoreshomogéneossea la dificultad

de separaciónal final de la reacción. Originado por la naturalezade los sistemas

homogéneos,la separaciónsedebellevar a cabopor unadestilación,intercambio iónico

o unaextraccióncon disolvente.Estos tres métodosson caros,tanto en manode obra

comoen energíasi los comparamosconunafiltración, métodogeneralmenteusadopara

separarlos productosde los catalizadoresheterogéneos,que lo mantieneinalteradoy

permitesuposterior reutilización.

2.- Eficaciay actividad

.

La eficacia de un catalizador homogéneo,en ausenciade otros factores,es
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mayor que la de un heterogéneo,debido a que en el primero todos los centros del

complejometálicoson accesiblesa los reactivos,mientrasque en los heterogéneoseste

hechono estáasegurado.Sin embargo,si unimos complejosmetálicosa la superficie

de un soporte mediante un separador,resulta un sistema heterogéneosimilar al

homogéneo,tambiénllamadoheterogeneizado,y consiguela asequibilidadde todos los

centros.

Algunos catalizadoreshomogéneosse desactivandebido a su tendenciaa la

dimerización.La actividadde dichoscatalizadoresse puedeincrementarsi se anclanen

soportesrígidos, que aislanel centrometálicoy evitanla dimerización.Sin embargo,

las condicionesde reacciónpuedenafectara la rigidez del soporte,de forma que un

polímeroquees rígido en presenciade un disolventeen el que es insoluble,puedaser

flexible con un disolventeen el que se incha.

3.- Reoroducibilidad

.

La principal ventajade los catalizadoresde complejosmetálicoshomogéneos

sobrelos catalizadoresmetálicossoportados,como nickel Raney,es la reproducibilidad,

debido a la naturalezamoleculardel complejo, que aseguraunaestequiometríay una

estructuraúnica y uniforme. Por el contrario, la estructurade la superficie de un

catalizadormetálicosoportadodependede su métodode preparacióny de su tratamiento

posterior. En el caso de unir el complejo metálico a un soporte a través de una

secuenciade reaccionessedebecuidar que cadaetapase acabeen todos los puntosdel

soporte.En la práctica es muy difícil y los catalizadoresmetálicossoportadosson

menosuniformesque la representaciónquese hacede ellos.

4.- Especificidad

.

Un catalizador homogéneogeneraun sólo tipo de centro activo y es mas

específicoque un catalizadorheterogéneode un complejometálico, dondevarios tipos

de centrosactivosse presentancomo defectossuperficiales.Estosdefectosson difíciles

de controlary en muchoscasosdefectosdiferentes inducenreaccionesdiferentes.Pero

los complejos metálicos soportados se pueden hacer tan específicos como los
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catalizadoreshomogéneos,sin másque tenercuidadoen su síntesis,comose señalaba

en el apartado3.

La especificidadde un catalizadorde un complejo metálicohomogéneose puede

cambiar selectivamentemediante los ligandos con la idea de modificar los

requerimientosestéricosy electrónicosde los centros.De la misma forma se puede

cambiarla especificidadde los catalizadoresde complejosmetálicosanclados.

5.- Controlabilidad

.

La estructuraespecíficade un catalizadorhomogéneo(complejo metálico) se

puede modificar fácilmente para controlar la reacción. Por ejemplo, cambiando

[Rh(acac)(CO)2]por [Rh(acac)(CO)(PPh3)Jse incrementala relaciónde los aldehidos

obtenidoscuando 1-hexenosufreunareacciónde hidroformilacióndesde1.2:1 hasta

2.9:1. La misma controlabilidad tienen los catalizadoressoportadosde complejos

metálicos.Sin embargo,los centrosactivosmal definidosde un catalizadorheterogéneo

soportadohacendifícil su mejora.

6.- Estabilidadtérmica

.

Si bien, la estabilidad térmica de los catalizadoresheterogéneosde metales

soportadoses alta, la de los complejosmetálicossoportadoso no soportadoses baja.

Por lo tanto, las altas temperaturaspuedenser unadesventajasi el rendimientode la

reacciónaumentacon la temperatura.De hecho,haydos situacionesen las que las altas

temperaturasno son ventajosas,caso que éstasinduzcan reaccioneslateralesde los

reactivoso de los productos,o cuandola reacciónque tiene unaetapade preequilibrio

se favorece por aumento de la temperatura. La baja estabilidad térmica de los

catalizadoreshomogéneosse compensapor su mayor actividad respecto a los

catalizadoresheterogéneosa temperaturasy presionesbajas.

7.- Sensibilidadal Oxígenovio la humedad

.

Los catalizadoreshomogéneosde complejos metálicos son en su mayoría
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compuestosorganometálicoscon metalesen estadosde oxidacciónbajos. Por lo tanto

algunosde ellos son sensiblesal oxígenoy a la humedad.En muchoscasosel anclaje

de talescatalizadoresmetálicosreduceestasensibilidad.Los catalizadoresheterogéneos

de metales soportados se envenenanpor ligandos blandos como mercaptanoso

tioéteres,en mayor medidaque los catalizadoreshomogéneosde compJejosmetálicos.

8.- Disolventes

.

El númerode disolventesapropiadosparaun catalizadorhomogéneoes limitado1’
debido a las característicasde solubilidad del complejometálicoy su ‘interacción con

la estructuradel complejomismo.Claramenteestono representaun problemaparaun

U catalizador heterogéneode un metal soportado, que es insoluble en todos los

disolventes. En el caso de catalizadoresde complejos metálicos soportados,elu
disolvente debe ser escogido con cuidado, ya que si el soporte es un polímero
entrecruzadoel disolvente podrá entrar en el polímero, alterandQ su estructurau
tridimensional,e inchándolo, lo queconducea quealgunode los centrosactivosqueden
inaccesibles como centros catalíticos. Las mezclas de disolventes pueden darU
disoluciones con composiciones diferentes dentro de los poros del polímero.
Finalmente,los disolventesinfluyen la reactividadde los centroscatalíticos,aunqueno

permiten agregacionesde los centros del complejo metálico para la formación de

precipitados,como ocurrecon catalizadoreshomogéneoscuandoseañadendisolventes

en los cualesson insolubles.

II_________________
9.- Corrosión y formaciónde costras

.

1

El uso de catalizadoreshomogéneosa escalacomercialtiene los problemasde

corrosióny formaciónde costrasen las paredesdel reactor,no estandoclaro qué ocurre

cuandola reacciónse lleva a caboen un recipientede vidrio a escalade laboratorio.

Por ejemplo, la acetilaciónoxidativa del etileno hastaacetatode vinilo catalizadapor

Pd(II) está influido por problemasde corrosión bajo condicioneshomogéneas,que

puedenser eliminadosmedianteel ancladodel Pd(II).

Los motivosoriginalesde anclarcatalizadoreshomogéneosfueronel lograr la
.7



combinaciónde las ventajasde los catalizadoreshomogéneosde naturalezamolecular,

especialmentesu selectividady controlabilidad,con la facilidad de separaciónde los

catalizadoresheterogéneos.Ademásde las ventajasanteriormentecitadas,el uso del

soportepuedetenerotros efectosbeneficiosos.

1.- Orientaciónureferentedel sustrato

.

El soporteno tiene por qué ser inerte y puedetenerun papel fundamentalde

forma que asegureuna orientación particular del sustratoen torno a los centros

catalíticamenteactivos, e induzcaselectividad.Esto es lo que ha ocurrido con las

enzimasdesdehacesiglos.

2.- Cambiosen la reactividadquímica

.

Cuandolos gruposfuncionalesorgánicosse enlazancercade la superficie de los

polímeroso sólidosinorgánicos,son objetode costreñimientoespacialque puedealterar

susreactividadesquímicasfrente a los mismosgruposde moléculasmóbiles pequeñas.

De la mismaforma, las propiedadesde complejosmetálicosse pueden’alterar cuando

se inmobilizan en soportes.

3.- Li~andosmultidentados

.

Los soportes funcionalizadosson, en definitiva, ligandos multidentados.La

uniónde complejosmetálicosa talesligandos puedealterarel entorno9stequiométrico

del átomo metálico.

4.- Modificación del equilibrio metal-ligando

.

El anclajede un complejometálicoa un soportepuedealterar la posiciónde

equilibrio entreun ión metálicoy susligandosen la esferade coordinación.Esteefecto

es el responsablede que cuando los complejos de Rb(I) se enlazan a soportes

funcionalizados con fosfinas, pequeñasrelaciones de P/Rh conduzcan a altas
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selectividadesen la hidroformilación de olefinas , en comparacióncon los análogos

homogéneos.

5.- Estabilizaciónde estructurasinestables

.

Los complejosmetálicosque son inestablesen disoluciónpuedenestabilizarse

mediantela unióna una matriz inerte. A menudo,pero no siempre,estaestabilización

se logra mediante la dispersiónde los centros que evita que los dos monómeros

altamentereactivos se combinenpara formar un dímero no reactivo. Este proceso

particular es un mecanismofrecuentepara muchoscomplejosde Rh(I). Sin embargo,

los catalizadoresque se aislandebenusarsecuidadosamenteen relacióna su actividad,

si los soportesson polimerosentrecruzados,ya que seha demostradoque un disolvente

que incha el polímero produceflexibilidad del mismo. Por el contrario, soportes

inorgánicostales como sílice no sufren estos cambios estructuralestan grandes al

cambiarde disolventey manteniendoel aislamientosílice-centroactivo.

6.- Cooperaciónde centros

.

Las enzimaslogran frecuentementealtasselectividadespor accióncoordinada

de más de un tipo de centro catalítico. Un efecto similar se puede.conseguircon

catalizadoressoportados.

7.- Proteccióncontravenenos

.

El anclajede un complejometálicoa un soportepuedeproporcionarprotección

a las especiescataliticamenteactivas contra los venenos,talescomo aguau oxígeno

atmosférico.Así, complejosde Rh(I)-fosfinasque son inestablesen presenciade aire,

no lo son cuandose anclan,y puedenfiltrarse y reciclarseal aire sin ningún tipo de

precaución.Sin embargo,estono se puedegeneralizarparatodos los catalizadoresde

Rh(1) soportados, que deben manejarseen ausencia de aire. Aunque algunos

catalizadoreshomogéneosde Rh(I) son sensiblesa los venenosde tioles, el n-butanotiol

reaccionacon el catalizadorde Wilkinson soportadoen sílice reduciendosu actividad
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pero aumentandosu estabilidadtérmica.

8.- Efectosconiuntosdel soportey el comDleio metálico

Algunos catalizadoresde complejosmetálicossoportadosson muy parecidosa

sushomólogoshomogéneos,con una o más moléculasde ligandos reemplazadaspor el.

mismo tipo de grupos funcionalesenlazadosal soporte,aunqueestecaminopuedeno

ser el mejor para imitar a las enzimasy lograr coordinaciónentreel soportey el

complejo metálico. Otro método puede ser utilizar grupos funcionales tdtalmente

diferentescuandoseenlazana los soportes.Esto sedebea que un ligando que es ideal

para unacatálisishomogéneapuedecoordinarsetan fuertementeal metal, que evite la

ruptura del enlacemetal-ligandoy ocasionereducciónsubsiguientedel ión metálicoa

metal libre.

Sin embargo,unadisociacióndel soportedel metal-ligandoestámás restringida

espacialmente,de tal forma que los ligandos enlazadosdébilmentesepuedenutilizar

en las reaccionescatalíticas.Esto puedetenerventajaselectrónicasy estéricasque no

se puedenlograr en condicioneshomogéneaspor razonesde estabilidad.

Una forma de obteneraltaselectividadse ha conseguidoanclandoel complejo

metálicoentrelos intersticiosde un polímeroentrecruzado.La difusión de los reactivos

en el polímerohastaalcanzarlos centrosactivos proporcionanla selectividadcuando

el reactivo es una mezclade componentes.Sin embargo,tal selectividadse logra a

expensasde una reducciónen la actividad.

La mayoría de los compuestosbiológicos activos tienen uno o más centros

asimétricos,pero su actividadproviene de un soloenantiómero,como por ejemplo la

L-dopa (Figura 1), compuestoactivo frente aa la enfermedadde Parkinson.

CO2H

H

Figura 1
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un campopor tanto importantey emergenteen los últimos añoses el control -

3 - en la formaéión de los centros asimétricosa lo largo de la síntesisy en especialla• -

formacióndel primer centroen unamoléculaaquiral. Esto se puederesólvermediante

I los métodos de síntesis asimétrica:resolución,síntesisasimétricaestequiométricay

catálisisasimétrica(Figura 2).

O.5 AR+O.SAs+ Z

(mezcla racémica)

*

iz

- * *

O.5 AR—Z +OSAsZ 1~

4’
O.SAR

(2)

lA0 lAR

(3)

z—c

(1> resolución; (2) síntesis asimétrica estequ¡ométiica; (3) catálisis asimétrica

A0, sustrato proquiral; ARyAs~ productos enantioméricos

*

Z reacti~v quiral o atndF¡ar

*

Z —C, catalizador quiral

Figura2

En estos tres métodos se necesitaun auxiliar quiral que controle el camino
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&térico de la reacción. La situaciónideal esaquellaen la que seutiliza un catalizador

quiral en sí mismo duranteel proceso,debido a que unapequeñacantidaddc auxiliar

quiral conducea la obtenciónde gran cantidadde productoenántioméricamentepuro,

al igual que las enzimashacenen los sistemasbiológicos.

La catálisisenantioselectiva,por tanto, es un procesoeconómicoy elegantedado

que multiplica la quiralidad con un catalizadorópticamenteactivo. Comoel catalizador

introduce su información quiral en cada uno de los ciclos catalíticos; utilizando

pequenascantidadesde catalizadoresquiralessepuedenobtenergrandescantidadesde

productosópticamenteactivos, aspectoquedemuestrala superioridadde la catálisis

asimétricasobrela síntesisasimétricaestequiométrica(Figura 3). -,

si

Ejemplo de un sustrato proquiral A

con dos caras no equivalentes (si y re)

re
A

6 B

Representación esquemática de la reacciánA+ B—*’P catal¡zada por

complejos [MLJ4Si los ligandos L son aquirales ~~R1=

Si los ligandos L son quirales ~ [P
5]

Figura 3

PS
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Considerandouna moléculaproquiral A condos carasenantiotópicasre y si, que

se transformaen un producto P, si se utiliza un catalizadoraquiral, se obtieneuna

mezclaracémicaPR+PS. Un ciclo catalíticocomienzapor la complejaciónde la cara

re y conducea una antípoda, la otra se forma, con la misma probabilidad por

complejaciónde la carasi, en un ciclo catalítico independienteo relacionadocon el

primero. Los dos ciclos catalíticosson imágenesespeculares.

Sin embargo, si el catalizador se modifica adecuadamentemediante la

introducción de un ligando quiral, los dos ciclos permanecen,pero dejan de ser

imágenesespecularesy su eficaciarelativaes diferente, conduciendoa unaselectividad

alta en la formación de uno de los enantiómeros.Esta selectividadseexpresacomo

excesoenantiomérico(ee %), segúnla relación(R-S)/(R+S)xlOO,en los que R y 5 son

las cantidadesrelativas de los enantiómerosR y 5.

Los compuestosorganometílicoshan demostradoser los mejorescatalizadores

quiralesaunqueresultadifícil diseñarun catalizadorya que la etapadeterminantede la

velocidad no se conoce,al mismo tiempo que tampocose sabecómose coordinael

ligando quiral al metal y los cambiosen la etapadeterminantede la velocidaddel ciclo

catalítico,ademásde la complicaciónde formarseintermediosmetálicoslábilesdurante

la reacción.

La elaboraciónde un buencatalizador quiral resultó empírica al principio,

aunquesepuedenracionalizaralgunospuntosen la actualidad:

i) El ligando quiral no debedisminuir drásticamentela actividad catalíticarespectoal

no quiral, en sus respectivoscatalizadores,la situación ideal es aquellaen que la

adición de un ligando quiral incrementafuertementela velocidad3.

u) Puedesucederque haya un cambio en el mecanismode reacciónal modificar la

estructurade los ligandos.

iii) El ligando quiral debepermanecercoordinadoal metal durantela etapadondeel

centroasimétricosecreaen el sustrato.

iv) La síntesisdel ligandodebeser fácil y flexible, comenzandopor un producto natural

barato,de forma que se evite la etapade resolución,de poco costeeconómico.

y) Es preferible tenerlas dosantípodasdel ligando.

13



3. PLAN DE TRABAJO

Comose ha puestode manifiestoen la introducciónde estamemoria,el diseño

de nuevos compuestosorganometálicosancladossobre soportes inorgánicos, que

conducena catalizadoresheterogeneizados,ha sido un campopoco desarrolladohasta

ahora. El interésen esteárearadicaen el hechode que se combinanlas ventajasde los

catalizadoresheterogéneoscon las de los homogéneos,en reaccionesen las que hasta

ahorase habíanutilizado catalizadoresquirales homogéneos,difíciles de recuperardel

bruto de reacción.

Los estudiosanterioresrealizadosen reaccionesde hidrogenaciónde olefinaspor

nuestro grupo de trabajo pusieron de manifiesto la facilidad de separacióndel

catalizadordel brutode reacción,su mayoreficaciarespectoa los catalizadoressolubles

homólogosy la ausenciade pérdidade metal despuésde varios ciclos de reutilización

del mismo catalizador4.

Tomandocomopunto de partidaestos resultadosel objeto de estetrabajofue la

síntesisde nuevoscomplejosorganometálicosquiralesde rodio, su anclajea Sílice o

Zeolita USY modificada, a través de una funcionalizaciónadecuada,y el estudio

comparativode su reactividady estabilidadrespectoa los catalizadoressintetizados

anteriormenteen nuestrogrupo de trabajo.

14



PARTETEORICA

En catálisisasimétricala quiralidad se transmitedel catalizadoral sustratoy

aunquese han descritocompuestosorganometálicosconel átomode metal asimétrico

lo másgenerales que la quiralidadresidaen los ligandosunidosal metal, estehecho

hacemásfácil la preparaciónde catalizadoresquirales.

Las fosfinas opticamenteactivascon susvariablesestéricasy electrónicashan

sido los ligandos más utilizados en el campode la catálisisenantioselectiva2.En los

comienzosseutilizaron los ligandosmonodentadosde monofosfinascomoPPhPrMe,

quecontieneun átomode fósforo, que se introdujo comoligando en la hidrogenación

enantioselectivade olefinas con catalizadoresde Rh. Más tarde fueron los ligandos

bidentadosde bifosfinas, éstos adoptan un número limitado de conformacionesen

comparacióncon los ligandos monodentados,aumentandola inducción óptica del

producto formado y dominan el campo de la catálisisasimétrica.Sin embargo, la

síntesisde ligandos bifosfina quirales es tediosay necesitaa lo largo de varias etapas

de la síntesistrabajaren condicionesanhidrasy en ausenciade oxígenolo que hace

junto con su pocaestabilidaden las condicionesde laboratorio a las difosfinas reactivos

carosy con pocacapacidadparaser reutilizadosvarias veces.Aunque los ligandos más

utilizadosson aquellosqueseunen al metal con átomosde fósforo5 difosfinasquirales,

tambiénseestándesarrollandootros con unionesMetal-N6, y en menormedidalas de

Metal-57 o Metal-O7 másaccesiblesdesdeel punto de vista sintético y másasequibles

partiendode precursoresquirales abundantes,por ejemplolos aminoácidos,azúcares

o terpenosnaturales.

En nuestrogrupo de trabajoseha sintetizadouna seriede ligandosderivadosde

la (L)-prolina y suscorrespondientescomplejoscatiónicosde Rh(IÉ que han demostrado

unaalta actividady selectividad,especialmentecuandoseheterogeinizansobre zeolita

modificada, con velocidadesy enantioselectividades(>95%) comparablesa otros

catalizadoresy que permite su reutilización en varios ciclos con solo una simple

filtración.

En este trabajo hemosdesarrolladola preparaciónde dos series de ligandos

quirales basados en N-dadores partiendo de la fácilmente asequible (2S,4R)-4-

hidroxiprolinanatural, unos de ellos con t-butilamino comogrupo terminal, útiles con

15



ligandosN,N’,N” tridentadosen la preparaciónde organometálicosparasu utilización

en catálisishomogéneay otros quesoportanel grupotrietoxisililpropilo, adecuadospara

la preparaciónde organometálicosfácilesde soportarsobre soportesinorgánicos,tales

como, la sílice o una zeolita con superficies ricas en Si-OH y que constituyen

verdaderoscatalizadoreshomogéneosheterogeneizados.

Los compuestossehansintetizadopor métodosestandar,las reaccionesse han

seguido por TLC en todos los casos exceptocuando se indica lo contrario y su

estructurase ha caracterizadopor los datos espectroscópicosde IR, ‘H-RMN, “C-

RMN, espectrométricosde MS y por sus datos físicos de p.f., [aID25 y análisis

elemental.

1 SINTESIS DE LIGANDOS QUIRALES.

Síntesis de (2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(alquilaminocarbonhl)propanoilox¡]pirrol¡dinas.

a ) Preparación de (2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonifl-4-f3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxiJpirrolidina (Sa).

16
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(2S,4R)-1-benziloxicarbonil-2-<t-butilaminocarbónil)-4-hidroxipirrol¡dina<2).

La (25,4R)-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilarninocarbonil)-4-

hidroxipirrolidina (2), sepreparaen dos etapassucesivassin necesidadde aislamiento2,

en la primera se trata la (25,4R)-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

hidroxiprolina (1) con cloroformiato de etilo en presenciade trietilamina a baja

temperaturaparaconducira un muy activo anhidridomixto (Esquefria?2)que sin aislar

se trata con t-butilaminatambiéna baja temperaturapara dar el compuestodel título

(Esquema1). El compuesto2 se ha caracterizadoporqu~ presentaen el:espectrodé IR

dos bandasde tensiónv(C=O) de los gruposcarbamatoy amidaa l680y 1655 cm’,

respectivamente.El espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade un sistemaAB, a

5,15 y 5,13 ppm con una constante de acoplamiento ~JéH-’H) de 13,8 Hz,

correspondienteal metilenodel grupo benziloxicarbonilunido al nitrógenodel anillo de

la pirrolidina, un singletea 1,2 ppm, que integranueveprotones,correspondienteal

grupo t-butilo, y las señalesde los hidrógenosdel ciclo a 4,5 ppm (CH-OH), 4,3 ppm

(CH-N); 3,6-3,5 ppm (C11
2-N) y 2,3-1,9 ppm (C112-CH-OH) en posiciones

característicade los derivadosde la serie. En el espectrode MS apareceel pico

molecular (M~) a 320 m/z y como pico basea 91 m/z, que correspondeal catión

tropilio (C7H7~).

HO.*•

N
Cbz

ELOCOCI

NEI3

-5
0C

o

N
Cbz

~1

HO,,

r

-50C

NH—(

Óbz

2

Esquema2

OEt
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(2S,4R)-1 -Benziloxicarbonil-2- (t-butilaminocarbonil) -4-[3 -

(carboxi)propanoiloxUpirrolidina(3).

La (2S,4R)-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(carboxi)propanoiloxi]pirrolidina(3), se preparaen una solaetapa3cuandose trata

(2S,4R)-1 -benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-hidroxipirrolidina (2), con

anhídrido succínicoen presenciade una cantidad catalíticade dimetilaminopiridina

(DMAP) a temperaturaambienteparadar el compuestodel titulo (Esquema1).

El compuesto3 se ha caracterizadoporquepresentaen el espectroIR las bandas

de tensiónv(C=O) de los grupos éstery ácido a 1750y 1730cmt respectivamentey

la de los grupos carbamatoy amidaa 1680y 1650 cm’, respectivamente.El espectro

de ‘H-RMN muestrala presenciade un multipletea 2,6-2,5 ppm, que integracuatro

protones,correspondientesa los metilenos Cll~CO
2 y CI%-CO2H, y las señalesde los

hidrógenosdel ciclo a 5,3 ppm (CII-OCO), 4,3 ppm (CII-N); 3,8-3,6ppm (C112-N) y

2,5-2,2ppm (C112-CH-OCO)en posicionescaracterísticade los derivadosde la serie.

El espectrode ‘
3C-RMN presentados señalesa 175,8 y 171,7ppm, correspondientes

a los carbonoscarbonilicosCH
2-C02H y CH2-C02, respectivamente.En el espectrode

MS apareceel pico molecular (M~) a 420 m/z y como pico base a 91 m/z

correspondienteal catióntropilio (C7H7~).

(2S,4R)-1-Benziloxicarbonil-2-ft-butilaminocarbonil)-4-[3-(t -

butilaminocarbonil)propanoiloxUpirrolidina(4a).

La (2S,4R)-1 -Benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(4a) sepreparaen dos etapassucesivassin

necesidadde aislamiento
2,en la primera se trata la (25,4R)-1-benziloxicarbonil-2-(t-

butilaminocarbonil)-4-[3-(carboxi)propanoiloxi]pirrolidina(3) con cloroformiatode etilo

en presenciade trietilaminaa bajatemperaturaparaconducira un muy activoanhidrido

mixto (Esquema1) quesin aislar se trata contrietoxisililpropilaminaen relaciónmolar

sustrato/amina:1/0,7. Es imprescindiblehacertodas las operacionesen armósferade

nitrógenoparaevitar la hidrólisis y polimerizacióndel producto.

El compuesto4a se ha caracterizadoporque presentaen el espectroIR las
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bandasde tensiónv(C=O) de los gruposéster,carbamatoy amidaa 1750, 1710 y 1675

cm1, respectivamente.El espectrode 1H-RMN muestralas señalesde los hidrógenos

del ciclo a 5,3 ppm (CH-OCO); 4,3 ppm (CH-N); 3,8-3,5ppm (CH
2-N) y 2,5-2,2ppm

(C112-CH-OCO)en posicionescaracterísticade los derivadosde la serie.El espectro

de ‘
3C-RMN muestrala presenciade las señalesde los gruposcarbonilosde la molécula

a 172,3 ppm (CH
2-~O2); 170,1 ppm &ONH-C(CH3)3); 169,9 ppm (CHrC.ONH) y

155,5 ppm (CO2CH2Ph).En el espectrode MS apareceel pico molecular(M~) a 474

mlz y comopico basea 91 mlz, quecorrespondeal catióntropilio (C7H7~).

(2S, 4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3- (t-butilaminocarbonhl)propanoiloxUpirrolidina

(Sa).

La (25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(Sa), se preparaen una etapa
4mediante

tratamiento de (2S,4R)- 1-benziloxicarbonhl-2-(t-butilaminocarbonil3-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(4a) con ciclohexeno,paladiosobrecarbón

al 10% en relaciónen pesosustrato/catalizador:2/1 en etanol a reflujo (Esquema1)

para dar el compuestodel título.

El compuestoSa se ha caracterizadoporque presentaen el espectroIR las

bandasde tensión¡4C=O) de los gruposéstery amidaa 1713,7y 1670, 1645,2cm’,

respectivamente.El espectrode ‘H-RMN muestra la presenciade las señalesde los

protonesde las agrupacionesC$
2-N y CIJ-N a campoalto, de 3,8-3,6ppm y 4,3 ppm,

respectivamente,en el compuestoinicial 4a a 3,2-3,9ppm y 3,8 ppm en el compuesto

del título, debido a la desproteccióndel grupo benziloxicarbonil del nitrógenoen el

anillo de la pirrolidina. El espectrode ‘
3C-RMN de este compuestomuestra un

desplazamientode las señalescorrespondientesa los carbonosC-3 (36,7 ppm), C-4

(76,7 ppm) y C-5 (52,8 ppm) del anillo de la pirrolidina a campobajo, respectoa las

mismasseñalesen el compuestode partida4a, C-3 (34,6 ppm), C-4 (73,7 ppm) y C-5

(53,4 ppm) debido a la eliminación del grupo benciloxicarbonildel nitrógenoen el

anillo de la prirrolidina, mientras que el carbonoC-2 apenassufrevariación. En el

espectrode MS apareceel pico molecular (M~) a 341 m/z, mientrasque el pico base

aparecea 68 m/z, que correspondeal anillo de la pirrolidina.
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b) Preparación de (2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3(3-

(tñetoxisiliflpropilaminocarbonil)propanoiláxUpitrolidina(Sb).-

Para la preparacióndel ligando Sb que porta el grupo trietoxisililpropilo se

utiliza un esquemaparaleloal del correspondientederivadot-butilo Sa comose muestra

en el esquemasiguiente:

(EtO)3SiZN~~

NH-(
PI

2. (EtO)3Si(cH~M-f2

Pdfl/ cliii
EtOH

*

4b

a a

(EtO)3S

H

5b

Esquema3

3

H
o

O bz
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Los disolventesdeben estar perfectamentesecos para evitar la hidrólisis y

polimerizacióntanto de el reactivocomode los productosfinales.

(2S,4R)-1-Benziloxicarbonil-2-(t-butilam¡nocarbon¡l)-4-[3- (3 -

(trietoxisilil)propilaminiocarboniOpropanoiloxúpirrolidina(4b).

La (2S,4R)- 1 -benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(3-

(trietoxisil il)propilaminiocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(4b), sepreparaen dos etapas

sucesivassin necesidad de aislamiento2, en la primera se trata la (2S,4R)-1-

benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(carboxi)propanoiloxi]pirrolidina(3) con

cloroformiatode etilo en presenciade trietilaminaa bajatemperaturaparaconducira

un muy activo anhidrido mixto (Esquema 3) que sin aislar se trata con

trietoxisililpropilaminaen relación molar sustrato/amina:1/0,7, con el fin de que la

aminareaccionetotalmentedebidoa quees difícil su eliminaciónal tenerun alto punto

de ebullición. Es imprescindiblehacertodas las operacionesen armósferade nitrógeno

paraevitar la hidrólisis y polimerizacióndel producto.

El compuesto4b se ha caracterizadoporque presentaen el espectroIR las

bandasde tensiónv(C= O) de los gruposéster,carbamatoy amidaa 1740, 1700 y 1660

cm’, respectivamente.El espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade un dobletede

tripletesy de un dobletede cuadrupletesa 1,1 y 3,8-3,6 ppm, respectivamente,que

integran nueve y seis protones, respectivamente,correspondientesa los metilos y

metilenosdel grupo trietoxisilil, queno aparecíaen el producto inicial 3, y las señales

de los hidrógenosdel ciclo a 5,2-5,1ppm (CH-OCO); 4,3 ppm (CH-N); 3,8-3,5ppm

(C11
2-N) y 2,6-2,0ppm (C112-CH-OCO)en posicionescaracterísticade los derivados

de la serie.El espectrode
13C-RMN muestrala presenciade las señalesde los grupos

carbonilosde la moléculaa 171,2ppm (CH
2-CO); 170,6 ppm &ONH-C(CH,),); 169,7

ppm (CH2-CONH) y 154,7 ppm (CO2CH2Ph).En el espectrode MS apareceel pico

molecular (M~) a 623 m/z y como pico basea 91 m/z, quecorrespondeal catión

(2 S , 4 R) -2- (t - bu ti lamino ca r b o ni 1) -4- [3<3 -
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(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoilox¡i/pirrolidina(Sb).

La (2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3(3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(SI», sepreparaen unaetapa4

mediantetratamientode (2S,4R)-1 -benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(3-

(trietoxisilil)propilaminiocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(4b) con ciclohexeno,paladio

sobre carbónal 10% en relaciónen pesosustrato/catalizador:2/1 en etanola reflujo

(Esquema3) para dar el compuestodel título. Es imprescindible que todas las

operaciones se hagan en atmósfera de nitrógeno para evitar lá hidrólisis y

polimerizacióndel producto.

El compuestoSb se ha caracterizadoporque presentaen el espectroIR las

bandasde tensión¡4C=O) de los gruposéstery amidaa 1734,6y 1653,6, 1650,5cm1,

respectivamente.El espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade las señalesde los

protonesde las agrupacionesC11
2-N y CII-N a campoalto, de 2,9-2,6ppm y 4,0-3,8

ppm, respectivamente,en el compuestoinicial 4b a 3,8-3,5 ppm y 4,3 ppm en el

compuestodel título, debido a la desproteccióndel grupo benziloxicarbonil del

nitrógenoen el anillo de la pirrolidina. El espectrode “C-RMN de este compuesto

muestraun desplazamientode las señalescorrespondientesa los carbonosC-3 (37,1

ppm), C-4 (76,8 ppm) y C-5 (52,9 ppm) del anillo de la pirrolidina a campobajo,

respectoa las mismasseñalesen el compuestode partida 4b, C-3 (34,7 ppm), C-4

(73,2 ppm) y C-5 (53,7 ppm) debidoa la eliminacióndel grupo benciloxicarbonildel

nitrógenoen el anillo de la prirrolidina, mientras que el carbonoC-2 apenassufre

variación.

2. Síntesis de (2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

(alquilam¡nocarbonilam¡no)pfrrolidinas.

a) Preparación de (2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirroludina(lOa).
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<2S, 4R)-¡ -Benzilox¡carbonil-2-(t-butflaminocarbonil)-4- (p-toluénsulfoniloxi)pirrolidina

(6).

La (2S,4R)-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(p-

toluénsulfoniloxi)pirrolidina(6>, sepreparaen una solaetapa5cuandose trata (25,4R)-

1-Benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-hidroxipirrolidina(2) con cloruro de p-

toluensulfónicoen presenciade piridina seca,para evitar el pasodel cloruro al ácido

p-toluensulfonico,a baja temperatura(Esquema4) paradar el compuestodel título.

La estructurade 6 seha confirmadopor susdatos espectroscópicos,asi en el

espectroIR la bandav(S-O) del radical p-toluénsulfoniloxiaparecea 1360 cm1, y las

correspondientesal carbamatoy amida a 1700 y 1680 cm’, respectivamente.El

espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade un singletea 2,4 ppm, que integratres

protones,quecorrespondeal metilo del radical p-toluénsulfoniloxi,asi comolas señales

de los protonesdel ciclo queaparecena igual desplazamientoque los protonesdel ciclo

en el compuestoinicial 3, El espectrode ‘3C-RMN se puedendistinguir todos los

carbonosde los dos gruposfenilo y apareceuna señala 21,2 ppm que correspondeal

metilo del radical p-toluénsulfoniloxi.En el espectrode MS apareceel pico molecular

(M~) a 474 m/z y como pico base a 91 m/z, que correspondeal catión tropilio

(C
7H5~).

(2S,4S)-4-Azido-1-benziloxicarbonil-2-<t-butilaminocarbonil)pirrolidina (7).

La (2S,4S)-4-azido-J-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)pirrolidina (7),

se prepara en una sola etapa cuando
6 se trata (25,4R)-1-benziloxicarbonil-2-(t-

butilaminocarbonil)-4-(p-toluénsulfoniloxi)pirrolidina(6) con azida sódica en

dimetilformamida(DMF) a temperaturaambiente,produciéndoseuna inversiónen la

configuraciónabsolutaen C-4 del anillo de la pirrolidina (Esquema4) para dar el

compuestodel título.

El compuesto7 seha caracterizadoporquepresentaen el espectroIR la banda

a 2120 cm’, que correspondea la tensiónv(N=N=N), mientrasque permanecenlas

bandasdel carbamatoy la amidaa 1710 y 1670 cm’ de la misma forma que en el

compuesto6. El espectrode ‘H-RMN muestraun dobletede dobletesquecorresponde
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a un sistemaAB, que integrados protones,a 5,10 y 5,21 ppm con unaconstantede

acoplamiento3J(’H-’H) de 13,3 Hz, que correspondeal metilenodel radical benciloxi.

El espectrode 13C-RMN presentaunagranvariaciónen el desplazamientoquímicodel

carbonocuatro(CH-X) del anillo de la pirrolidina, respectoal mismo carbonoen el

compuesto de partida6, de 79,0 ppm (X: -OTs) a 60,4 ppm (X: -N
3), originadopor

el cambiode sustituyenteen posición cuatrodel anillo de la pirrolidina, mientrasque

el restode las señalesno sufrendesplazamientoapreciables.El espectrode MS aparece

el pico molecular(M
4) a 345 m/z y comopico baseel 91 mlz, quecorrespondeal

catióntropilio.

<2S, 4S)-4-Amino-¡-benzlloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)pirrolidina (8).

La transformacióndel compuesto (2S,4S)-4-azido-1-benziloxicarbonil-2-(t-

butilaminocarbonil)pirrolidina(7) en su correspondiente4-aminoderivado8 selleva a

cabo por hidrogenacióna temperaturaambiente7 y 1 atmósfera de hidrógeno en

presenciade Pd/C actuandocomo catalizador, la reacción se sigue por TLC o por

espectroscopiaIR monitorizandola bandaa 2120cm’ correspondienteal grupo azida,

en estascondicionesse consiguela reducciónselectivatotal del grupo azidasin que

tengalugar la hidrogenolisisdel grupo protector(Esquema4).

El compuesto8 se ha caracterizadoporquepresentaen el espectroIR dosbandas

de tensión y (C=O) de los grupos carbamato y amida a 1690 y 1670 cm’,

respectivamente.El espectrode ‘H-RMN muestraun sistemaABX en el que la parte

A aparececomo un doblete de dobletesa 3,3-3,2 ppm, que integra un protón, y

correspondeal hidrógeno cis al hidrógeno del carbonoen cuatro del anillo de

pirrolidina, el protónB aparececomo un multipletea 3,6-3,5ppm, debidoa la 3J según

Karplus y Conroy, mientrasque el resto de las señalesno sufren desplazamientos

apreciables.El espectrode ‘3C-RMN presentaun desplazamientoa campoalto de todos

los carbonosdel anillo de la pirrolidina 61,1 ppm &H-N), 55,7 ppm &H
2-N) y 38,2

ppm &H2-CH-NH2) exceptoel carbonoen cuatro50,2 ppm (CH-NH2) que lo hacea

campobajo respectoa los mismos carbonos 58,9ppm (tH-N), 53,5 ppm (CH2-N),

34,5 ppm (CH2-CH-N3) y 60,4 ppm (.QH-N3) del compuesto7, debido al cambio de

sustituyenteen posicióncuatro,de N, por NH2.
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(2S,4S)- ¡ -Benziloxicarbonil-2- <t-butilaminocarbon it) -4- (t -

butilaminocarbonilamino)pirrolidina(9a).

La (2S,4S)-1 -benziloxicarbonhl-2-(t-butilaminocarbonil>-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirrolidina(9a), sepreparaen una única etapa8cuandose trata

(2S,45)-4-amino-1 -benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)pirrolidina (8) con

isocianatode t-butilo, a temperaturaambiente,en presenciade diclorometanosecopara

evitar la hidrólisis del isocianato.La reacciónsesiguepor TLC o por espectroscopia

IR monitorizandola bandaa 2250 cm’ correspondienteal isocianato(Esquema4).

El compuesto9a seha caracterizadoporquepresentaen el espectrode IR las

bandasde tensiónv(C=O) del carbamatoy de la amida, ureaa 1710 y 1670, 1650 cm

1, El espectrode 1H-RMN muestraun singletea 1,3 ppm, que integra18 protones,y

correspondea los protonesmetílicosde los dos grupos t-butilo de la molécula,mientras

que las señalesde los hidrógenosdel ciclo aparecenen posicionescaracterísticasde los

derivadosde la serie. El espectrode ‘3C-RMN presentalos carbonosdel anillo de la

pirrolidinadesplazadosa campobajo61,1 ppm (~H-N), 55,7 ppm (CH
2-N), y a campo

alto 50,2ppm &H2-NH2) y 38,2ppm (QH2-CH-NH2) respectoa los mismoscarbonos

en el compuestode partida 8, 60,7 ppm &H-N), 55,2 ppm (CH2-N), 49,3 ppm (QH-

NHCONH) y 33,0 ppm (CH2-CH-NHCONH), debidoa la transformacióndel grupo

amino en el grupo t-butilaminocarbonilamino.El espectro de MS apareceel pico

molecular (M~) a 419 m/z y comopico basea 91 m/z, que correspondeal catión

tropilio (C7H7~).

(2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-butllaminocarboniamino)pirrolidina(lOa).

La (2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-butilaminocarbonilamino)pirrolidina

(lOa), sepreparaen unaetapa
4mediantetratamientode (25,45)-1-benziloxicarbonil-2-

(t-butilaminocarbonil)-4-(t-butilaminocarbonilamino)pirrolidina(9a) con ciclohexeno,

conel catalizadorpaladiosobrecarbónal 10%, con una relación sustrato/catalizador:

2/1, en etanol a reflujo (Esquema4), paradar el compuestodel título.

El compuestolOa se ha caracterizadoporque presentaen el espectroIR las

bandasde tensiónv(C=O) de la amiday ureaa 1671 y 1641 cm’, respectivamente.
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El espectrode ‘H-RMN muesttalas señalésde los hidrógenosdel ciclo en posiciones

• característicasde los derivados de - la serie. El espectrode ‘3C-RMN muestra un

désplazamientoa campobajo de las señalescorrespondientesa los carbonosde este

compuesto51,7ppm (CH-NHCONH) y 36,8ppm (tH
2-CH-NHCONH), y a campo

alto la señal correspondienteal carbono53,6 ppm (gH2-N) respectoa las señales

correspondientesal compuestoprevio 9a, 49,3 ppm (~H-NHCONH) y 33,0ppm (EH2-

CWNHCONH), 55,2 ppm (EH2-N) a causa de la eliminación del grupo

benciloxicarbonil del nitrógeno en el anillo de la pirrolidina. El espectrode MS

presentael pico molecular(M~) de estecompuestoa 284 m/z y el pico basea 68 m/z,

que correspondeakanillode la pirrolidina C4H6N~.

b ) Preparación de (2S,4S)-2-(t-butilaminocarboniQ-4-[3-(3-

(trietoxisilil)propil)aminocarbonhlaminoJpirrolidina(1Ob).

Para la preparacióndel ligando lOb queportael grupo trietoxisililpropilo se

utiliza un esquemaparalelo al del correspondientederivado t-butilo LOa como se

muestraen el esquemasiguiente:

H2N.
(EtO)3Si(CHj3..N00

PdCI (JI

o ECH

9b

a
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(EtO)3S H

o

1 Ob

Esquema5

(2S, 4S)-1-Benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(3 -

<trieroxi)propil)amnínocarbonilamino]pirrolidina(9b).

La (2S,45)-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(3-

(trietoxi)propil)aminocarbonilamino]pirrolidina(9b), sepreparaen una única etapa
8

cuandose trata (2S,45)-4-amino-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)pirrolidina

<8) con isocianatode 3-trietoxisililpropilo, a temperaturaambiente,en presenciade

diclorometanoseco para evitar la hidrólisis del isocianatoy su polimerización. La

reacciónse siguepor TLC o por espectroscopiaIR monitorizandola bandaa 2250 cm’

correspondienteal isocianato(Esquema5).

El compuesto9b seha caracterizadoporquepresentaen el espectrode IR las

bandasde tensiónv(C=O) del carbamatoy de la amida, ureaa 1700 y 1678, 1655 cm

‘.‘El espectrode ‘H-RMN muestraun cuadrupletea 3,9-3,7ppm y un triplete a 1,1

ppm quecorrespondena los metilenos y metilos de los tres grupos trietoxisililo, un

triplete a 0,6 ppm que correspondeal metileno unido al átomo de silicio Si-CH
2,

mientras que las señales de los hidrógenos del ciclo aparecen en posiciones

característicasde los derivados de la serie. El espectrode ‘
3C-RMN muestra un

desplazamientoa campoalto de la señaldel carbonodel anillo de la pirrolidina, 55,8

ppm (EH
2-N), y a campobajo la de los carbonosa 38,2 ppm (CH2-CH-NHCONH) y

a 50,2 ppm (gH-NHCONH), respectoa las señalescorrespondientesa los carbonosdel

compuestoinicial 8, 58,5 ppm (EH2-N), 33,5 ppm (CH2-CH-NHCONH)y 43,2 ppm

H
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(~H-NH2) debido a la transformaciónfuncional del grupo amino en el grupo 3-(3-

(trietoxisilil)aminopropil)aminocarbonilamino.El espectrode MS apareceel pico

molecular (M~) a 566 m/z y como pico basea 91 m/z, quecorrespondeal catión

tropilio (C7H1fl.

(2 S , 4 S ) -2- (1- bu tilo mino ca r b o ni 1) -4 -[3- (3 -

(trietoxisilil)propil)aminocarbonilamino]pirrolidina (lOb).

La (2S,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(3-

(trietoxisilil)propil)aminocarbonilamino]pirrolidina(lOb), se preparaen una etapa
4

mediantetratamientode (2S,4S)-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(3-

(trietoxi)propil)aminocarbonilamino]pirrolidina(9b) con ciclohexeno,con el catalizador

paladio sobrecarbón al 10%, con una relaciónsustrato/catalizador:2/1, en etanol a

reflujo (Esquema5), paradar el compuestodel título.

El compuestolOb seha caracterizadoporque presentaen el espectroIR las

bandasde tensiónv(C0) de la amiday ureaa 1655 y 1660cmt respectivamente.

El espectrode ‘H-RMN muestrael desplazamientoa campoalto de los protonesde las

agrupacionesC11
2-N (3,2-3,1ppm y 2,5-2,4ppm) y CH-N (3,4-3,2ppm), respectoa

las señalesde los protonesC112-N (3,8-3,6 y 3,6-3,3 ppm) y CH-N (4,1-3,9ppm)

correspondientesal compuestode partida 9b. El espectrode ‘
3C-RMN muestra un

desplazamientoa campobajode la señalecorrespondientea estecompuesto36,6 ppm

(CH
2-CH-NHCONH), y a campo alto 54,3 ppm (CH2-NH) respectoa las señales

correspondientesa los carbonosdel compuestode partida 9b, 32,5 ppm (CH2-CH-

NHCONH), 55,8ppm (CH2-N), debidoa la eliminacióndel grupo benciloxicarbonil

del nitrógeno en el anillo de la pirrolidina. El espectrode MS presentael pico

molecular(Ml de estecompuestoa 432 mlz y el pico basea 68 m/z, que coTresponde

al anillo de la pirrolidina C4H6N~.
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II SINTESIS DE COMPUESTOS ORGANOMETALICOS QUIRALES DE Rh,(I). ‘1 

Los complejos sintetizados son estables al aireo y a la humedad. Los 

trietoxisililderivados deben almacenarse en un desecador para evitar hidrólisis y 

polimerización. 

Las estructuras de los complejos se han determinado por técnicas analíticas y 

espectroscópicas, ya que no se han podido obtener monocri&les de tankño adecuado ‘, 

para determinar la estructura por Difracción de RX. 

1. Síntesis de compuestos organometálicos de Rh(I) con 1,.5-ciclooctadieno(COD). 

a) Complejos catiónicos. Procedimiento general. 
I 

Los complejos catiónicos de fórmula general [Rh(COD)(L)]X lla, llb, 14a, 

14b se obtienen, a temperatura ambiente, por reacción de los derivados de trans-(L)- 

hidroxiprolina, Sa, 5b y loa, 10b con el complejo de Rh(l) [Rh(COD)CI],, mediante 

ruptura de los enlaces puente Rh-Cl, en presencia de un anión no coordinante PF, o 

ClO+ 

RHNk& 
0 

H" 
NHWHJ3 

5a,b 
Ila: x=c104 

ilb: X=PF, 

Ila,b 
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H fl PF6

H
RHNN11AN E~C~>DLh

PI

IHC(CH3)3 NH4PF6 o

lOa,b 14a,b

a: RC(CH3)

b: R= (CH2)3Si(OCH2CH3>3 11, 14: Li, L2= COD

Esquema1

Perclorato de (1,5-ciclooctadieno)IY2S,4R)-2- (t-butilaminocarbonil)-4-[3- a-
butilaminocarbonil)propanoiloxQpirrolidina-N,N’}Rodio<¡)(ha).

La Percloratode (1 ,5-ciclooctadieno){(25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina-N,N’ } Rodio(I) (1la), sepreparaen unasola

etapa cuando se trata (2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(Sa) con [Rh(COD)CI]2y LiGO4 en

diclorometanoseco a temperaturaambiente(Esquema1).

El complejoorganometálicoha se ha caracterizadoporqueel espectroIR de

estecompuestomuestrala bandade tensióny (C=O) del grupoéstera 1737.5cm-’, que

se desplazaa frecuenciamás alta (+ 23.8 cm’), respectoa la misma bandaen el

ligando libre correspondienteSa, 1713.7cm’, debido a la interación de este grupo

carbonilocon el metal. La bandade tensión y (C=O) del grupo amidaa 1655.1cm
1,

se desplaza a frecuenciamás baja (- 14.9 cm-’), respectoa la misma bandaen el

ligando libre Sa, 1670cm-’, a causade la interacióndel nitrógenodel grupo amido con

el átomo de rodio. Las bandasde tensiónu (N-H) que aparecena 3400.8, 3372.3 y

3306.4cm-’, se desplazana frecuenciasmásaltas respectoal ligando libre Sa, 3355.6,

3327.6 y 3279.4cm’, a causade la coordinaciónde los átomosde nitrógenocon el

H
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átomometálico. La banday (CI-O) que aparecea 1125 cm’, correspondeal contraión

CíO4.

El espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade las señalesde los protonesCH-

NH y C112-NH a 4.6-4.4ppm y 3.4-3.1 ppm, respectivamente,quese desplazana

campobajo (+ 0.8, + 0.6 ppm) y (+ 0.2 ppm), respectoa las mismasbandasen el

ligando libre correspondienteSa, 3.8 y 3.2-2.9 ppm, debido a la interación del

nitrógenodel anillo de la pirrolidina con el átomo metálico. La señal de los protones

Cff2-C02 a 2.9-2.2 ppm, muestra un desplazamientoa campobajo (+ 0.4, + 0.1

ppm), respectoa la mismaseñalen el ligando libre correspondiente,Sa , 2.5-2.3ppm.

El espectrode “C-RMN muestrala presenciade las señalesde los carbonosCH-

NH y CH2-NH a 64.0y 54.9ppm, respectivamente,que se desplazana campobajo (+

3.5 y + 2.0 ppm), respectivamente,respectoa las mismasseñalesen el ligando libre

correspondienteSa, 60.5 y 52.8 ppm, respectivamente,debido a la interacióndel

nitrógenodel anillo de la pirrolidina con el átomo metálico. La señalcorrespondiente

al carbonoCH2-C02 a 171.9 ppm, muestraun desplazamientoa campoalto (- 0.6

ppm), respectoa la mismaseñal en el ligando libre correspondienteSa, 172.5 ppm,

debidoa la interacióndel grupocarbonilocon el átomo metálico. La señaldel carbono

CH-OCOa 74.0ppm, se desplazaa campoalto (- 2.7 ppm), respectoa la mismaseñal

en el ligando libre Sa, 76.7 ppm, debidoa que estecarbonoseencuentredentrode la

nube r de retrodonacióndel metal al carbonilo del grupo éstercontiguo. Las señales

de los carbonosCH COD a 79.3, 79,2, 79,1 y 78,9ppm, sedesplazana campoalto (-

49.6 y - 49.2 ppm) y no son isocronos,respectoa la mismaseñalen el ligando libre

COD, 128.5 ppm
8, debidoa la interaciónde los doblesenlacesdel COD conel átomo

metálicoy a que no seencuentranen la mismadisposición.Las señalesde los carbonos

CH
2 ~ a 30.8 y 28.2 ppm, se desplazana campobajo (+ 2.3 ppm) y campoalto (-

0.3 ppm), respectoa la mismaseñalen el ligando libre COD, 28.5 ppm, debidoa la

interaciónde los doblesenlacesdel COD con el átomometálico. Estosvaloresestánen

concordanciacon unaconformaciónbote
9o bote distorsionado10del ligando COD.

El espectroUY-VIS’1 muestrala bandadel campodel ligando o d-d a 370 nm,

con un coeficientede extinción de 5534 1 moL’ cm’, correspondientea la transición

electrónicaentre los orbitalesd del metal.

La conductividaden acetonitrilo12a unaconcentraciónde 10~M es de 53 II’ cm2
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moL’ y de 11.5 It’ cm2 mol’ en DMF a la misma concentración. El valor en

acetonitriloes másbajo que el que le corresponderíaa un electrolito de estequiometria

1:1, es decir, 120-160 It’ cm2 moL’ , en las mismascondiciones,debidoa que el

tamañode la partecatiónicadel complejoes muchomayorqueel anión(contraión), con

lo que su movilidad iónica disminuye.

Hexafluorofosfato de (1,5-ciclooctadieno)ft2S,4R)-2-<t-buuilaminocarbonil)-4-[3- <3-

trietoxisilll)propilaminocarbonil)propanoilox~pirrotidina-N,N’}Rodio(1) (lib).

La Hexafluorofosfatode (1 ,5-ciclooctadieno){(25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

[3-(3-trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina-N,N’ ji Rodio(I) (lib), se

preparaen una sola etapacuandose trata (25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(Sb> con [Rh(COD)CI]
2y

NH4PF6en diclorometanoseco a temperaturaambiente(Esquema1).

El complejo organometálicolib se ha caracterizadoporque el espectroIR

presentala banda de tensión y (C =0) del grupo éster a 1741.5 cm’ muestraun

desplazamientoa frecuenciamásalta (+ 6.9 cm-’), respectoa la mismabandaen el

ligando libre correspondienteSb, 1734.6cm’, debidoa la interaciónde estecarbonilo

del grupo éstercon el átomo metálico. La bandasde tensióny (N-H) a 3376, 3302 y

3153 cm’ muestranun desplazamientoa frecuenciasmásaltas,respectoal ligando libre

Sb, 3309.5 cm-’, debido a la interaciónde los átomos de nitrógeno con el átomo

metálico. La banday (P-F) que aparecea 840 cm’, correspondeal contraión PF6.

La señaldel protón CH-NH en el espectrode ‘H-RMN a 4.0-3.9ppm, se

desplazaa campobajo (+ 0.1 ppm), respectoa la mismaseñalen el ligando libre Sb,

4.0-3.8 ppm, a causade la interacióndel átomode nitrógenodel anillo de la pirrolidina

conel átomometálico. La señal de los protonesC$2-NH a 3.2-3.1ppm y 2.9-2.8ppm,

quese desplazana campobajo (+ 0.5, + 0.3 ppm) y (+ 0.2 ppm), respectivamente,

respectoa la misma señalen el ligando libre Sb, 2.9-2.6ppm, debidoa la interación

del átomode nitrógenodel anillo de la pirrolidina con el átomo de rodio.

El espectroUV-VIS muestra las bandas a 380 nm con un coeficiente de

extinción de 8000 1 moL’ cm’, a 315 nm con un coeficientede extinción de 7400 1 mol’

cm’ y a 390 nm con un coeficientede extinciónde 4850 1 mol’ cm’, correspondientes
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a la bandadel campodel ligando o d-d, debidoa la transición electrónicaentrelos

orbitalesd en el metal.

La conductividaden acetonitriloa una concentraciónde iO~ M es de 36.4 It’

cm2 mot’ y de 12.3 It’ cm2 moL’ en DMF. El valor en acetonitriloes másbajo que el

que le corresponderíaa un electrolito de estequiometría1:1, es decir, 120-160It’ cm2

mol’, en las mismascondiciones,debido a que el tamañode la partecatiónicadel

complejoes muchomayor queel anión (contraión),con lo que la movilidaddisminuye.

Hexafluorofosfato de (1, 5-ciclooctadieno)[(2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-¿’t-

butilaminocarbonilamino)pirrolidina-N,NjRodio(I)(14a).

La Hexafluorofosfatode (1,5-ciclooctadieno)[(2S,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

(t-butilaminocarbonilamino)pirrolidina-N,N’]Rodio(I) (14a), se preparaen una sola

etapa cuando se trata (2S,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirrolidina (lOa) con [Rh(COD)CIL y NH
4PF6 en

diclorometanosecoa temperaturaambiente(Esquema1).

El complejo organometálico14a se ha caracterizadoporque el espectroIR

presentala bandade tensióny (C=O) del grupo amidaa 1660 cm’, que se desplaza

a frecuenciamás baja (- 11 cm’), respectoa la mismabandaen el ligando libre lOa,

1671 cm’, a causade la interacióndel grupocarboniloconel átomode rodio. La banda

de tensión y (C=O) del grupo ureido a 1660 cm’ muestra un desplazamientoa

frecuenciamás alta (+ 19 ppm), respectoa la misma banda en el ligando libre

correspondientelOa, 1641 cm’, debidoa la retrodonaciónr del átomo metálicosobre

el carbonilodel grupo ureido. Las bandasde tensióny (N-H) queaparecena 3429.4,

3378.4y 3309cm’, sedesplazana frecuenciasmásaltas respectoa las mismasbandas

en el ligando libre lOa, 3384, 3334, 3314 y 3270 cm’, a causade la coordinaciónde

los átomosde nitrógenocon el átomo metálico. La banda de tensión y (P-F) que

aparecea 843 cm’, correspondeal contraión PF6.

El espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade la señaldel protón CH-NR a

4.24.0ppm, que sedesplazaa campobajo (+ 0.5, + 0.4 ppm), respectoa la misma

señal en el ligando lOa, 3.7-3.6ppm,debidoa la interacióndel átomode nitrógenodel

anillo de la pirrolidina con el átomo metálico. Las señalescorrespondientesa los
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protonesCH2-NH a 3.2-3.1ppm y 2.7-2.6ppm, se desplazana campoalto (- 0.2, -0.1

ppm) y campobajo (+ 0.1 ppm), respectivamente,respectoa las mismaseñalesen el

ligando lOa, 3.4-3.2ppm y 2.7-2.5 ppm, respectivamente,debidoa que la primera se

encuentradentro de la nube ir de retrodonacióndel átomo de rodio al carbonilo del

grupoureido, mientrasque la segundaestámásafectadapor la coordinacióndel átomo

de nitrógenodel anillo de la pirrolidina con el átomo metálico.

El espectroUY-VIS muestralas bandasdel campodel ligando o d-d a 375 nm

y 310 nm con coeficientesde extinción de 7250 y 8000 1 mol’ cm’, correspondientes

a la transiciónelectrónicaentrelos orbitalesd del metal.

La conductividaden acetonitrilo a unaconcentraciónde 10~ M es de 42.2 It’

cm
2 mol~’. Este valor es másbajo que el que le corresponderíaa un electrolito de

estequiometría1:1, es decir, 120-160It’ cm2 mot’ , en las mismascondiciones,debido

a que el tamañode la parte catiónicadel complejo es mucho mayor que el anión

(contraión),con lo que su movilidad iónica disminuye.

Hexafluorofosfato de (1, 5-ciclooctadieno)«2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(trieroxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina-N,N’}Rodioq) (14b).

La Hexafluorofosfatode (1 ,5-ciclooctadieno){(25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

[3-(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina-N,N’ji Rodio(I) (14b), seprepara

en una sola etapa cuando se trata (2S,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(trietoxisil il)propilaminocarbonilamino]pirrolidina(lOb) con [Rh(COD)CILy NH
4PF6

en diclorometanosecoa temperaturaambiente(Esquema1).

El complejo organometálico14b se ha caracterizadoporque el espectroIR

presentala banda de tensión ¡‘ (C=0) del grupo ureido a 1650.9 cm’ con un

desplazamientoa frecuenciamásbaja (- 9.1 ppm), respectoa la misma bandaen el

ligando libre correspondientelOb, 1660 cm’, debidoa la interacióndel carbonilodel

grupo ureido con el átomode rodio. La bandade tensión y (P-F) que aparecea 843

cm’, correspondeal contraiónPF6.

El espectrode
1H-RMN muestrala presenciade la señal del protón CH-NH a

4.1-4.0ppm, que se desplazaa campobajo (+ 0.8, + 0.7 ppm), respectoa la misma

señal en el ligando lOb, 3.4-3.2ppm, debidoa la interacióndel átomode nitrógenodel
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anillo de la pirrolidina conel átomometálico.

El espectrode ‘3C-RMN muestrala presenciade las señalescorrespondientesa

los carbonosCH-NH y CH
2-NH a58.0y 53.4 ppm que se desplazana campoalto (-

2.8 ppm) y (- 0.9 ppm), respectivamente,respectoa la señal en el ligando libre 1Gb,

60.8 y 54.3 ppm, respectivamente,debido a la interacióndel átomode nitrógenodel

anillo de la pirrolidina con el átomo metálico. Las señalescorrespondientesa los

carbonosvinílicos CH COD a 79.2, 79.1, 79.0 y 78.9ppm, sedesplazana campoalto

(- 49.6, - 49.3 ppm), respectoa la mismaseñalen el ligando COD libre, 128.5 ppm,

debidoa la coordinaciónde los doblesenlacesde estadiolefina conel átomode rodio

y aque no existe unasimetria. Lasseñalesde los protonesCH2 COD a 31.1 y 28.5 ppm,

sedesplazana campobajo (+ 2.6 ppm), respectoa la mismaseñal en el ligando COD

libre, 28.5 ppm.

El espectroUY-VIS muestralas bandasdel campodel ligando o d-d a 380 nm

y 315 nm concoeficientesde extinción de 7700 y 7600 1 moL’ cm’, respectivamente,

correspondientesa la transiciónelectrónicaentre los orbitalesd del metal.

La conductividaden acetonitriloa una concentraciónde 10’ M es de 34.0 It’

cm
2 mol’ y de 19.8 (2’ cm2 moL’ en DMF, a la misa concentración.El valor en

acetonittriloes másbajo queel que le corresponderíaa un electrolito de estequiometria

1:1, esdecir 120-160It’ cm2 md’ , en las mismascondiciones,debidoa que el tamaño

de la partecatiónicadel complejoes muchomayor que el anión(contrajón),con lo que

su movilidad iónica disminuye.El cambiode disolvente,de acetonitriloa DMF conduce

a unadisminuciónde la conductividad.

b) Compuestosneutros.Procedimientogeneral.

Los complejos neutros de fórmula general [Rh(COD)(L)Cl]13a, 16a, se

obtienen, a temperaturaambiente, por reacción de los derivados de trans-(L)-

hidroxiprolina,Sa, y lOa, con el complejode Rh(I) [Rh(COD)CI]
2.
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(CH3>~c
H H

[Rh<C04J>012

ch2C ~
NHC(0H3)3

Sa

IHC(CH3)3

[Rh(coD>0k
PI

c~ ci
22

13,16: Li, L2= COy

Esquema2

(1, 5-ciclooctadieno)((2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3- (r -

butilaminocarbonil)propanoiloxUpirrolidina-N,N’} Cloro Rodio(1) (13a).

L a (1 ,5-ciclooctadieno){(25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina-N,N’}CloroRodio(I) (13a),sepreparaen

una sola etapa cuando se trata (2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(Sa) con [Rh(COD)Clk en diclorometano

secoa temperaturaambiente(Esquema2).

El complejo organometálico13a se ha caracterizadoporque el espectroIR

presentala bandade tensión y (C=O) del grupo éstera 1736.8cm’, que sedesplaza

a frecuenciamás alta (+ 23.1 cm~’), respectoa la mismabandaen el ligando libre

H

1 3a

H

loa
1 6a
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correspondienteSa, 1713.7cm’, debidoa la interaciónde estegrupo carbonilocon el

metal. La bandade tensióny (C=O) del grupo amidaa 1657.6cm’, se desplaza a

frecuenciamásbaja (- 12.4 cm’), respectoa la mismabandaen el ligando libre Sa,

1670 cm’, a causade la interacióndel nitrógenodel grupo amido con el átomode

rodio. Lasbandasde tensióny (N-H) queaparecena 3435.4, 3326.9, 3224.9y 3215.6

cm’, se desplazana frecuenciasmásaltas respectoal ligando libre Sa, 3355.6, 3327.6

y 3279.4cm’, a causade la coordinaciónde los átomosde nitrógenocon el átomo

metálico. La banday (Rh-CI) aparecea 330 cm1.

El espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade las señalesde los protonesCH-

NH y C11
2-NH a 4.0 ppm y 3.3-3.1ppm, respectivamente,que sedesplazana campo

bajo (+ 0.2 ppm) y (+ 0.2, +0.1 ppm), respectivamente,respectoa la mismabanda

en el ligando libre correspondienteSa, 3.8 y 3.2-2.9ppm, respectivamente,debidoa

la interacióndel nitrógenodel anillo de la pirrolidina con el átomo metálico. La señal

de los protonesCfl2-C02 a2.6-2.5 ppm muestraun desplazamientoa campobajo (+

0.2, + 0.1 ppm), respectoa la misma señalen el ligando libre correspondienteSa

2.5-2.3 ppm.

Paraconfirmar la asignaciónde las señales,se realizó el espectroCOSY de ‘H-

RMN, que muestralos acoplamientossiguientes:la señalcorrespondientea los protones

C112-C02a 2.6-2.5ppm estáacopladacon la señalquecorrespondea los protonesCH2-

CONH a 2.5-2.3ppm. La señal quecorrespondea los protonesvinílicos CH ~ a 4.3-

4.1 ppm estáacopladacon la señalcorrespondientea los protonesCH2 COD a 1.9-1.6

ppm.

El espectroUY-VIS muestralas bandasdel campodel ligando o d-d a 375 nm

con un coeficientede extinción de 7577 1 moL’ cm’, y a 395 nm conun coeficiente

de extinciónde 4278 1 ~ cm’, correspondientesa la transicioneselectrónicasentre

los orbitalesd del metal.

La conductividaden acetonitriloy DMF a unaconcentraciónde 10’ M es de 1.4

It’ cm
2 mol’. Estevalor es el que correspondea un compuestroneutro.

(1,5-ciclooctadieno)[(2S, 4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t -

butilaminocarbonilamino)pirrolidina-N,N7 Cloro Rodio<y,> (16a).
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La (1 ,5-ciclooctadieno)[(25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirrolidina-N,N’]CloroRodio(I) (16a), sepreparaen unasola

etapa cuando se trata (25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirrolídina(lOa) con [Rh(COD)CI]2en diclorometanoseco

a temperaturaambiente (Esquema2).

El complejo organometálico16a se ha caracterizadoporque el espectro IR

presentala bandade tensióny (C=O) del grupoamidaa 1653.5cm’, que sedesplaza

a frecuenciamásbaja (- 17.5 cm-’), respectoa la mismabandaen el ligando libre lOa,

1671 cm-
1, a causade la interacióndel grupocarboniloconel átomo de rodio. La banda

de tensióny (C=O) del grupo ureido a 1653.5 cm’ muestraun desplazamientoa

frecuenciamás alta (+ 12.5 cm-’), respectoa la mismabandaen el ligando libre

correspondientelOa, 1641 cm-’, debidoa la retrodonaciónir del átomometálicosobre

el carbonilodel grupo ureido. La bandade tensióny (Rh-CI) aparecea 330 cm’

El espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade la señaldel protón CH-NH a

4.3-4.2ppm, quesedesplazaacampobajo (+ 0.6 ppm), respectoa la mismaseñalen

el ligando lOa, 3.7-3.6ppm, debidoa la interacióndel átomo de nitrógenodel anillo

de la pirrolidinacon el átomo metálico. Las señalescorrespondientesa los protones

C$
2-NHa 3.3-2.9ppm aparecendesdobladas,una de ellasa campobajo (+ 0.6, +0.4

ppm), y la otra a campoalto (- 0.3, -0.1 ppm), respectoa las misma señal en el

ligando lOa, 3.4-3.2ppm y 2.7-2.5ppm, respectivamente,debidoa que se encuentran

dentro de la nubeir de retrodonacióndel átomode rodio al carbonilodel grupo ureido

para la quese desplazaa campoalto, mientrasque la que sedesplazaa campobajo

tiene mayor importancia la interaciónexistenteentre el nitrógeno del anillo de la

pirrolidina con el átomo de rodio.

Paraconfirmar la asignaciónde las señalesse realizó es espectroCOSY de ‘H-

RMN que muestrala señalcorrespondientea los protonesCHrNH a 3.3-2.9ppm, está

acopladaconsigomismo y con la señaldel protónCH-NHCONHa 4.2-4.0ppm. Las

señalesde los protonesCHAHR-CH-NHCONH y CH2 COD a2.5-2.2ppm estáacoplada

con sigo mismo y con la señal correspondientea los protonesCHÁHB-CH-NHCONH

y CH2 COD a 1.9-1.6ppm.

El espectrode ‘
3C-RMN muestra la presenciade la señal correspondienteal

carbonocuaternario(CH
3)~C-NHCO-CHa 50.7 ppm que sedesplazaa campobajo (+
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0.3 ppm), respectoa la misma señalen el ligando lOa, 50.4 ppm. La señal del

carbonoCH-NHCONH a 62.6 ppm sedesplazaa campobajo (+2.5 ppm), respectoa

la mismaseñal en el ligando libre lOa, 60.1 ppm, debidoa la interaccióndel carbonilo

del grupoureido conel átomode rodio. La señalcorrespondienteal carbonoNHCONH

a 156.6 ppm sedesplazaa campoalto (- 0.8 ppm), respectoa la mismaseñalen el

ligando lOa, 157.4 ppm, debidoa la retrodonaciónir del átomode rodio al carbonilo

del grupoureido. La señalcorrespondientea los carbonosvinílicos CH COD a 77.6ppm,

sedesplazana campoalto (- 50.9 ppm), respectoa la mismaseñal en el ligando COD

libre, 128.5 ppm, debidoa la coordinaciónde los doblesenlacesde estadiolefina con

el átomo de rodio . La señal de los carbonosCH2 COD a 30.9ppm, se desplazana

campobajo (+ 2.4 ppm), respectoa la mismaseñalen el ligando COD libre, 28.5

ppm. Estosvaloresestánen concordanciacon la configuraciónbote o botedistorsionado

del ligando COD en el complejo.

El espectroUy-VIS muestrala bandadel campodel ligandoo d-d a 375 nm con

un coeficientede extinción de 6289 1 ~ cm’, correspondientea la transición

electrónicaentrelos orbitalesd del metal.

La conductividaden acetonitrilo a unaconcentraciónde 10’ M es de 2 It’ cm
2

moL’ y de 1.6 It’ cm2 moL’ en DMF a la mismaconcentración,estevalor es el que

correspondea un compuestoneutro.

2. Síntesisde compuestosorganometálicoscatiónicosde Rh(J) con trifenilfosrma

(PPh
3).

Compuestoscatiónicos. Procedimiento general.
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PF6 -

iHc<c H93

lRKb~PPh,>31

N H4P F6
cH2Ci2

IRhCI(PPIb)3]

NH4P56

c F~ 02

H fl PF6

a: R=C(CH3)

b: R (CH2)33¡<OCH2CH3)3 12,15:L1,L2PPh31PPh3

Esquema3

Les derivadosde fórmula general[Rh(PPh3)2(LflX12a, 12b, iSa y LSb se obtienena

una temperaturade 3VC a partir de [RhCI(PPh3)j,por reacciónde los derivadosde

trans-(L)-hidroxiprolinaSa, Sb y lOa, lOb mediantedesplazamientode ligando PPh3

en presenciade una cantidadequimolecularde un anión no coordinantePF6.

Hexafluorofosfato de (<2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3- <t-

butllaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina-N,N9 (bis-trifenilfosfina)Rodio(1) (12a).

La Hexafluorofosfato de {(25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina-N,Ni (bis-trifenilfosfina) Rodio(I) (12a), se

preparaen una sola etapacuando se trata (25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(Sa) con [RhCI(PPh3)3]y NH4PF6 en

o

RHN o

t-1
IHC<CH3>3

*

5a,b

RH
H

12a,b

H

~1

1 Oa,b

U - - -2

1 Sa,b
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diclorometanoseco a una temperaturade 3V C (Esquema3). La PPh3 que ha sido

desplazadadel catalizadorde Wilkinson [RhCI(PPh3)3]seelimina fácilmenteal lavar

cuatrovecescon una mezclaéteretílico/hexano:1/3, en la que estamoléculaes soluble

y el complejomuypocosoluble.

El complejo organometálico12a se ha caracterizadoporque el espectroIR

presentala bandade tensióny (C =0) del grupo éstera 1736.9cm’, que se desplaza

a frecuenciamás alta (+ 23.2 cm’), respectoa la mismabandaen el ligando libre

correspondienteSa, 1713.7cm’, debidoa la interaciónde estegrupo carbonilocon el

metal. La bandade tensióny (C=O) del grupo amidaa 1653.0 cm-’, se desplazaa

frecuenciamásbaja(- 17 cm-’), respectoa la mismabandaen el ligando libre Sa, 1670

caí’, a causade la interacióndel nitrógenodel grupoamido con el átomode rodio. Las

bandasde tensióny (N-H) queaparecena 3414.1, 3363.6y 3297.1cm’, se desplazan

a frecuenciasmásaltas respectoal ligando libre Sa, 3355.6, 3327.6 y 3279.4cm’, a

causade la interaciónde los átomosde nitrógenocon el átomometálico. La banda y

(P-F) queaparecea 840 cm’, correspondeal contraiónPF6.

El espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade las señalesde los protonesCH-

NH y CJ%-NH a 4.3-4.2 ppm y 3.8-3.7ppm, 3.6-3.5ppm, respectivamente,que se

desplazana campobajo (+ 0.5, + 0.4 ppm) y (+ 0.5 ppm), respectoa la misma

bandaen el ligando libre correspondienteSa, 3.8 y 3.2-2.9ppm, respectivamente,

debidoa la interacióndel nitrógenodel anillo de la pirrolidina con el átomo metálico.

La señalde los protonesCfl2-C02 a 2.6-2.5ppm muestraun desplazamientoa campo

bajo (±0.2, + 0.1 ppm), respectoa la mismaseñal en el ligando libre correspondiente

Sa , 2.5-2.3ppm.

El espectroUY-VIS muestrala bandadel campodel ligando o d-d a 405 nm con

un coeficiente de extinción de 5900 1 mol’ cm’, correspondientea la transición

electrónicaentrelos orbitalesd en el metal. La bandade transferenciade carga metal-

ligandoa 330 nm con un coeficientede extinción de 14300 1 moL’ cm’, debidoal bajo

estadode oxidaccióndel metal.

La conductividaden acetonitriloa una concentraciónde 10~M esde 48.1 It’

cm
2 mol’. Estevalor es más bajo queel que le corresponderíaa un electrolito de

estequiometría1:1, esdecir, 120-160It’ cm2 moV’ , en las mismascondiciones,debido

a que el tamañode la parte catiónicadel complejo es mucho mayor que el anión
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(contraión), con lo que su movilidad iónicadisminuye.

Hexafluorofostato de ((2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3- (3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina-N,NJ(bis-trifenilfosfina)

Rodio(J) (12b).

La Hexafluorofostato de {(25 ,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina-N,N’](bis-trifenilfosfina)

Rodio(I) (12b), se prepara en una sola etapa cuando se trata (2S,4R)-2-(t-

butilaminocarbonil)-4-[3-(3-(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina

(5b) con [RhCI(PPh3)3]y NH4PF6 en diclorometanosecoa una temperaturade 38’ C

(Esquema 3). La PPh3 que ha sido desplazadadel catalizador de Wilkinson

[RhCI(PPh3)3]se elimina fácilmente al lavar cuatro veces con una mezcla éter

etílico/hexano:1/3, en la queestamoléculaes solubley el complejomuy poco soluble.

El complejo organometálico12b se ha caracterizadoporque el espectroIR

presentala bandade tensióny (C=0) del grupo ésteren el espectroIR a 1738.6cm’

muestra un desplazamientoa frecuenciamásalta (+ 4.0 cm’), respectoa la misma

bandaen el ligando libre correspondienteSb, 1734.6cm’, debidoa la interacióndel

carbonilo del grupo éster con el átomo metálico. La bandasde tensióny (N-H) a

3361.9, 3295.5 y 3142.1 cm’ muestranun desplazamientoa frecuenciasmás altas,

respectoa la mismabandaen el ligando libre Sb, 3309.5 cm’, debidoa la interación

de los átomosde nitrógenoconel átomometálico. La bandau (P-F) que aparecea 840

cm , correspondeal contraiónPF6.

La señaldel protón CH-NH en el espectrode ‘H-RMN a 4.9-4.8 ppm, se

desplazaa campobajo (+ 1.0, + 0.9 ppm), respectoa la mismaseñal en el ligando

libre Sb, 4.0-3.8ppm, a causade la interacióndel átomode nitrógenodel anillo de la

pirrolidina con el átomo metálico. La señal de los protonesCH2-NH a 3.9-3.8ppm y

3.7-3.6ppm, quese desplazana campobajo (+ 1.2, + 1.0 ppm) y (+ 1.0, + 0.8

ppm), respectivamente,respectoa la mismaseñalen el ligando libre Sb, 2.9-2.6ppm,

debidoa la interacióndel átomode nitrógenodel anillo de la pirrolidina con el átomo

de rodio. La señal correspondientea los protonesCff2-CONH a 2.4-2.3 ppm, se

desplazaa campoalto (- 0.8, - 0.7 ppm), respectoa la mismaseñal en el ligando libre
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Sb, 3.2-3.0ppm, debidoa que éstosprotonespuedenencontrarsedentrodel cono de

apantallamientode algunode los fenilos de los dos ligandos PPh3.

El espectroUY-VIS muestralas bandasdel campodel ligando o d-d a 385 nm

con un coeficiente de extinción de 6550 1 mol’ cm’ y la bandaa 400 nm con un

coeficientede extinción de 5200 1 mol’ cm’, correspondientesa la transiciónelectrónica

entrelos orbitalesd en el metal . La bandasde transferenciade cargametal-ligandoa

330 nm y 320 nm con unoscoeficientesde extinción de 13300y 13400 1 moL’ cm’,

respectivamente,debidoal bajo estadode oxidaccióndel átomo de rodio.

La conductividaden acetonitriloa una concentraciónde 10’ M es de 50.8 (2-1

2

cm moL’. Este valor es másbajo que el que le corresponderíaa un electrolito de
estequiometría1:1, es decir, 120-16012’ cm

2 mol’, en las mismascondiciones,debido

a que el tamañode la partecatiónicadel complejo es mucho mayor que el anión

(contraión),con lo que la movilidad disminuye.

Hexafluorofosfato de [(2S, 4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirrolidina-N,N’ftbis-trzfenilfosfina)Rodio(1) (iSa).

La Hexafluorofosfato de [(25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirrolidina-N,N’](bis-trifenilfosfina)Rodio(I) (iSa), seprepara

en una sola etapa cuando se trata (25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirrolidina(Sa) con [RhCI(PPh
3),]y NH4PF6 en diclorometano

seco a una temperaturade 3WC (Esquema3). La PPh3 que ha sido desplazadadel

catalizadorde Wilkinson [RhCI(PPh3)3]se elimina fácilmenteal lavar cuatro vecescon

unamezclaéter etílico/hexano: 1/3, en la que estamoléculaessolubley el complejo

muy poco soluble. El complejo organometálicoiSa se ha caracterizadoporqueel

espectroIR presentala bandade tensióny (C=O) del grupo amidaa 1669.1cm’, se

desplazaa frecuenciamásbaja (- 1.9 cm-’), respectoa la mismabandaen el ligando

libre lOa, 1671 cm’, a causade la interacióndel grupo carbonilocon el átomode

rodio. La banda de tensión y (C=O) del grupo ureido a 1653.2 cm’ muestra un

desplazamientoa frecuenciamásalta (+ 12.2 cm’), respectoa la mismabandaen el

ligando libre correspondientelOa, 1641 cm’, debidoa la retrodonaciónir del átomo

metálico sobre el carbonilo del grupo ureido. Las bandasde tensión y (N-H) que
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aparecena 3420, 3360.7y 3296.7cm-’, sedesplazana frecuenciasmásaltas respecto

a las mismasbandasen el ligando libre lOa, 3384, 3334, 3314 y 3270 cm’, a causade

la coordinaciónde los átomosde nitrógenocon el átomo metálico. La bandade tensión

y (P-F) queaparecea 843 cm’, correspondeal contraión PF6.

El espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade la señaldel protón CH-NH a

4.2-4.1 ppm, sedesplazaa campobajo (+ 0.5 ppm), respectoa la mismaseñalen el

ligando lOa, 3.7-3.6ppm, debidoa la interacióndel átomode nitrógenodel anillo de

la pirrolidinacon el átomo metálico. Las señalescorrespondientesa los protonesCij-

NH a 2.7-2.5ppm y 2.5-2.4ppm, se desplazana campoalto (- 0.7 ppm) y (- 0.1

ppm), respectivamente,respectoa las mismasseñalesen el ligando lOa, 3.4-3.2ppm

y 2.7-2.5 ppm, respectivamente,debido a que se encuentrandentro de la nube ir de

retrodonacióndel átomode rodio al carbonilodel grupo ureido. La señal del protón

CH-NHCONH a 3.7-3.6 ppm sedesplazaa campo alto (- 0.6 ppm), respectoa la

misma señal en el ligando libre correspondientelOa, 4.3-4.0 ppm, debido a la

retrodonaciónir del átomometálicoal carbonilodel grupo ureido.

El espectroUY-VIS muestrala bandadel campodel ligandoo d-d a 405 nm con

un coeficiente de extinción de 6100 1 moL’ cm’, correspondientea la transición

electrónicaentrelos orbitalesd del metal. Las bandasde transferenciade carga metal-

ligandoa 345 nm y 325 nm con coeficientesde extinciónde 12100y 11700 1 mol’ cm

‘, por el bajo estadode oxidaccióndel átomo metálico.

La conductividaden acetonitrilo a unaconcentraciónde 10~ M esde 42.4 It’

cm
2 mol’. Este valor es másbajo que el que le corresponderíaa un electrolito de

estequiometría1:1, es decir, 120-160It’ cm2 mol’ , en las mismascondiciones,debido

a que el tamañode la parte catiónicadel complejo es mucho mayor que el anión

(contraión),con lo que su movilidad iónica disminuye.

Hexafluorofosfato de ((2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina-N,NJ(bis-trifenilfosfina) Rodio(1)

(lSb).

La Hexafluorofosfato de {(2S ,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina-N,N’ ji (bis-trifenilfosfina) Rodio(I)
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(lSb), sepreparaen una sola etapacuandosetrata (25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

[3-(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina(Sb) con [RhCI(PPh,)3]y NH4PF6

en diclorometanosecoa una temperaturade 38C (Esquema3). La PPh,que ha sido

desplazadadel catalizadorde Wilkinson [RhCI(PPh3)3]se elimina fácilmenteal lavar

cuatrovecescon unamezclaéter etílico/hexano:1/3, en la queesta moléculaes soluble

y el complejo muy poco soluble.

El complejo organometálicolSb se ha caracterizadoporque el espectroIR

presentala bandade tensióny (C=O) del grupo amidaa 1652.9cm’, quese desplaza

a frecuenciamásbaja (- 2.1 cmj, respectoa la mismabandaen el ligando libre lOb,

a 1655 cm’, a causade la interacióndel grupo carbonilocon el átomode rodio. La

bandade tensión y (C=O) del grupo ureido a 1652.9cm’ muestraun desplazamiento

a frecuenciamás baja (- 7.1 ppm), respectoa la mismabandaen el ligando libre

correspondiente1Gb, a 1660cm’, debidoa la interacióndel cabonilodel grupo ureido

conel átomometálico. Las bandasde tensióny (N-H) queaparecena 3420, 3360.7y

3297.0cm’, se desplazana frecuenciasmásaltas respectoa la mismabandaen el

ligando libre lOb, 3400cm’, a causade la coordinaciónde los átomosde nitrógenocon

el átomometálico. La bandade tensióny (P-F) queaparecea 843 cm-’, corresponde

al contraión PF6.

El espectrode ‘H-RMN muestrala presenciade la señaldel protón CH-NH a

4.14.0ppm, que se desplazaa campobajo (+ 0.8, + 0.7 ppm), respectoa la misma

señal en el ligando libre lOb, 3.4-3.2 ppm, debido a la interación del átomo de

nitrógenodel anillo de la pirrolidina con el átomo metálico. La señal del protónCH-

NHCONH a 4.7-4.6ppm muestra un desplazamientoa campobajo (+ 0.4 ppm),

respectoal mismo protón en el ligando lOb, 4.3-4.2ppm, debidoa la interacióndel

carbonilodel grupo ureido con el átomometálico.

El espectroUY-VIS muestrala bandadel campodel ligandoo d-d a 410 nm con

un coeficiente de extinción de 5100 1 moL’ cm’, correspondientea la transición

electrónicaentrelos orbitalesd del metal. Las bandasde transferenciade cargametal-

ligandoa 325 y 300 nm concoeficientesde extinción de 11100y 10800It’ cm
2 moL’,

respectivamente,debidoal bajo estadode oxidaccióndel metal.

La conductividaden acetonitriloa una concentraciónde 10~M esde 50.1 It’

cm2 mol’. Este valor es más bajo que el que le corresponderíaa un electrolito de
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estequiometria1:1, es decir 120-160It1 cm2 mol’ , en las mismascondiciones,debido

a que el tamañode la partecatiónicadel complejo es mucho mayor que el anión

(contraión),con lo que su movilidad iónica disminuye.

III IIETEROGENEIZACION DE COMPUESTOS ORGANOMETALICOS. Su

anclaje covalentea Sílice y Zeolita USY modificada.

Parael anclajeo soportede complejosorganometálicosa una matriz inorgánica

sehandesarrolladovarias técnicas2:

- adsorciónfísica del catalizador sobre la superficie que quedaunido al soportepor

fuerzasfísicasde interaciónde dipolos eléctricos;

- formaciónde complejos“insitu” sobrela superficiede la matriz inorgánicaen los que

algunode los componentesdel soporteactuacomoligando en la esferade coordinación

del metal, en amboscasosel complejosorganometálicoestálocalizadoen el entorno

de la superficie y sus propiedadescatalíticasse encuentranaltamentemodificadasen

relación con el mismo compuestoen solución, debido a las fuertes restricciones

estéricasde la superficie;

- anclajecovalentea través de un separador,técnicaen la que uno de los ligandosdel

metal poseeun grupo adecuadopara formar enlacescovalentesestablesgeneralmente

con los silanoleslibres de la matriz inorgánicay las propiedadesdel catalizadorasí

formadoson muy similaresa las del correspondientecomplejoen solución, que ha sido

elegidaen estetrabajo, ya que los catalizadoresasí preparadosreunenlas ventajasde

los homogéneosy de los heterogéneosy puedenoptimizarseparaminimizar las posibles

desventajas.

1. Preparaciónde las zeolitasdel Soporte.

Las zeolitassonsólidoscristalinos quecontienentamañosde poros no uniformes

en el rangode 4-13 Á, por lo quehansido utilizadaspor la industriapetroquímicapara

desarrollasmuchasde las reaccionesa gran escalaen las quese necesitaselectividad

de los hidrocarburos’3.

Existe una conexión entre las estructurasmicroscópicasy las propiedades
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macroscópicasde los catalizadoreszeolíticos.Así, el exíto comercial de las zeolitases

debido a que siguen descubriendonuevosmateriales que han permitido mejorar

procesosy desarrollarnuevastecnologías.La posibilidad de controlar las propiedades

de las zeolitasa través de sus síntesisseráde gran importanciaen el futuro. En la

actualidadestecontrol se hacesobreel tamañodel poro y la localizaciónde los centros

activos, esdecir, la químicay/o naturalezaelectrónicade los centroscataliticamente

activosno secontrola en general.

Laszeolitasconstituyenun medio muy interesanteparallevar a cabola química

organometálicay de la coordinación.Estossistemashíbridoscontienencaracterísticas

de solucionesliquidas,de estadosólidoy de químicaen superficie,en los que el marco

de la zeolita funcionacomo un sólido ademásde comouna matriz abierta y comoun

anión.

Ahora bien, las estructuraselegidaspor nosotroscomo soporteparanuestros

organometálicosde Rh, zeolita USY sódica en su estado nativo presentados

limitaciones importantes:el tamañode poro es de 7,4 Á, claramenteinsuficientepara

la fácil difusión de reactivosy productos,a no ser aquellospocovoluminososy que el

númerode silanoleslibres en su superficieesdemasiadopequeñoparasoportaren la

matriz la cantidadnecesariaparaunaactividadcatalíticaeficaz.

Por estas razones se ha sometido a la zeolita USY a una serie de

hidrotrataniientosadistintastemperaturasy velocidadesde calentamientocon el objetivo

de crearmesoporosidadde tamañosentre15 y 60 Á y aumentarel númerode silanoles

reactivos en la superficie, es decir, en los mesoporosmanteniendola estructura

cristalina inalteradao muy ligeramentemodificada.

Así, una zeolita USY modificada se ha preparadomediantecalcinacióncon

vapor a 1300K de unazeolita NaY, seguidodel tratamientocon ácido cítrico 0,33 mol

dm1 a 403 K. La zeolita final contieneun sistemade supermicroporos(diámetrode

poro 15-60 Á) (Figura 1). Estos supermicroporosse han formado mediante una

dealuminizacióncontroladay destrucciónde las unidadesde sodalita,lo que permite la

comunicacióndirectade varias cavidadesa, que conducea cavidadesmayoresde 7,4

Ál4.~s.
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• .ZEQLITA-USY

MeSOPOtO = 15-60 A

Ventana = 7.4 A

Figura 1

Con esta dealuminizaciónse consigue la formación de mesoporos,con un

diámetro de poro mayor de 15 A en la superficie y en el interior de las cavidades

cristalinas,como seha podidoobservarmediantemicroscopiade trasmsiónelectrónica’6

(Figura 2).
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Paraevitar que seobstruyanlos poros,se trata los supermicroporósy mesoporos

obtenidosmediantela calcinacióncon vapor, con ácido cítrico. La formación de los

supermicroporosy mesoporosseha detectadopor absorción-desorciónde N~ (Figura

3).

Distribución de poro de: las Zeolitas
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Figura3

De la mismaforma un gran númerode grupossilanolesse han obtenido,como
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ha sidocomprobadopor espectroscopiaIR, éstossilanolessonimprescindiblespara la

uniÓn con l& compuestosorganométálicosquecontienenlos grupos trietoxisililo. El

tamañofinal de la celdilla unidades de 24,4k la relaciónSi/Al es de 4,2, con un 95%

de cristalinidad. La zeolita sesecaa 415 K y 0,01 Torr antesdel anclaje.

.2. Metodologíade anclaje y análisisde los productos.

La metodologíade anclajepor medio de un enlacecovalentecon los silanoles

superficialeselegida para la preparaciónde catalizadoresheterogeneizadospuede

realizarsesegundos caminosconvergentes:

a) La unión de un grupo funcional al soporteinorgánicose lleva a caboen dos

etapas,la primera implica la unión covalentede un ligando al soportey formación

posterior del complejoorganometálicopor reaccióncon un precursor,esquematizada

en la Ecuación 1.

OH

Hz + X3SI-L —* i-L ML’n~ ¡jjj~Si-L.ML’n

X= EtO, CI
Ecuación1

b) Segúnla segundavía posiblela reacciónde heterogeneizaciónse lleva a cabo

en una única etapa,por reaccióndel soportecon un complejo organometálico,que

cuentacon gruposadecuados,y que ha debidoser sintetizadopreviamente,lo que se

esquematizaen la Ecuación2.

~ OH
OH
OH ¡

X3S¡-L ML’n —--—-------fr. S i-L . ML nX3Si-L.ML’n

X= RO, Cl

Ecuación2
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Un problemaqueencontramoscon el prinier métodoes no conocerla naturaleza

exactade los centrosmetálicosdebido a que el segundopasode este esquemade

síntesis’seproducedentro del soporte.Sin embargo,en el segundométodose puede

evitar esteproblemaal caracterizarel complejo metálicoprevia unión con el soporte.

Esto no siemprees posibledebidoa que existenalgunoscomplejosmetálicosque no son

sólidos cristalinos, aunque se pueden purificar por cromatografíacon fases no

hidroxílícas.La ventajade este último modo sepuederesumir,en que la rigidez de la

superficieevita interacionesmolecularesen el casoque los complejosmetálicossean

inesiablesen disolución a causade su posible dimerización o por ser insaturados

coordinativamente.

El inconvenientedel segundomodo reside en que la superficie del soporte,

despuésde la unión del complejometálicoal soporte,tendráuna gran polaridad debido

a los grupo silanolesque no reaccionaron,queen alguncasopuedeeliminarsemediante

sililación de la superficiedel soporte.

La secuenciaque hemoselegidoparaobtenercatalizadoresheterogeneizadoses

la del segundomodo, es decir, ligando -> complejo organometálico-. catalizador

heterogeneizado,frente al primer modo ligando -~ soportefuncionalizado-. catalizador

heterogeneizado.Los catalizadoreshetereogeneizadosse han preparadomediantela

hidrólisis controladade los enlacesSi-OEt de los trietoxisililcompelejos lib, 12b, y

14b y los grupossilanoleslibresSi-OH de la superficiede la matriz inorgánica(Sílice

o Zeolita USY), lo queconducea formar un enlacecovalentemuy estable,como se

observaen los esquemas1 y 2.

-r
(EtO>3S,

Te ksm

te.

(Scporte}=GeI de Sílice, Zecflta USY Zed-llb,X= 004, L1,L2= 000

lib L,,L2=COD Sil-li b,X= PF6, L1,L2=COD

l2bL1,L?PPh3.PPh3 Zed.12b, X= PF8, L,,L2=PF%PPh3

Esquema1
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OH

OH +

OH

orn

(EtC) &
3 H.

a—

2 ><

PF
6

Tok.Em

ta

jo\ O tn~5e.

-RJr
— — a

—-

2 Nt
ZeoI-14b, SII-14b, L

1, L2= COD

Esquema2

Las ventajasde estesegundomodo de operar frente al primero se resumenen

que la relación ligando/metalse puedecontrolara voluntad, y que la estructuradel

complejoorganometálicopermaneceinalteradatras la unióna la superficiedel soporte

ya que las estructurasorganometálicasson establesen las condicionesen las que se

llevaa cabo la operaciónde anclaje,comoseha podido confirmar por datos analíticos

y espectroscópicos.

Los catalizadoreshetereogeneizadosse caracterizaronmediante el análisis

elementalde combustiónde C, H, N y la absorciónatómicade Rh. La cantidadde

metal, en todos los catalizadoreshetereogeneizados,está alrededordel 1%, comose

muestraen la siguientetabla 1.

Tabla 1: Datos analíticos y espectroscópicosde los

heterogeneizadosen Sílice y Zeolita USY modificada.

catalizadores homogéneos

Catalizador L1,L1 Anclaje (%) Analisis (Calculado)(%)

C H N Rh

SR-lib COD 95 5.9 (6.0) 1.4 (0.8) 0.8 (0.9) 0.9 (2.1)

ZEOL-llb COD 63.3 3,3 (3,0) 0,5 (0.4) 0.5 (0.4) 0.6 (0.8)
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ZEOL-12b PPh3,

PPh3

36.0 5,0 (3.0) 2.0 (0.3) 0.9 (0.2) 0.6 (0.4)

SIL-14b COD 87,5 3.8 (3.8) 0.7 (0.6) 0.9 (0.7) 0.8 (0,8)

ZEOL-14b COD 78,9 3.1 (2.8) 1.0 (0.5) 0.5 (0.5) 0.8 (1,1)

ver esquema1 y2

IV CATALIZADORES HOMOGENEOS FRENTE A HETEROGENEIZADOS.

ESTUDIO COMPARATIVO DE REACTIVIDAD Y SELECTIVIDAD.

Con el fin de conocerel papel del soportesobre la actividad y selectividadde

los catalizadoresde Rh(I) preparadosse ha llevado a cabo un estudio comparativo

paralelode ambostipos de catalizadoreshomogéneosy ancladossobre zeolita a través

de un separadororgánico(heterogeneizados)de estructurasreferibles,poniendoespecial

atención tanto a los efecto pasivos del soporte, facilidad de separacióndel medio

reaccional,facilidad de reutilizacióna consecuenciade ello, aumentode la estabilidad

física en las condicionesde reacción (robustezmecánica),etc., como los efectosde

naturalezaquímica, como aumentode la estabilidad química del organometálico

precursor y de la especie catalítica activa formada en la reacción frente a la

temperatura,el oxigeno, la humedad;aumentode la concentraciónde los reactantesen

la superficiedel soporte(efectode la concentraciónen zeolitas)dondeseencuentrael

centrocatalíticoy las posiblesinteraccionesde los reactantescon los fuertescampos

eléctricosen los mesoporosde la zeolita,etc.

Paraello hemosutilizadocomo modelosunaseriede olefinas simples: 1-hexeno,

ciclohexenoy 1-metilciclohexeno,condiferente volumenestéricoy por otra partede

una serie de olefinas proquirales derivadasde la dehidrofenilalanilaque nos ha

permitido estudiarla reactividady la enantioselectividad.

a) Estudiocomparativoen hidrogenaciónde olefinassimples.

La reacción de hidrogenacióncatalizadapor compuestosorganometalicode
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transiciónes sin dudaunade las másestudiadas,dondelos catalizadoresbasadosen Pd,

Pt y sobre todo de Rh IRu son los más activos y por tanfo más utilizados. El

mecanismoo mecanismosha sido diseñadocon precisión y puede visualizarsea

continuación.

R

1-1

XI
Scta

4

El precursordel catalizadorutilizado en la hidrogenaciónde olefinas simpleses

[lib L2 (COD)J. El hidrógenoreaccionarápidamenteconestecomplejo en metanol (5)

o disolventesparecidos(etanol, acetona,etc~), para formar el complejo solvatado[lib
~ 5J

17 (1), de acuerdocon la ecuación1.

MeOH

+ 2H
2 —~ L

Ecuación 1

+ COD

R

3

1

56



La formaciónde 2 es rápiday compoleta.Su estructuraseha establecidode los

datosespectroscópicosde ‘H-RMN y ‘3C-RMN, y medianteel análisisde RayosX de

mi monocristal’8. A temperaturaambientela etapasegunda,esdecir la transformación

de 2 a 3 es la etapadeterminantede la velocidad’9. La inserción de la olefina en el

enlace Rh-H es el paso siguienteque conducea 4, que posteriormentesufre una

eliminaciónreducturaparaconduciral producto de hidrogenacióny a !a recuperación

del precursor1. A estavía se la denominaruta de la olefina. La transformaciónde

inserción migratoria de la olefina 3 a 4 es muy rápido, lo que ha posibilitado la

determinacióndel hidroalquilintermedio4. Estaalta velocidadde la etapapuedeser

consecuenciade la naturalezacatiónica de la especie 3. El proceso de inseción

migratoriasepuedevisualizarcomo un ataquenucleófilo intramoleculardel hidruro que

migra haciael dobleenlace. Este procesoesposiblementemásfácil poaraun complejo

catiónico debidoa la mayor susceptibilidadde la olefina de sufrir un ataquenucleáfilo.

De la mismaforma la secuencia1 — 2, que implica el desplazamientode una molécula

de disolvente débilmenteunida al metal, es rápida20.Sin embargo,la secuenciade

adición oxidativa de hidrógeno2 * 3 y la formacióndel producto mediantela etapa

de eliminación reductiva 4 4 1, normalmenteson rápidas, pero no tanto si las

comparamoscon las dosetapasanteriores.

En contraposición al comportamientodel complejo [lib L
2 (COD)] en la

ecuación2, la reacción de H2 con este último conduceal hidruro complejo 5, de
2122 — n la ruta aacuerdocon la ecuación2 ‘ , segu Iternativadel hidruro, diferentea la ruta

de la olefina, comentadaanteriormente.

+ 3H2 -(000>

H

L
Ecuación2

L

a 1
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Estudiosbosteriores~han demostradoque 5 estáen equilibrio con un complejo

cis-[RhL2Sj, que es segurametit~el catalizador activo én el ~isternay que 5, és

probablementeel complejodondeacabael ciclo
23.

La utilizaciónde catalizadoresorganometálicosancladosen soportesinorgánicos

o polímeros es un campo poco desarrolladoihastael momento. Sin embargo,los

resultadosobtenidoscon algunosde estoscatalizadoresheterogeneizadosdejan ver un

futuro prometedor.Así, la hidrogenaciónde ciclohexeno,ciclooctenoy 1-decenocon

catalizadoresbinuclearest¿~del tipo de la figura siguienteseapreciauna disminuciónde

la actividadal pasarde los catalizadoreshomogéneos1 y 2 a los heterogeneizados3 y

4.

CI
[C(CH

3)3]3P~hNhh~

OC X ~CO

R

1: R (EtOH)3Si(CH2)2
2: R (MeO)3Si<CH2>3
3: R Sflice-(O)3Si(CH2)2

4: R= Silice-(QhS¡(CH2h

Sin embargo, a largos tiempos de reacción los catalizadores3 y 4 mostraron

superioridadfrente a los homogéneoshomólogos1 y 2. El catalizador1 se ha podido

utilizar unasolavez ya que seestropeaal finalizar el primer ciclo catalítico, mientras

que2 sepuederecuperarpar ser recicladosi se trabajaen condicionesde ausenciade

oxígeno. Por el contrario, los complejos inmobilizadosson insensiblesal oxigenoy se

puedenutilizar en ciclos sucesivossin pérdidade actividad ni de metal. La actividad

del catalizadorheterogeneizado4 se incrementaen el 2~ y 3t1 ciclos.

En nuestro grupo de trabajo se han llevado a cabo reaccionesde 1-hexeno,

ciclohexeno’y 1-metilciclohexeno con catalizadoresde fórmula [RhCI(COD)L],

[RhCI(CO)2L]y [Rh(PPh3)2L]y los complejoscatiónicoscorrespondientes,dondeL=

2-(3-trietoxisililpropil)aminocarbonilpirrolidina y los catalizadoresheterogeneizados
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obtenidosde anclar los anterioresa sílice y Zeolita USY que contienesupermicroporos.

Así, los complejosancladosen zeolita muestranmayor actividaden la hidrogenación

de alquenosquesuscorrespondientescomplejoshomogéneos,los ancladosen sílice son

los menosactivos. No se ha producidoningunapérdidade actividaden la reacciónde

hidrogenaciónpor parte de los complejos inmobilizados en zeolita despuésde 10

recicladosy la pérdidade metal despuésde estosciclos es inapreciable4.

Conel fin de conocerla influenciadel soportesobre la actividad intrínsecade

los complejos anclados,al igual que el efecto de la concentraciónsuperficial y el

confinamientogeométrico,cuandose utilizan zeolitascomosoportes,se ha estudiado

la reacción de hidrogenaciónutilizando tres olefinas como sustratos: 1-hexeno,

ciclohexenoy 1-metilciclohexeno,con unaamplia diferenciaestérica,empleandocomo

catalizadoresha, Sil-lib, Zeol-llb, Zeol-12b, 14a, Sil-14b, Zeol-14b.

La cinéticade la reacciónseobtiene representandoen un diagramaXY, los

datosobtenidosen el análisis medianteCG, dondeen el eje de abcisasse representael

tiempo en minutos desdeel comienzode la reacción y en el eje de ordenadasla

conversiónen

En las tablas 1-3 se recogenlos datoscorrespondientesa tiempo de inducción

y turnover (ciclos/s)de las gráficas de hidrogenaciónde olefinas simples.El turnover

(ciclos/s) se ha obtenido utilizando la definición de (moles convertidos de

sustrato)/(molesde metal)(tiempo).

1-hexeno

La tabla 1 recogelos resultadosobtenidosen la reacciónde hidrogenacióndel

1-hexenocon los catalizadores.

Tabla 1: hidrogenaciónde 1-hexeno.

Catalizador turnover

(mmol/mmolM.s)

ha 221.5
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Sil-lib 11.3

Zeol-llb 306.7

14a 87.2

Sil-14b 459.8

Zeol-14b 226.7

tiempo de inducción, lla= 6 mmn7partículasnegrasde rodio metálico.

El resultadode la hidrogenaciónde 1-hexenocon el catalizadorsoluble lía

muestraun períodode inducciónde 6 mm. Sin embargo,cuandose utilizan los

catalizadoressoportadosno apareceéstey la conversiónde 97 % sealcanzaen 23

mm con el catalizadorZeol-ilb, y en 55 mm con el catalizadorhomogéneolía.

La actividad del catalizadorZeol-llb es mayor (mayor turnover) que la del

catalizadorsolublelía y heterogeneizadoSil-lib, segúnsemuestraen la tabla 1 y

figura 1. Por lo tanto, pareceque el aumentodel efectode la concentración

superficial~y/o una interaciónentreel sustratoy la zeolitapuedenser los

responsablesde la ausenciade períodode inducción y de su mayor actividad.

Los resultadosde la hidrogenaciónde 1-hexenocon los catalizadores14a,

Zeol-14by Sil-14b son similaresa los expuestosanteriormente,esdecir, la

actividaddel catalizadorZeol-14bes mayor que la del catalizadorhomogéneo14a, y

el tiempo paraconseguirla mismaconversión(97 %) es menor parael casodel

primero (26 mm) respectoa los 52 mm del segundo,segúnse muestraen la tabla 1

y figura 2, lo quevuelve a confirmar el efectode la concentraciónsuperficial y/o la

interaciónentreel sustratoy la zeolita.

El estudiode la reaccionesde hidrogenaciónde 1-hexenocon los

catalizadoresHa, Sil-lib, ZeoI-llb, 14a, Sil-14b, Zeol-14bdemuestraque se

produceisomerizacióndel sustratoal mismo tiempo que su reducción.La

isomerizaciónde 1-hexenoa cis-2-hexenoseobservóexclusivamentea bajas
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conversiones.Cabriapensarqueesteechopodríaconducira una disminuciónde la

velocidadde reacción, debidoa que las olefinas internasse reducenmáslentamente

que las terminales26.Sin embargo,la velocidadde formaciónde hexanoy la

desapariciónde 1-hexenoson constantesa lo largo de la reacción,por lo que se

puedeconcluir que la velocidadde hidrogenaciónde los isómerosdel 1-hexenoes

similar a la del 1-hexeno,y que la velocidadde isomerizaciónescomparablea la
27

de hidrogenación

ciclohexeno

La tabla 2 recogelos resultadosobtenidosen la reacciónde hidrogenación

del ciclohexenocon los catalizadores.

Tabla 2: hidrogenaciónde ciclohexeno.

Catalizador tumover

(mmol/¡nmolM.s)

ha 75,6

Sil-lib 43,9

Zeol-llb 136,7

12a 108,3

Zeol-12b 76,7

14a 52,5

Sil-14b 248,1

Zeol-14b 113,5

tiempode inducción, 14a= 10.3 min§ partículasnegrasde rodio metálico;
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El resultadode la hidrogenaciónde ciclohexenocon el catalizadorsoluble

14a muestra un períodode inducción de 10,3 mm. Sin embargo,cuandose utilizan

los catalizadoressoportadosésteno aparece.La actividad del catalizadorZeol-llb

esmayor (mayor turnover)que la del catalizadorsolublelía y heterogeneizadoSil-

i1-b, segúnse muestraen la tabla2 y la figura 3. Por lo tanto, pareceque el

aumentodel efectode la concentraciónsuperficial22y/o una interaciónentreel

sustratoy la zeolitapuedenser los responsablesde la ausenciade períodode

induccióny de sumayor actividad.

Los resultadosde la hidrogenaciónde cíclohexenoconlos catalizadores14a,

Zeol-14by SiI-14b, segúnse muestraen la tabla 2 y la figura 5, muestranque la

actividad sigueel ordenSU-14b> Zeol-14b > 14a, estopuedeser debidoa que la

accesibilidaddel ciclohexenoen los mesoporosde la zeolita es menor quela que se

produceen la superficiede la sílice. Sin embargo,el efectode concentración

superficial y/o interacciónentreel sustratoy la zeolita hacenque los catalizadores

heterogeneizadosSil-14by Zeol-14b tenganmayor actividaduqe el homogéneo14a.

Se ha realizadoun estudiode los ciclos consecutivosen la reacciónde

hidrogenacióndel ciclohexenocon el catalizadorZeol-14b,segúnse muestraen la

tabla 3 y la figura 6. Este muestraun cambiode actividaden todos ellos, de forma

queen los tresprimerosseproduceun aumentode actividad28.Por el contrario, en

el momentoque otros factorescon efectosopuestosjueganun papel másimportante

en el procesocatalítico,el resultadoes la pérdidade actividaden los ciclos

sucesivos,comoocurreen nuestrocasoa partir del 40 ciclo. El factor más

importanteque seoponea esteaumentode actividades el leachingdel metal, que se

ha comprobadoexperimentalmenteser del 15 % de Rh. Sin embargo,otros datos

bibliográficos demuestranla pérdidade actividadde los catalizadoresdebido

principalmentea la pérdidade centrosactivoso a un reagrupamientodentrodel

catalizador.Les siguientesciclos muestranuna ligera pérdidade actividaddebidoa

que no sepuedeevitar la exposicióndel catalizadoral airedurante’su recuperacióny

su lavado.
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Tabla 3: Recicladodel catalizadorZeol-14b en la reacciónde hidrogenaciónde

ciclohexeno,Rh/sustrato:1/100.000

RUN tiempo (m¡n)a TOR (mmol/mmol M.s)

1 11(63.4) 1.5

2 11(68.6) 14.9

3 11(81.3) 25.5

4 11(63.9) 11.8
t¡empopara conversiónindicada;

1-metilciclohexeno

La tablas4 y 5 recogenlos resultadosobtenidosen la reacciónde

hidrogenacióndel 1-metilciclohexenocon los catalizadoresa relacionesde

sustrato/Rh:100,000/1y 10,000/1,respectivamente.

Tabla 4: hidrogenaciónde 1-metilciclohexeno.

Catalizador TOR (mmol/mmolM.s)

lía 1.5.

Sil-lib 14.2

Zeol-llb 6.6

14a 61.1

Sil-14b 0.6

Zeol-14b 0.7

atiempoparaconversiónindicada; partículasnegrasde rodio metálico.
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Tabla 5: hidrogenaciónde 1 -metilciclohexeno,sustrato/Rh:10.000/1.

Catalizador TOR (nimol/nimolM.s)

lía 15.Y

Zeol-llb 11.3

12a 9.7

ZeoI-12b 7’?

14a 4.1

Sil-14b 4.1

Zeol-14b 4.1

‘particulasnegrasde rodio metálico;

Los estudiosrealizadosde actividadde los catalizadoresen la reacciónde

hidrogeneaciónde 1-metilciclohexenomuestranque las actividadesde los

catalizadoreshomogéneosha y 14ason muy parecidasa las de sushomólogos

homogéneosheterogeneizadosZeol-ilb y SII-14b,Zeol-14b,respectivamente,como

se puedever en las tablaSy en las figuras 9-11. Esto es debidoa que si bien el

efectode la concentraciónsuperficial22sigueactuandoen el caso de la zeolita, las

restricionesestéricasdebidasal gran volumendel 1-metilciclohexenoson muy

fuertes lo que dificulta la interacióndel sustratocon los centroscatalíticos.Sin

embargola actividaddel catalizadorheterogeneizadoZeol-12bes mayor que el 12a

debidoa que el efectoelectrónicode los anillos aromáticosen el complejocediendo

densidadde cargasobre el metal y haceque la diferenciaen energíaentreel orbital

homo y el lumo del estadode transiciónde la reaccióndisminuya.

u
u
u

II

1
u
1
u
u
u)
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Resultadoscomparativos

Desdeel punto de vista de característicasfisicoquímicas,cabríaesperarque

la hidrogenacióndel ciclohexenofuera más rápidaque la del 1-hexenoy máslenta

que la del 1-metilciclohexeno.Sin embargo,el hechode que el 1-metilciclohexeno

seaunamoléculamás impedidaestéricamenteque el ciclohexenopodríatener

influenciaen la actividadcatalíticafinal, a causade las restriccionesde interaciónde

cicloalcanoscon los complejosorganometálicos,comose ha comprobadopara las

modificacionesdel catalizadorde Wilkinson29. Además,el confinamientoes

presumiblequese incrementedesdelos catalizadoreshomogéneo * Sílice- —*

Zeolita-anclada.

Los parámetroscinéticosde las dos seriesde catalizadoreshomogéneosy

heterogeneizadosutilizadosen la hidrogenaciónde ciclohexenoy 1-metilciclohexeno

se muestranen las tablas2 y 5, respectivamente.Sepuedever que el ciclohexenose

hidrogenamás lentamenteque el 1-hexenotanto en los catalizadoreshomogéneos

comoheterogeneizadosy que el ordende actividad siguela secuenciaque parael

casode la hidrogenaciónde 1-hexeno,esdecir Zeolita anclada>Homogéneo>Sílice

anclada.La reacciónde hidrogenacióndel ciclohexenoconel catalizadorsoluble

14a, muestraun períodode inducción de 10.3 mm comosepuedeobservaren la

tabla2 y en la figura 5.

La tabla 6 muestraque la relaciónhexeno/ciclohexenoes máspequeñapara

el catalizadorhomogéneoqueparael ancladoen sílice, y estemenorque el anclado

en zeolita. Esto puede indicar queen generallos confinamientosgeométricosa causa

de las moléculasgrandessigueel ordenesperado:Zeolita anclada>Sílice

anclada>Homogéneo.
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Tabla 6: Relaciónde velocidadesde hidrogenación1-hexeno/ciclohexeno.

E Catalizador v~hexeno/v~c¡c¡e¡Iexe¡~o

ha 2.9

Zeoí-llb 3.0

Sil-lib 2,0

14a 1.6

Zeol-14b 2.0

Sil-14b 1.8

Lasconclusionesa las quese puedellegar despuésde efectuarlas reaccionesde

hidrogenaciónde 1-hexenoy ciclohexenocon los complejoscatiónicossoportadosen

U sílice es que no tienen periodo de inducción y tienen menor actividad que los

homogéneos.Estos resultadosestánde acuerdocon aquellosmostradoscon el efecto

U. que se consigue tras anclar complejos en matrices sólidas. Por el contrario, los

resultadosobtenidoscuandoseutiliza Zeolita USY, comosoporteindican que tampoco

U hay periodode inducción apreciabley quetienen mayor actividadque los homogéneos.

La utilización del 1-metilciclohexenoen lugar del ciclohexenoconducea una

U disminución de la velocidadde reacción, incluso para el caso de los catalizadores

• homogéneosy heterogeneizados.Además,estadisminuciónes mayor en el casode la

• zeolita soportada,pero las velocidadesde reacciónson similaresen los tres casos,tanto

para los catalizadoressoportadoscomopara los no soportados.Esto indica que los

II confinamientosgeométricoscuandosecoordinala olefina al metal se hacencríticos, las
limitacionesgeométricasdebidoal soporteson secundarias.

Debido a la similitud de las curvas cinéticas, se puede concluir que los

intermediosimplicadosen los dos tipos de catalizadoresson los mismos,de forma que

la etapacontrolantede la reacciónes la formaciónde un hidruro de Rh(III) intermedio.

El mecanismode hidrogenaciónde estoscatalizadoresse lleva a caboen varias etapas

en lugar de ser concertado.
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b) Estudio comparativo en hidrogenaciónde olefinas proquiralesderivadosde

dehidrofenilalanina.

Desdelos comienzosdel estudiodel mecanismode hidrogenaciónasimétrjcase

sabeque seobtienenexcesosenantioméricosaltos con sistemasbidentados,tanto para

el ligando quiral (fosfiiias o aminas)como parael sustrato(olefina). De estaforma las

enaminassustituidasdel tipo de la figura siguienteestáncoordinadaspor el~ doble

enlace y por el grupo amido al centro metálico. Por ello, el reconocimientoquiral

debido a las interaccionesestéricases mayor que cuandoel métal está rodeadopor

ligandosmonodentados.

H CQR2

R2<NHCOR3

R1= H, alquilo mil

R2= Ho alquil
R3= alquilo aril

Los requerimientosdel sustratoparaobtenerbuenasenantioselectividadesson:

a) que existansustituyentestales como NHCOR, OCOR o CH
2CO2R, que contienen

todos ellos un grupo carbonilobásicosituadoen ¡3 respectoal dobleenlace.La primera

evidenciade estehecho la obtuvo Halpern
30parael casode dechidro-a-aminoácidos,

de forma que pudo aislar el complejo catiónicode la figura siguiente.

u
Ph CC

Ph

U PhU CCC

U
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y b) la exi~tenciade mi sustituyenteelectronegativo,como CO2R, CN o C6H5 en el

átomode carbonoa
31.

En el mismo sentido, las investigacionespor >3C-RMN revelan que algunos

isómerosZ de a-aminoácidosse enlazanal Rh a travésdel dobleenlacey del grupo

amida, mientrasque los isómerosE, del mismo, seenlazanpor el dobleenlacey por

la función carboxílica.

El mecanismo de la hidrogenación enantioselectiva de derivados de

deshidroaminoácidosha sido estudiadopor Halpern32, éstesepresentaen el esquema

siguiente.

~‘ Rh

Ci)

1 4.MeOOC NH

Me

Rti -.

$4/
P

una)¿ +

+ . .~< COOMe
+

¡ \Ph NHCOMe

(fi)

1 +

MeOQO NH

Me
FI-.

FI

(¡Va>

1

FIN COOMe

Me 1~
R ti P

P

(¡lib)

1 +

FIN COOMe 1
Me

—H

(IV b)

+

7

COOMe MeOOC

Ph

(Va>

HH COOMe

Ph
(Vio)
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II
La especiecatalitica es el complejo de rodio (1) 1 que contieneunabífosfina

U, quiral P-Pt y dos moléculasde disolvente5. El sustrato(Z)-aacetamidocinamatode.
metilo II reemplazalas dos moléculasde disolventeque se enlazaa través del doble

enlace de la olefina y el átomo de oxígeno del grupo N-acetil. Se forman dos

diastereoisómeroslila y llIb quesediferencianen la carade la olefina unidaal átomo

U de rodio. Existe un equilibrio entre los dos complejosdiastereoisoméricosde rodio ma
y IIIb, a travésde la disociaciónde la olefina del equilibrio. El ~igúientepasoes la

adición oxidativa de la moléculade hidrógenoa los dos diastereoisómeros,o etapa
limitante, para conducira las especiescis-dihidro octaédricasIVa y INb. IVay [Vb

U sufren un reordenamientoa las especiesu-alquílicas Va y Vb, que sufren una

eliminación reductivapara conducir a los productosde hidrogenaciónVía y VIb,U
generandola especiecatalíticaque se introduce en el ciclo catalítico. Un ejemplode

equilibrio diastereoméricodondepredominael diastereómerolila se encuentra cuando

U seempleala difosfina P-P (R,R)-dipamp,Figurasiguiente.

9:
MeO OMo

00
(9,R>—(—)—dipomp

U El diastereoisómerolila se ha aislado y caracterizadopor cristalografíade rayos
X. Sin embargo,ésteno es la especiequeforma el productoenantioméricomayoritarioU VIb. Por ello, se aceptaque el diastereoisómerolib presenteen el equilibrio en

pequeñascantidadeses muchomásreactivoque el ma en la etapadeterminantede la

U adición de hidrógenoy conduceal enantiómeroVIb. La situaciónse puede invertir si

se aumentala presión de hidrógeno. Entoncesla etapade adición oxidativa se hace
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rápiday el equilibrio lila ~ 1Mb puedellegar a ser la etapalentaen el esquema1.

La cinéticade la reacciónse obtienerepresentandoen un diagramaXY, los

datosobtenidosen el análisis medianteHPLC, dondeen el eje de abcisasse representa

U el tiempo en horas desdeel comienzo de la reacción y en el eje de ordenadasla

conversiónen

U En las tablas6-9 se recogenlos datos correspondientesa tiempode inducción,

tiempohastaconversióntotal y turnover (ciclos/h) de las gráficas de hidrogenaciónde

U olefinas simples. El turnover (ciclos/h) se ha obtenido utilizando la definición de

(molesconvertidosde sustrato)/(molesde metal)(tiempo).

Para conocer la influencia del soporte sobre la actividad intrínsecade los

complejosancladosy sobrela enantioselectividadde los productos,de la mismaforma

t queel efectode la distanciaentrelos puntosde anclajeen la zeolita y el centroactivo,

y el confinamientogeométrico,cuandose utilizan las zeolitascomo soportes,se ha

t
estudiadola reacción de hidrogenaciónde las olefinas proquirales: (Z)-N-acetil y
benzoilaminocinamatosde etilo y sus correspondientesácidos empleando los

catalizadoresha, Sil-lib, Zeol-llb, 14a, Sil-14b, ZeoI-14b.

Tabla 6: Hidrogenaciónde (Z)-N-acetilaminocinamatode etilo.

Cat TOR

(imnol/mmolM.b)

eeh

(%)

lía 40.0 0.1

Sil-llb 16.0 0.8

Zeol-llb 22.8 0.7

14a 24.8 0.2

Sil-14b 13.0 0.1

U
U
U
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Zeol-14b 15.4 3.2

‘configuración (R); ~partículasnegrasde rodio metálico

La pérdidade actividad(turnover) queseproducecon los catalizadores

heterogeneizados,Sil-Lib y Zeol-llb, SU-14by Zeol-14b, , respectoa los

U catalizadoreshomogéneoslis y 14b, respectivamente,en las reaccionesdehidrogenacióndel éster (Z)-N-acetilaminocinamatode etilo, comose puedever en la

tabla 6 y las figuras 12 y 13 puededebersea que seproduceuna descomposicióndel complejoancladoa dichossoportes,a causade la eliminaciónde algunode los

U ligandosexistentescoordinadosal metal, durantela reacción,comoes el casodel

COD coordinadoal metal quese puedereducir durantela reacción,de ahí que se

hayacomprobadola existenciade partículasnegrasdebidasal rodio metálicocuando

se filtra el catalizadorheterogeneizado,finalizada la reacción.El tiempo de reacción

ha resultadoser muy largo en estoscasos,estandocomprendidoentre 23 h y 122.1

h. De la mismaforma seproduceunapérdidade actividadde los catalizadores

heterogeneizadosSil-llb y Zeol-llb respectoal homogéneolis en la reacciónde

hidrogenacióndel éster (Z)-N-benzoilaminocinamatode etilo, comose puedever en

la tabla 8 y la figura 16, por las razonesque se han indicadoen estemismopárrafo.

Tabla 8: Hidrogenaciónde (Z)-N-benzoilaminocinamatode etilo.

Cat TOR

(nmiol/mmolM.b)

eeb

(%)

lía 18.3~ 7

Sil-lib 3.1 2.1

Zeol-llb 3.6 14.9
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14a 16.W 17.6

Sil-14b 65.7 1.7

Zeol-14b 23.6 1.9

‘tiempo de

partículas

inducción,Sil-llb= 9.27 Ii, Zeol-llb= 7.27 h; bconf>guración(R);

negrasde rodio metálico.

Sin embargo,a pesarde estadescomposicióndel complejo metálicoanclado

en Sílice o ZeolitaUSY, las actividadesde estoscatalizadoresrespectoa los

homogéneosson del mismo orden,como habíamossupuestoanteriormente,debidoa

que la distanciaentreel punto de unión del catalizadoral soportey el centroactivo

es muy largaen los catalizadoresheterogeneizados,por lo que seasemejana los

homogéneoscorrespondientes.

Tabla 7: Hidrogenacióndel ácido (Z)-N-acetilaminocinámicot

Cat TOR

(mmol/m¡nolM . h)

lía 10.0k

Sil-lib 40.0

Zeol-llb

(1)

29.1

Zeol-14b

(1)

9.0

a —ee sC 1% y configuración(R);partículasnegrasde rodio metálico

U
U
U
U
U

U
U
U
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La hidrogenaciónde los ácidos(Z)-N-acetil y benzoilaminocinámicoscon los

mismoscatalizadoresmuestraun cambioen la secuenciade reactividadrespectoa

los ésterescorrespondientesen el sentidode una mayor actividad (turnover)de los

complejosancladosen sílice que los ancladosen zeolita, y, éstosque los complejos

homogéneos,como sepuedever en la tabla7 y las figuras 14 y 15, tabla9 y figura

18. Esto puedeser debidoa la interaciónentreel sustratoy los camposeléctricos

presentesen la sílice y la zeolita.

Tabla 9: Hidrogenacióndel ácido (Z)~N~benzoilaminocinámicoa.

Cat TOR

(mmol/mmolM.b)

eec

(%)

ha 2.8 O.8

Sil-llb 7.0 2.4

Zeol-llb 5.6 4.2

14a - 13.4

Sil-14b - 1.3

8RelacíónRh/sustrato:1/6U;’contiguración

Zeol-14b 1.7

(5); partículasnegrasde rodio metálico.

La comparaciónde las actividadesde los ésteres(Z)-N-acetil y

benzoilaminocinamatode etilo y los ácidoscorrespondientesrevelael efectodel

confinamientogeométrico,debidoal mayor tamañode los benzoilderivadosrespecto

a los acetilderivados,resultando,por tanto, tenermayor actividad estoscatalizadores

U’
U
1
U

U
U’
U’
U
U
U,
U’
u
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1

en la hidrogenaciónde los acetilderivadosrespectoa los benzoilderivados.

La hidrogenaciónde (Z)-N-benzoilaminocinamatode etilo con el catalizador
Zeol-llb muestraun períodode inducciónde 7.3 h, inferior al que seproducecon

el catalizadorSil-lib, de 9.3 h. Esto puedeser debido,probablemente,al efectode

la concentraciónsuperficialqueejerce la zeolita y/o la interaciónde los campos

U eléctricospresentesen la zeolita con el sustrato.

Los excesosenantioméricosque seobtienenen todas las reaccionesde

t
hidrogenaciónde los cuatrosustratosantesmencionadosson muy bajos0.1-17.6 %,
presumiblemente,debido, en primer lugar, a la movilidad del anillo de pirrolidina

1
tanto en los complejossolublescomoen los anclados,comoseha podido comprobar
observandoque las señalesde los protonesdel anillo de la pirrolidina en losU
complejossolublesita y 14ason anchasen susespectrosde ‘H-RMN, y en

U segundolugar, a la descomposicióndel complejocuandoalgún ligando sedescoordinade la esferade coordinacióndel metal, debidoa la reduccióndel COD

durantela reacción,dándosela circunstanciade que al filtrar el catalizadorheterogeneizadoy secarlo,seobtiene un sólido negrodebidoal rodio metálico.

1 La configuraciónabsolutaobtenidaen las reaccionesde hidrogenacióndetodos los sustratosproquiraleses (R) esceptoen el casode la hidrogenacióndel

U ácido (Z)-N-benzoilaminocinámico,que es (5), aunqueesteresultadoes difícil dediscutir dado los bajos valoresde excesosenantioméricosque seobtieneny la

1 posibilidad de que estosvaloresesténdentrodel rangodel error de medida.

U
U
U
U
U
U
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PARTE EXPERIMENTAL

APARATOS, DISOLVENTES Y REACTIVOS

1.- Disolventes.

Los disolventesseutilizaron segúnseobtienende las fuentescomercialessin

destilaciónprevia,exceptolos indicadosa continuaciónque fueronpurificados como

se indica.

U El diclorometanose trata con tamicesmoleculares4Á durante48 h a

temperaturaambientey se destila. El destiladose almacenasobretamiz molecular

4Á en la oscuridad.U
El tetrahidrofurano(THF) se destiló sobresodio inmediatamenteantesde su

utilización, empleandotrazasde benzofenonacomoindicador.

El eter etílico, éter de petróleoy hexanose tratanconsodio durante48 h a

temperaturaambientey sedestilanantesde su uso.

La piridina sepurifica por reflujo sobrepotasa(16 h) y se destila. El

destiladosealmacenasobrepotasaen la oscuridad.

2.- Reactivos.

Los reactivosempleadosse obtuvieronde las fuentesindicadasy fueron

utilizadossin posteriorpurificaciónsi no se indica lo contrario: (25,4R)-4-

U hidroxiprolina (Aldrich 99%), cloroformiato de bencilo (Aldrich 95%), trietilamina

(Aldrich 99%), cloroformiato de etilo (Ferosa98%), N,N-dimetilaminopiridina

(Aldrich 99%), t-butilamina(Aldrich 98%), Pd/C 10% (Fluka), cloruro de p-

toluensulfónico(Aldrich 98%)’, azidasódica(Merck 99%), isocianatode t-butilo

(Aldrich 97%)2, 1-hexeno(Aldrich 97%), ciclohexeno(Merck 99%), 1-

‘Recristalizadode tolueno/hexano.

2Destiladoa presiónreduciday guardadobajo argon.
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1

metilciclohexeno(Aldrich 97%), anhídridosuccínico(Ferosa99%), 3-

trietoxisililpropilo (ABCR 95 %f y 3-trietoxisililpropilamina (Fluka 96%)2.

3.- TécnicasCromatográficas.

U Parala cromatografíaen capafina se han utilizado cromatofoliosde gel de

sílice Merck-60 F245 con soportede aluminio en capasde 0.2 mm de espesor.

Todaslas cromatografíaspreparativasse han realizadoen columna,utilizando

la técnicade cromatografíade mediapresión (flash-chromatografhy),empleandogelU
de sílice SDS (Chromagel60 ACC, 40-60 micras). En todos los casosel productoa
purificar se añadiódispersoen gel de sílice (Chromagel60 ACC, 60-200micras).

1 Les disolventesutilizadosen cromatografíaseutilizaron sin purificar.

La cromatografíade gasesse realizó en un cromatógrafode gasesSiemens

Schromat1 con un detectorde ionizaciónde llama, usandouna columnade 1/8 de

pulgadarellenacon 15% de ¡3,fi ‘-oxidipropionitrilo sobreCromosorbP (80/100

mallas).

La cromatografíade líquidos se realizaen un cromatógrafode líquidos3

Philips PyeUnicam modelo PU 4020, usandounacolumnade faseinversaC-18

sobresílice de 10 ji preparadaen nuestrolaboratorio.

4.- Técnicasanalíticas.

Puntosde fusión (p.f.): los puntosde fusión son no corregidosy se

obtuvieronen un aparatoKofler, modeloReichert.

Espectroscopiainfraroja (IR): seutilizaron los espectrofotómetrosPhilips

Pye-UnicamSP 3-300Sy Nicolet 605x (FTIS), registrándoseel espectroentre4000U y 200 cm’. Las muestrassepreparandispersasen KBr y con una presiónde 10

Kg/cm2, 2 mg de producto en 25 mg de KBr seco,o en dispersiónde Nujol

utilizando células de NaCí ó Csl. Sólo se indican las frecuenciasde las bandasmás

significativasdecadacompuesto.

U
3Compuestopor dos bombasWatersmodelos510, un inyector Rheodyne7125 y un

• detectorde absorciónUV de longitud de ondavariable.
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Espectroscopiade resonanciamagnéticanuclear (RMN): los espectrosse

U registratonen los disolventesindicadosen cadacasoy a una temperaturade 500C y
en los siguientesaparatos:Bruker AM-200 (200 MHz en ‘H y 50 MHz en

1Varian Gemini (200 MHz en 44) y Varian XL (300MHz en 44 y ‘75 MHz en

U segúnse indica en cadacaso.

Espectrometríade masas:los espectrosse registraronpor inyeccióndirecta

de la muestrausandola técnicade impactoelectrónicocon unaenergíade ionización

de 70 eV en un espectrofotómetrode masasde bajaresoluciónVG 12-250(EM).

Análisis elemental:los análisiselementalesse realizaronen la Unidad

Estructuralde Análisisy TécnicasInstrumentalesdel Instituto de QuímicaOrgánica

del CSIC, con los analizadoresCarlo Erba CHNS-O y HeraeusmodeloCHN-O-

Rapid.

Medidasde conductividadeléctrica: se realizaronde disoluciones1O-3M de

cadacompuestoen acetonitrilo a 25’ C, en un Conductímetrodigital Philips PW

9506con célula de medida95 10/60.

EspectroscopiaUV-VIS: los espectrosseobtuvieronde disoluciones10-3M a

25’ C de los complejosen acetonitrilo y de los catalizadoresheterogeneizadosen

estadosólido, en un EspectrofotómetroKontron AG con registradorKontron Uvikon

Recorder21.

Determinacióncuantitativade los ionesmetálicos: seha utilizado la

U espectrofotometríade absorciónatómica,empleandoparaello, un equipoPhilips

Pye-UnicammodeloSP-9con llama aire/acetilenode 19 a 22 1/mm de flujo. Las

medidasse llevarona caboa la longitudde ondade la líneaprincipal de absorcióny

en las condicionessiguientes:

Rh1: X de la línea principal= 343.5 nm

rendija: 0.5 nm

U sensibilidad:0.08 mg/l

Parala obtenciónde los respectivoscalibradosseemplearondisoluciones

3 patrón Aldrich de 1025 ppm, a partir de las cualesseefectuaronlas diluciones

oportunas.Todaslas determinacionesserealizaronpor triplicado.

5.- TécnicasExperimentales.
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En la síntesisy manipulaciónde los complejosorganometálicosde Rh que

figuran en el presentetrabajo sehan utilizado las técnicasnecesariaspara la

manipulaciónde sustanciasen atmósferainerte, al igual que técnicasde vacio, en

todos los casoslos disolventeshan sido desaireadosmedianteel pasode una

corrientede gas inerte, secoy libre de oxígeno,duranteunosminutos.

1. SINTESIS DE LIGANDOS QUIRALES

1. Síntesisde (2S,4R)-2-(t-butilaininocarbonil)-4-(3-

alquilaminocarbonilpropanoioxi) pirrolidinas.

a) Preparaciónde (2S,4R)-2-(t-buti¡aminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanolloxiJpirrolidina(Sa).

(2S,4R)-1-Benziloxicarbonil-4-hidroxiprolina33(1)

1Se disuelve (25,4R)-4-hidroxiprolina (20 g, 0,154 mol) en una disolución 4N

de hidróxido sódico (280 mí), enfriada a -lOT. Se añade lentamente y con agitación

U magnética cloroformiato de bencilo (34,1 g, 0,2 mol). La mezcla se agita a -50C

durante media hora, se extrae con éter etílico (4x70 mí), desechándosela fase

U etérea. El derivado se precipita a 00C como un aceite por adición lenta a la fase
acuosade ácido clorhídrico concentrado hasta color rojo congo. El aceite se extrae

U! con acetato de etilo (4x75 mí), se lava la fase orgánica con una disolución saturada

de cloruro sódico,se secasobre sulfato magnésicoanhidro. Se filtra y se elimina el

disolvente a presión reducida, obteniéndose1, 38 g (Rto: 95%)

(2$4R)-J-Benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-hidroxipirrolidinc? (2)

Se disuelve (25,4R)-1-benziloxicarbonil-4-hidroxiprolina (1) (17,21g, 0,065

mol) en THF (80 mí) y seañade trietilamina (6,56 g, 0,065 mol). Se enfría y se

añade, lentamente y con agitación magnética, cloroformiato de etilo (7,05 g, 0,065

mol). La mezcla se agita a 00C, durante 30 mm y se añade lentamente y con
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agitaciónmagnética,unadisolución de t-butilamina(6,63 g, 0,091 mol) en THF (5u mí), terminadala adición se mantienela agitación durante1 hora a 00C, se filtra y
las salesse lavan con acetatode etilo (3x10 mí). El filtrado y las aguasde lavadose

U unen y seelimina el disolventea presiónreducida.El residuose disuelveen acetato
de etilo (100mí), se lava sucesivamentecon agua,conunadisoluciónde

bicarbonatosódicoy conunadisolución saturadade cloruro sódico. La faseorgánica

se secasobre sulfato magnésicoanhidro, se filtra y se elimina el disolventea presión

U reducida,obteniéndose2, 17,2 g (Rto: 89,5 56). Se recristalizade

tolueno/ciclohexano.

p.f. 125-1260C

[cx]j: - 39,5 (EtOH, 1)

Análisis (%):

CalculadoparaC
11H~N2O4 : C, 63,7; H, 7,6; N, 8,8

Encontrado C, 63,9; 8, 7,5; N, 8,6

EspectroIR (KBr): 3500-3340(0-8, m); 3330 (N-H, 0; 1680 (C=Ocarbamato,0;

1655 (C=O amida, 0.

U __
Espectro‘H-RMN (CI3CD): 7,4-7,3 (m, 58, Ph); 5,2-5,1 (dd, 28, O-CH2-Ph);4,5

U (m, 18 CH-OH); 4,3 (t 18 CH-N); 3,6-3,5(m, 28, C112-N); 2,3-1,9(m, 28,
C$2-CH-OH); 1,2 (s, 98, CH).

Espectrode masas(mlz): 320 (M
4, 24,3); 220 (14,7); 176 (43,2); 129 (31,7); 91

U (100,0); 85 (5,8); 57 (17,5).

(2S,4R)-¡-Benziloxicarbonil-2-a-butdaminocarbonio-4-[3-

(carboxi)propanoiloxQpirrolidina” (3)

Se disuelveanhídridosuccínico(5,31 g, 0,053 mol) en diclorometano(40
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mí), a temperaturaambiente,se añadedimetilaminopiridina(DMAP) (331 mg, 3,12

U mmol) disueltaen diclorometano(5 mí). A continuaciónseañadensucesivamente

trietilamina(6,48 mí, 0,046mmol) y unadisoluciónde (25,4R)-1-benziloxicarbonil-

2-(t-butilaminocarbonil)-4-hidroxipirrolidina(2) (10 g, 0,031 mol) en diclorometano

(50 mí). La mezclaseagita a temperaturaambientedurante15 horas,se elimina el

U, disolventea presiónreducida.El residuose disuelveen acetatode etilo (80 mí), se

extraecon una disoluciónde bicarbonatosódico. El derivadoque precipitacomoun

U’ aceitepor adición de ácido clorhídrico 2N, seextraecon acetatode etilo (3x35 mí),

y la fase orgánicase lava sucesivamente,conaguay con una disoluciónsaturadade

cloruro sódico, se secasobre sulfato magnésicoanhidro. El disolventese elimina a

presión reducidatras filtrar, obteniéndose3, 13,12 g (Rto: 10056). Se recristaliza

de tolueno/ciclohexano.

p.f. 108-1090C

[c4DZ: - 37,0 (EtOR, 1)

Análisis (56):

CalculadoparaC
21H28N207: C, 60,0; H, 6,7; N, 6,7

Encontrado C, 60,3; H, 6,7; N, 6,3

EspectroIR (KBr): 3500-3380(O-H, m); 3340 (N-H, m); 1750 (C=O éster,O;
1730 (C=Oácido, 0; 1680 (C=Ocarbamato,0; 1650 (C==O amida, 0.

Espectro‘U-RMN (CI3CD): 7,4-7,3 (m, 58, Ph~; 5,3 (m, LH, CH-OCO);5,2-5,1

(dd, 2H O-CH2-Ph); 4,3 (t, 18, CII-N); 3,8-3,6(ddd, 28, C112-N); 2,6-2,5(m,

48, CW-C02y C112-C028);2,5-2,2 (m, 21-1, C112-CH-OCO);1,3 (s, 98, <2113).

U Espectrode ‘
3C-RMN (CI

3CD): 175,8 (C82-CO2H); 171,7 (CH2-C02); 170,5
(CONH-C(CH3t); 156,0 (CO2CH2Ph); 136,5 (Q~~,Ph);128,7 (Qneta,Ph); 128,4

U (Cpara,Ph); 128,2 (Q~,Ph);76,8 (CH-OCO); 67,9 (O-CH2-Ph);60,1 (CH-N); 52,8

(~H2-N); 51,6 (C(C83)3); 34,6-34,5(C82-CH-OCO);29,4, 29,0&82-C02, CH2-
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CO2H); 28,8 (CH3).

Espectro de masas (mlz): 420 (M
1, 1,3); 320 (5,8); 302 (2,7); 202 (51,1); 158

(68,4); 91(100,0); 68 (33,8); 57 (5,8).

(2S, 4R) -J -Benziloxicarbonil-2- (t-butilaminocarboniO-4-/3- (t-

butilaminocarbonil)propanoiloxUpirrolidina2 (4a)

Se disuelve (25,4R)-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(carboxi)propanoiloxi]pirrolidina(3) (1,4 g, 3,3 mmol) en THF (10 mí) y se añade

trietilamina(0,46 mí, 3,3 mmol). La mezclade reacciónse enfría aOC y se añade,

lentamentey con agitación magnética,cloroformiatode etilo (0,32 mí, 3,3 mmol),

terminadala adición se mantienela agitacióndurante30 mm y se añadelentamente

unadisolución de t-butilamina(0,5 mí, 4,76 mmol) en THF (1 mi). La mezclade

U reacciónseagita durante1 hora a 00C,se filtra y el sólido se lava con acetatodeetilo (3x4 mí). El filtrado y las aguasde lavadose unen y se elimina el disolventea

U presiónreducida. El residuose redisuelveen acetatode etilo (20 mí), se lavacon

aguay con una disoluciónacuosade bicarbonatosódico, se secasobre sulfato

magnésicoanhidro. Se filtra y se elimina el disolventea presiónreducida,

obteniéndose4a, 1,5 g (Rto: 95 56). El residuosecromatografíasobre gel de sílice

con una mezclaHexano/Acetona:7/3,

p.f. 53..550C

[ojj: - 31,1 (EtOH, 1)

U Análisis (56):
Calculadopara C

25H36N306: <2, 63,3; H, 7,7; N, 8,9

U Encontrado C, 63,4; 8, 7,4; N, 8,5

U EspectroIR (KBr): 3600-3200(0-8, m); 1750 (<2=0 éster, 0; 1710 (<2=0

U carbamato,0; 1675 (<2=0amida, 0.
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Espectro 1H-RMN(Cl
3CD): 7,4-7,3 (m, 5H, Ph); 5,3 (m, 1H, <211-0<20);5,2-5,1

(dd, 28 O-C112-Ph);4,3 (t, 18, CH-N); 3,8-3,6(m, 2H, CHrN); 2,6-2,5(m, 28,

C112-CONH); 2,5-2,2(m 28 CH2-CH-OCO);2,3 (t, 2H, C112-C02); 1,3 (s, 9H,

<2W); 1,2 (s, 9H, <2W).

Espectro de ‘
3C-R&fN (C4CD): 172,3 (CH

2-C02); 170,1 (CONH-C(CH3)3);169,9

(C82-CONH); 155,5 (CO2CH2Ph); 136,3 (Ch,,.,, Ph); 128,7 ~ Ph); 128,0 (Cpara,

Ph); 127,8 (Q,~, Ph); 72,7 (CH-OCO); 70,5 ((CH3)3C-NHCO-C82);67,4 (0-CH2-

Ph); 59,7 (CH-N); 52,4 (CH2-N); 51,1 ((CH3)C-NHCO-CH); 34,6 (CH2-CH-OCO);

31,6 (C82-CONH); 29,5 (C82-C02);28,7 ((CH3)2C-NHCO-CH);28,5 ((CH3)2C-

NHCO-C112).

Espectro de masas (mlz): 476 (0,5); 475 (3,8); 474 (Mt, 8,1); 460 (1,0); 302

(11,3); 202 (12,6); 174 (100,0); 158 (36,0); 91(97,1); 68 (27,6); 57 (13,1).

(2S,4R)-2- (t-butilaminocarbonil)-4-[3- (t-butilaminocarbonil)propanoiloxUpirrolidina
4

(Sa)

Se disuelve(2S,4R)-1 -benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(4a) (600 mg, 1,26 mmol) en etanol (15

mí), seañadepaladiosobrecarbónal 10% (300 mg) suspendidoen etanol (5 mí) y

ciclohexeno(1,28 mí, 12,6 mmol). La mezclade reacciónseagitaa reflujo, en

atmósferade argon,durante1 hora, sefiltra y se lavael catalizadorcon etanol (3x4

mí). El filtrado y las aguasde lavadose unen y seelimina el disolventea presión

reducida, obteniéndoseSa, 273 mg (Rto: 63,4 %). Se recristalizade ciclohexano.

p.f. 132-1350C

[ah!5: - 9,7 (EtOH, 1)

Análisis (56):

CalculadoparaC
17831N304: <2, 59,8; 8, 9,2; N, 12,3
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Encontrado <2, 59,6; 8, 9,2; N, 12,2

Espectro IR (KBr): 3355,6,3327,6y 3279,4(N-H, 0; 1713,7 (<2=0 éster, 0;

1670,0y 1645,2(<2=0 amida, 0.

Espectro‘H-RMN (Cf/3D): 5,2 (m 18 <2H-OCO); 3,8 (t, 18, CH-NH); 3,2-2,9

(ddd, 28, C82-NH); 2,6-2,5(m, 28, C112-CONH);2,5-2,3 (m 28 <2W-CO2);2,3-

2,0 (m, 2H, <2112-CH-OCO); 1,3 (s, 188, C$).

Espectrode ‘
3C-RMN (C4CD): 172,9 (CONH-<2(C8

3)3); 172,5 (CH2&02); 170,4

(<2H2-CONH); 76,7 (CH-0<20); 60,5 (CH-NI-1); 52,8&HrNH); 51,2 ((<2H~)&-

NHCO-CH); 50,3 ((CH43C-NHCO-CH2); 36,7 (Q82-C8-0<20);31,9 (C82-<2ONH);

29,8 (C82-C0D;28,7 (CH).

Espectro de masas (m/4: 341 (M
1, 1,5); 326 (8,0); 241 (8,1); 174 (73,1); 168

(1,9); 158 (0,3); 68 (100,0); 57 (7,3)

b) Preparaciónde (2S,4R)-2-(t-butilaminocarboni¡)-4-[3-(3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonilpropanoiloxiip¿rrolidina(Sb).

<2S, 4R)- ¡-Benziloxicarbonil-2-a-butilaminocarbonil)-4-[3- (3-

(tñetoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi/pirrolidina2 (4b)

U
Se disuelve (25,4R)-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(carboxi)propanoiloxi]pirrolidina(3) (2,16 g, 5,14 mmol) en THF (10 mí) y se

añadetrietilamina(0,86 mí, 5,14 mmol). La mezclade reacciónseenfría a WC y se

añade,lentamentey con agitaciónmagnética,cloroformiato de etilo (0,5 mí, 5,14

mme»,terminadala adición se mantienela agitacióndurante30 mm y seañade

lentamenteunadisoluciónde trietoxisililpropilamina(0,8 mí, 3,43 mmol) en THF (2

mí). La mezclade reacciónseagitadurante1 hora a 00<2, se filtra y el sólido se

lava con acetatode etilo (3x4 mi). El filtrado y las aguasde lavadose unen y se

elimina el disolventea presión reducida. El residuose redisuelveen acetatode etilo
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(30 mí), se lava con aguay conunadisoluciónacuosade bicarbonatosódico,se

secasobre sulfato magnésicoanhidro.Se filtra y seelimina el disolventea presión

reducida,obteniéndose4b, 3,08 g (Rto: 96,1 56).

- 36,1 (EtOR, 1,4)

Análisis (56):

CalculadoparaC~H49N3O9Si : <2, 57,8; 8, 7,9; N, 6,7;

Encontrado <2, 57,3; 8, 7,7; N, 6,6;

EspectroIR (Nujol): 3300(N-H, m, ancha); 1740 (<2=0éster, 0; 1700 (<2=0

carbamato,0; 1660 (<2=0 amida,0.

U, Espectro‘H-RMN (C4CD): 7,2 (s, 58, Ph~; 5,2-5,1 (m, 18, <211-0<20);5,1 (s, 28,

U O-CH2-Ph); 4,3 (t, 18, <2H-N); 3,8-3,6 (dq, 68, 0-<2112-CI-13); 3,8-3,5 (m, 18,
C112-N); 3,2-3,0(m, 28, C112-NHCO);2,6-2,0(m, 68, C112-CH-OCO,<2112-C02y

CH2-CONH-CR2);1,6-1,4 (m, 2H, CH2-C112-CH2);1,2 (s, 91-1, <2H~); 1,1 «It, 9H,

0-CH2-C$);0,5 (t, 2H, Si-Ch).

Espectrode
13C-RMN(C

6DJ: 171,2 (CH2-C02); 170,6 (CONH-C(C83)3);169,7

(CH2-~0NH); 154,7 (C02<2H2Ph); 136,5 ~ Ph); 128,2 ~ Ph); 127,9 (C~,

Ph); 127,3~ Ph); 73,2 (CH-OCO); 67,4 (0-CH2-Ph);60,0 (CH-N); 58,5 (0-

C82-CH3); 52,7 (CH2-N); 51,1 ((C83)3Q-NHCO-CH);42,3 (CH2-NHCO); 34,7

(C82-CH-OCO);30,9(CH2-CONH); 29,2 (CH2-C02); 28,7 (CH3); 23,5 (CH2-CH2-

<282); 18,5 (0-<2H2-CH3); 8,3 (Si-CH2).

Espectrode masas(m/4: 623 (Mt 0,3); 578 (1,2); 303 (0,9); 202 (2,0); 176

(53,9); 91(100,0);68 (12,8); 57 (9,6).

(2S, 4R)-2- (t-butilam¡nocarbonil) -4-[3- (3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi.lpirrolldinaY
6 (Sb)
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Se disuelve(25,4R)-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[(3-(3-

U trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(4b) (1,5 g, 2,41 mmol) en
etanol(15 mí), se añadepaladiosobrecarbónal 1056 (600 mg) suspendidoen etanol

(15 mí) y ciclohexeno(1,74 mí, 4,82mmol). La mezclade reacciónseagitaa

reflujo, en atmósferade argon,durante1 hora, se filtra y se lava el catalizadorcon

U etanol (3x4 mí). El filtrado y las aguasde lavadoseuneny se elimina el disolvente

a presiónreducida, obteniéndoseSb, 1,15 g (Rto: 97,7 56).

- 9,4 (EtOH, 1)

EspectroIR (Película): 3309,5(N-H, f, ancha); 1734,6(<2=0 éster,0; 1653,6 y

1650,5 (<2=0 amida,0.

Espectro ‘H-RMN (QD6): 5,2-5,0(m, 18, <211-0<20);4,0-3,8(m, 1H, C11-NH);

3,8-3,6(q, 6H, 0-C112-CH3);3,2-3,0(m, 28, <21-12-NHCO); 2,9-2,6(ddm, 18,

C112-NH); 2,6-2,4 (m, 28, <2112-CO);2,4-2,3 (m, 28, C$-CONH-CH2);2,3-1,9

(m, 28, C112-CH-OCO);1,7-1,5(m, 28, C82-C112-CH2);1,3 (s, 98, <2$); 1,1 (t,

98, O-CH2-CIU; 0,6 (t, 28, Si-C112).

Espectrode ‘
3C-RMN (C

6D13: 173,2 (CONH-C(C83)3);172,4 (CH2-CONH); 171,5

(C82-C02); 76,8 (CH-OCO); 60,7 (CH-NH); 58,5 (0-CH2-CH3);52,9 (CH2-NH);

50,2 ((CH3)~C-NHC0-CH);42,4 (CH2-NHCO); 37,1 (CHrCH-OCO);31,1 (CH2-

CONH); 30,2 (C82-C02);28,8 (CH3); 23,6 (CH2-CH2-CH2); 18,7 (0-C82-CH3);

8,4 (Si-CH2).

2. Síntesisde (2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

(alquilaminocarbonilamino)pirrolidinas.

a) Preparaciónde (2S,4S)-2-<t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarboniamino)pirrolidina(lOa).

(2$4R,>-J-Benziloxicarbonhl-2-«-butilaminocarboni4)-4-(u-
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toluénsulfoniloxi)pirrolidina” (6)

U
Se disuelve(2S,4R)-1 -benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonii)-4-

U hidroxipirrolidina (2) (4 g, 0,012 mol) en piridina seca(12,1 mí), a 00<2 y se añade
en tres porciones,cloruro de p-toluensufónico(28,6 g, 0,015 mol). La mezclase

U agita a 00<2 durante1 hora, y, posteriormente,a temperaturaambientedurante48

horas. El derivadoseprecipitapor adición lentade aguafría (40 mí). Se filtra, se

U lava con aguay se secaa presiónreducida,obteniéndose6, 5,92 g (Rto: 100 56).

U, recristalizade ciclohexano.

p.f. 97~990C

[aID - 12,7 (EtOil, 1)

U Análisis (56):Calculadopara C24830N2065: <2, 60,7; H, 6,4; N, 5,9; 5, 6,7

Encontrado <2, 61,1; 8, 6,5; N, 6,1; 5, 6,5

EspectroIR (KBr): 1700 (<2=0 carbamato,0; 1680 (<2=0 amida, 0; 1360 (5-0, 0.

Espectro ‘FI-RMN (CI3CD): 7,8-7,2 (m, 9H, Ph~; 5,2-5,0(m, 38, 0-CH2-Phy CH-

OTs); 4,3-4,2 (m, 18, <2ff-N); 3,9-3,5 (dm, 28, CH2-N); 2,7-2,1 Qn, 28, <2112-

CH-OTs); 2,4 (s, 38, C
113)OT,; 1,2 (s, 98, <2$).

Espectro de ‘3C-RMN (CI
3CD): 169,4 (CONH-<2(C83)3); 154,8 (CO2CH2Ph);144,9

(Cpara, Ph)OT,; 135,9 (C~,0, Ph); 133,3 (Q~, Ph)OT,; 129,8 (<2.~, Ph)OT,; 128,2

U (Cpara, Ph); 127,8 (Corto, Ph); 127,5 (Cme~,Ph); 127,4 (Qn, Ph)OT,; 79,0 (CH-OTs);

67,2 (0-CH2-Ph);59,0 (CH-N); 52,2 (CH2-N); 50,9(C(CH3)3); 34,9 (C82-CH-

U OTs); 28,2 (CH); 21,2 (CH3)OT,.

Espectro de masas (mlz): 474 (MF, 0,7); 374 (1,3); 329 (1,4); 302 (2,5); 284 (3,0);

240 (2,1); 202 (1,8); 157 (30,4); 91(100,0);S7 (11,9).
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(2S, 4S) -4-,4zido-1 -benziloxicarbonil-2- (t-butilaminocarbonil)pirrolidina38 (7)

Sobreunadisoluciónde (2S,4R)-1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-

4-(p-toluénsulfoniloxi)pirrolidina(6) (5 g, 0,01 mol) en DMF (50 mí) a temperatura

ambiente,se añadeazidasódica(0,9 g, 0,014 mol) disueltaen agua(5 mí). La

mezclade reacciónseagitaa 700<2 durante3 días.Terminadala reacciónse añade

unasoluciónsaturadade cloruro sódico. La mezclade reacción seextraecon éter

etílico (100 mí), se lava sucesivamentecon aguay con una disoluciónsaturadade

cloruro sódico. Los extractosorgánicosse secansobre sulfato magnésicoanhidro,se

filtra el desecantey se elimina el disolventea presiónreducida,obteniéndose7, 3,62

g (Rto: 99,5 %). Se recristalizade n-hexano.

p.f. 82-83~C

[c4j: + 11,0 (EtOH, 1)

U Análisis (56):CalculadoparaC
17H23N503 : <2, 59,1; H, 6,7; N, 20,3

U Encontrado <2, 59,5; H, 6,7; N, 20,0

EspectroIR (KBr): 3310 (N-H, m); 2120 (N=N=N, 0; 1710 (<2=0 carbamato, 0;
1670 (<2=0 amida, 0.

Espectro‘H-RMN (CI3CD): 7,4-7,3 (m, SH, Ph~; S,3-S,0 (dd, 28, 0-<2112-Ph); 4,4-

4,3 (dt, 18, <211-N3); 4,2 (t, 1H, <211-N3); 3,7-3,4 (ddd, 28, C112-N); 2,6-2,2 (m,

28, <2W-CH-N3); 1,3 (s, 98, <2$).

Espectrode ‘
3C-RMN (CI

3CD): 169,7 (CONH-<2(<283)3);155,5 (C02C1-l2Ph); 136,0U (C~, Ph); 128,5 (Cmeta,Ph); 128,2 (Cpara, Ph); 128,0 (Q~,Ph); 67,6 (O-CH2-Ph);

60,4 (CH-N3); 58,9 (C8-N); 52,5 (CH2-N); 50,9 (C(CH3)3); 34,5 (CH2-CH-N3);

U 28,4 (CH).
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Espectro de masas (mlz): 345 (Mt 2,5); 303 (2,0); 245 (2,2); 201 (1,8); 155 (2,1);

91(100,0);57 (12,9).

(2S,4S)-4-Amino-¡-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbond)pirrolidina39(8)

Se disuelve(2S,4S)-4-azido-1-benziloxicarbonil-2-(t-

butilaminocarbonil)pirrolidina(7) (500 mg, 1,44 mmol) en acetatode etilo (5 mí), se

añadeunasuspensiónde paladiosobre carbónal 5 56 (5 mg) en acetatode etilo (2

mí). La mezclaseagita a temperaturaambientey a 1 atm de presión de hidrógeno

durante16 horas. Se filtra, se lava con acetatode etilo (3x5 mí). El filtrado y las

aguasde lavadoseuneny se elimina el disolventea presiónreducida,obteniéndose

8, 450 mg (Rto: 97,3 56).

p.f. 101-103 ~C

- 13,7 (EtOH, 1)

Análisis (56):

Calculadopara<2
17825N303 : <2, 63,9; 8, 7,9; N, 13,2

Encontrado <2, 63,0; H, 7,8; N, 12,7

Espectro IR (KB,-): 331S (N-H, 0; 1690 (<2=0 carbamato,0; 1670 (<2=0 amida,

0.

Espectro ‘H-RMN (CI3CD): 7,4-7,3(m, 58, Ph); 5,2-5,1 (dd, 28, 0-<2112-Ph);4,2-

4,1 (dd, 18, C11-N82); 3,7-3,6(dd, 18, C11-N); 3,6-3,5(m, 18, <211BHA-N); 3,3,-

3,2 (dd, 18, <211AHB-N); 2,3-2,2 (m, 28, <2112-<2H-NH2);1,3 (s, 9H, <2$).

U Espectrode ‘
3C-RMN (CI

3CD): 171,3 (CONH<2-(<2H3t); 155,3 (C02<2H2Ph); 136,3

(Q~, Ph); 128,2 (Q,,~,Ph); 127,8 (C~,rn, Ph); 127,7 (~..~,Ph); 67,0 (O-CH2-Ph);

61,1 (CH-N); 55,7 (C82-N); 50,7 (C(<283)3); 50,2 (CH-N82); 38,2 (CH2-CH-N82);

28,2 (CH3).u 66



(2S, 4S)-¡ -Benziloxicarbonil-2- (t-butilaminocarbonil)-4- (t-

butilaminocarbonilamino)pirrolldina8 (92)

[ Se disuelve (25 ,4S>-4-amino- 1-benziloxicarbonil-2-(t-

butilaminocarbonil)pirrolidina(8) (600 mg, 1,88 mmol) en diclorometanoseco (10

mí), se añadea temperaturaambiente,y atmósferade argon, isocianatode t-butilo

(186,45 mg, 1,88 mmol). La mezclaseagita a temperaturaambientedurante24

horas. Se elimina el disolventea presiónreducida,obteniéndose9a, 600 mg (Rto:

79,0 56). Se recristalizade ciclohexano.

p.f. 200~203o<2

[4,7: - 11,4 (EtOH, 1)

Análisis (%):

Calculadopara<2
228~N404: <2, 63,1; H, 8,2; N, 13,4

Encontrado <2, 63,3; 8, 8,3; N, 13,1

EspectroIR (KBr): 3380 y 3340 (N-H, m); 1710 (<2=0 carbamato,0; 1670, 1650

(<2=0amida, urea,0.

Espectro ‘H-RMN (<21/3D): 7,3 (s, SH, Ph); 5,1 (s, 2H, O-C1-12-Ph); 4,5-4,3 (m,

18, C8-NH<2ONH); 4,3-4,0 (m, 18 CH-N); 3,8-3,3 (m, 28, <2112-N); 2,3-1,9

(m, 211, <2H2-<2H-NH<2ONH); 1,3 (s, 1811, CH).

Espectro de “C-RMN (CI3CD): 171,5 (CONH-<2(<2H3)3); 156,8 (NHCONH); 156,1

(C02<2H2Ph); 136,1 (C~, Ph); 128,4 (Q,,~,Ph); 128,0 ~ Ph); 127,7 (Q~0,Ph);

67,3 (04282-Ph);60,7 (CH-N); 55,2 (C82-N); S1,3 ((<2H3)L-NH<2ONH); 50,2

((CH3)3C-N8C0-CH);49,3 (CH-NH<2ONH); 33,0 (CH2-<2H-NH<2ONH); 29,4

((C83)3<2-NH<2ONH); 28,S ((CH3)3<2-NHCO-C8).

Espectrodemasas(m/4: 421 (1,8); 420 (10,8); 419(Mt, 47,8); 404 (0,1); 360
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(0,2); 320 (18,4); 304 (1,0); 290 (0,4); 260 (0,2); 246 (1,8); 190 (0,1); 91(100,0);

68 (45,0); 57 (25,5).

(2S, 4S)-2- (t-Butilaminocarbonifr4- (t-butilaminocarbonilamino)pirrolidind (lOa)

Se disuelve (2S,4S)- 1-benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirrolidina (9a) (900,0 mg, 2,23 mmol) en etanol (10 mí),

U se añadeunasuspensiónde paladiosobrecarbón al 10% (400 mg) en etanol (5 mí) y
ciclohexeno(10 mí, 9,86 mmol). La mezclade reacciónseagita a reflujo, en

1atmósferade argon,durante1 hora, se filtra y se lava el catalizadorcon etanol(3x4

mí). El filtrado y las aguasde lavadose unen y se elimina el disolventea presión

reducida,obteniéndoselOa, 632 mg (Rto: 100,0 56). Se recristalizade

cloroformo/hexano.

p.f. 194-196~C

- 22,8 (EtOH, 1)

Análisis (56):

U CalculadoparaC14828N402: <2, 59,1; 8, 9,9; N, 19,7

Encontrado <2, 58,9; 8, 9,8; N, 19,5

EspectroIR (KBr): 3384, 3334, 3314 y 3270 (N-H, 0; 1671 (<2=0 amida,0; 1641

(<2=0 urea,0.

Espectro‘H-RMN (CI3CD): 4,3-4,0(m, 18, CH-NH<2ONH); 3,7-3,6 (dd, 11-1, <28-

NH); 3,4-3,2(dd, 18, C11AHB-NH); 2,7-2,5(m, 1H, <211BHA-NH); 2,5-2,3(m, 18,

C11AHrCH-NHCONH); 1,8-1,6 (m, 18, C11BHA-CH-NHCONH), 1,4 (s, 9H, <2$);

1,3 (s, 911, <2$).

Espectrode “C-RMN (CI3CD): 174,1 (CONH-C(C83)3);157,4 (NHQONH); 60,1

(CH-NH) o (CH-NHCONH); 53,6 (CH2-NH); SI,7 (CH-NH) o (CH-NHCONH);
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50,4 ((<2H3)3C-NH<2ONH)o ((<2H3)3Q-NHCO-<2H); 50,1 ((<2H3»~-NH<2ONH)o

((<2H3)3C-NH<2O-<2H);36,8 (CH2-CH-NHCONH); 29,5 ((QH3)3C-NH<2ONH);28,7

((C83)3C-NH<2O-<2H).

Espectro de masas (mlz): 284 (Mt, 0,3); 239 (0,2); 184 (36,1); 168 (13,1); 140

(0,5); 126 (1,7); 85 (9,1); 70 (1,4); 68 (90,8); 57 (20,3); 41(17,5).

b) Preparaciónde (2S,4S)-2-(t-butiLaminocarbonL9-4-[3-

(trietoxisiliflpropilaminocarbonilaminoJpirrolidina(101’).

(2S ,4S)- 1-Benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina
8 (9b)

Se disuelve (2S,45)-4-amino- 1-benziloxicarbonil-2-(t-

butilaminocarbonil)pirrolidina (8) (632 mg, 1,98 mmol) en diclorometano seco (10

mí), seañadea temperaturaambiente,y atmósferade argon, isocianatode 3-

trietoxisililpropilo (490,1 mg, 1,98 mmol). La mezclase agita a temperatura

ambientedurante24 horas. Se elimina el disolventea presiónreducida, obteniéndose

9b, 1,12 g (Rto: 100 56).

[aID. - 12,4 (EtOH, 1)

Análisis (%):

Calculadopara C
27H46N4O7Si: <2, 57,2; 8, 8,2; N, 9,9

Encontrado <2, 56,9; 11, 8,2; N, 9,7

EspectroIR (Película líquida): 3348-3295(N-H, f, ancha); 1700 (<2=0 carbamato,

0; 1678 ,1655(<2=0 urea,amida, Q.

Espectro ‘H-RMN (C6D6): 7,1 (m, 58, Ph); 5,1-4,8 (dd, 2H, O-<2112-Ph); 4,S-4,3

(m, 18 CH-NHCONH); 4,1-3,9 (m, 18, C11-N); 3,9-3,7 (q, 6H, 0-C112-<2H3);

3,8-3,6 (m, XH, <211ÁHB-N); 3,6-3,3 (m, 18, <211BHA-N); 3,2-3,1 (m, 2H, Clir
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NHCONH); 2,1-1,9(m, 1H, <211AHB-CH-NHCONH); 1,7-1,5 (m, 38, CHBHA-CH-

NHCONH y <282-<2112-<282);1,3 (s, 98, <2$); 1,1 (t, 98, O-CH2-C$); 0,6 (t, 28,

Si-<2$).

Espectrode ‘3C-RMN (C
6DJ: 172,0 (CON8-C(<2H3)3);157,8 (NH<2ONH); 156,6

(Q02<2H2Ph); 137,0 (C~, Ph); 128,6 (C.,,~,Ph); 128,3 (C,MS, Ph); 128,2 (Q,~~»Ph);

¡ 67,4 (O-Q82-Ph);61,2 (CH-N); 58,5 (O-C82-CH3);55,8 (C82-N); 51,1 (CH-N8CONH); 50,2 (Q(<2H3)3); 43,2 (C82-N8<2ONH);32,5 (C82-<28-N8CONH);

U 28,7 (O-<2H2-CH3); 28,5 (CH3); 24,4 (C82-C82-C82);8,1 (Si-CH2).

Espectrodemasas(mlz): 568 (0,8); 567 (2,4); 566 (Mt 6,7); 521 (3,2); 466 (0,5);

420 (2,3); 302 (2,0); 202 (10,1); 91(100,0); 57 (21,5).

(2S,4S)-2-(t-Butilaminocarbonil)-4-[3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina
4(lOb)

U Se disuelve (2S,4S)-1 -benziloxicarbonil-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina(9b) (1,0 g, 1,76 mmol) en etanol

U (10 mí), seañadeunasuspensiónde paladio sobrecarbónal 10% (500 mg) en etanol

(5 mí) y ciclohexeno(0,S mí, 4,93 mmol). La mezclade reacciónseagita a reflujo,

en atmósferade argon,durante1 hora, sefiltra y se lavael catalizadorcon etanol

(3x4 mí). El filtrado y las aguasde lavadose unen y seelimina el disolventea

presiónreducida, obteniéndoselOb, 760mg (Rto: 99,3 56).

- 28,0(EtOH, 1)

U Análisis (56):
Calculadopara<2

19H~N4O5Si: <2, 52,8; 8, 9,3; N, 13,0

U’ Encontrado <2, 52,8; 8, 8,9; N, 13,3

EspectroIR (Película líquida): 3400 (N-H, 0; 1660 (<2=0 urea, 0; 1655 (<2=0

amida, 0.
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Espectro‘H-RMN (C6D6): 4,3-4,2(m, 1H, <2H-NH<2ONH); 3,9-3,8 (q, 6H, O-<2112-

<28~); 3,4-3,2 (m, 38, <2ff-NH y <2112-NH<2ONH); 3,2-3,1 (m 1H CHAHB-NH);

2,5-2,4 (m, 18, <211BHA-NH); 2,3-2,2 (m, 1H, CHAHH-CH-NH<2ONH); 1,8-1,7 (m,

38, <211BHA-<2H-NH<2ONH y <2H2-Q12-C82); 1,3 (s, 98, <2113); 1,2 (t, 9H, O-CH2-

<2$); 0,7 (t, 28 Si-CH2).

Espectrode ‘
3C-RMN (CJiJ: 60,8 (CH-NH); 58,3 (O-CH

2-CH3); 54,7 (CH-

NH<2ONH); 54,3 (CH2-NH); 52,4 ((C83)&-NHCO-<2H); 43,3 (C82-NHCONH);

36,6 (CHrCH-NHCONH); 28,8 ((fH3)3<2-NHCO-CH); 24,4 (<2H2-CH2-CH2); 18,5

(O-<282-CH3); 8,3 (Si-CH2).

Espectro de ‘nasas (mlz): 433 (1,6); 432 (Mt, 7,8); 431 (1,0); 332 (13,2); 168

(8,7); 68 (100); 57 (17,1).

II. SINTESIS DE COMPUESTOS ORGANOMETALICOS QUIRALES DE

Rb(I).

1. Síntesisde compuestosorganometílicos de Rh(I) con 1,5-ciclooctadieno

(COD).

a) Compuestoscatiónicos. Procedimiento general.

Se disuelve[Rh(<2OD)<2lb(1 mmol) en diclorometanoseco y

desgasificado(25 mí), seañadeunadisolución de L: (25,4R)-2-(t-

butilaminocarbonil)-4-[3-(alquilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(5a,b),o

(2S,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(alquilaminocarbonilamino)pirrolidina,(lOa,b), (2

mmol) disueltoen <282<212 (5 mí) y NH4PF6/LiClO4(2 mmol) disuelto en agua(0,2

mí). La mezclade reacciónseagitaa temperaturaambientedurantetres horasbajo

argon, sefiltra y seelimina el disolventehastaun volumende diclorometanode 2

ml. Se precipitael complejocomose indicaen cadacaso y se filtra, se lavacuatro

vecesconel mismo precipitantey seseca,obteniéndoselos complejosde fórmula

general[RhL(COD)]X.
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Perclorato de (1,5-ciclooctadieno)/Y2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3- (t-

butilaminocarbonil)propanoiloxUpirrolidina-N,N’)Rodio(1) (1la)

U! Se disuelve [Rh(<2OD)Cl]2(200 mg, 0,4 mmol) en diclorometanosecoy

desgasificado(25 mi), se añadeuna disoluciónde (2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

U [3-(t-butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(Sa), (276,7mg, 0,8 mmol) disuelto

en CH2<212 (5 mí) y LiClO4 (86,3 mg, 0,8 mmol) disuelto en agua(0,2 mí). La¡ mezcla de reacción se agita a temperatura ambiente durante tres horas bajo argon, se

filtra y seelimina el disolventea presiónreducida.Se lavacuatrovecescon éter

etílico y seseca, obteniéndoselis, 375 mg (Rto: 71 56).

p.f. 146~148ÓC

[ah3. +20,7 (EtOH, 1)

Análisis (56):

Calculadopara<225843C1N308Rh.<212<2H2: <2, 42,4; 8, 6,1; N, 5,7; Rh, 14,0

Encontrado <2, 44,5; H, 6,7; N, 6,1; Rh, 13,9

EspectroIR (KBr): 3400,8, 3372,3 y 3306,4 (N-H, m); 1737,5 (<2=0 éster,m);

1655,1 (<2=0 amida, m); 1604,3 (<2=<2, m); 1125 (<21-O, O.

Espectro ‘H-RMN (CI3CD): 5,2 (s, LH <28-0<20); 4,6-4,4 (m 18 CH-NR); 4,4-

4,3 (m, 28, <2llA=CHBX~D; 4,2-4,0 (m, 2H, <2HB=CH~JCOD; 3,4-3,1 (m, 2H, <2112-

NR); 2,9-2,2 (m, 108, <2112-<202, <2112-CONH, 6 <2$ ~o~);2,1-1,8 (m, 211, <2112-

<28-0<20); 1,8-1,6 (m, 2H, CW)coD; 1,4 (s, 98, <2$); 1,3 (s, 9H, CH).

Espectrode “C-RMN (Cf/3D): 172,1 (<2H3)3<2-NHCO-<2H); 171,9 (C82-C02); 178

(<282-CONH); 79,3, 79,2, 79,1 y 78,9 (4 CH)COD; 74,0 (C8-0C0); 64,0 (fR-NR);

54,9 (C82-NR); 54,1 (CH3)~C-N8<2O-CR);51,3 ((<283)C-NHCO-CHD; 37,0 (CH2-

<28-0<20);31,8 (CR2-<2ONH); 30,8 (2 C82)COD; 30,3 (C82-C0D;28,7((CH3)3<2-
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NH<2O-<2H2); 28,2 (2 CHDc0»; 27,0 ((C83)3<2-NH<2OCH).

U
Uy-VIS (CH3CN, 10

3M): Xj 370 nm (E= 5534)

AM (CHJCN, ¡U3 M) = 53 tÚ cm2 mot’

AM (DMF, ¡a3M) = ¡1,5 0-’ cm2‘noN

Hexafluorofosfatode (1,5-ciclooctadieno)((25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxUpirrolidina-N, N’}Rodioq) (llb)

Se disuelve [Rh(<2OD)<2l]
2(161,8 mg, 0,33 mmol) en diclorometanosecoy

desgasificado(25 mí), se añadeunadisoluciónde (25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

[3-(3-(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina<5b) (321 mg, 0,66

mmol) disueltoen <282<212 (5 mí) y NR4PF6(107 mg, 0,66mmol) disuelto en agua

(0,2 mí). La mezclade reacciónseagitaa temperaturaambientedurantetres horas

bajo argon,se filtra y se elimina el disolventehastaun volumende diclorometanode

2 ml. Se precipitael complejoconéter de petróleoy se filtra, se lavacuatroveces

conéter de petróleoy seseca,obteniéndoselib, 309 mg (Rto: 56 56).

p.f. 101-103 T

[ojj: + 5,5 (EtOH, 1)

Análisis (56):

Calculadopara C30H55F6N3O7PSiRh: <2, 42,6; 8, 6,6; N, 5,0; Rh, 12,2

Encontrado <2, 42,6; 8, 6,3; N, 5,1; Rh, 13,5

EspectroIR (KBr): 3376, 3302 y 3153 (N-8, m); 1741,5 (<2=0 éster, 0; 1656,4y

1651,7 (<2=0amida, 0; 1603,3(<2=<2, 0; 843,8 (P-F, 0.

Espectro ‘H-RMN (CP~J: 4,8 (s, 18 <28-0<20);4,0-3,9 (m, 1H CH-NR); 3,9-3,8

(q, 6H, 0-<2H2-CHJ); 3,4-3,3(m, 28, C112-NHCO); 3,2-3,1 (m, 18, CHAHB-NH);
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2,9-2,8 (<2IIBHA-NH); 2,7-2,6(m, 28, <2112-C02); 2,5-2,4 (m, 68, <2112-<2ONHy 2

U CH2COD); 2,3-2,2(m, 111, CHAHw~<2HO<2O); 2,2-2,0(m, SH, <2HBHA-CR-O<2O Y2 <2H2coD); 1,9-1,7(m, 2H, <2R2-<2ff2-<2H2); 1,3 (t, 98, O-C82-C$);1,2 (s, 98,

U <2$); 0,7 (m, 2H, Si-CH2).

Uy-VIS (CH/3N, ¡U
3 M): X= 390 nm (c= 4850); 380 nm (e= 8000); 315 nm

(e 7400)

AM (CH
3CN, ¡a3M) 36,40’ cm2mot’

A~ (DM!’, iO~ M)= 12,3 (¡‘ cm2mot’

Hexafluorofosfatode (1,5-ciclooctadieno)[(2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirrolidina-N,NjRodio(1) (14a)

U Se disuelve [Rh(COD)<2l]
2(43,4 mg, 0,09mmol) en diclorometanoseco y

desgasificado(25 mí), se añadeuna disolución de (25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

(t-butilaminocarbonilamino)pirrolidina(lOa), (50 mg, 0,18 mmol) disuelto enU
<282<212 (5 mí) y NH4PF6(28,7 mg, 0,18 mmol) disuelto en agua (0,2 mí). La
mezcla de reacción se agita a temperatura ambiente durante tres horas bajo argon, se

fíltra y se elimina el disolventehastaun volumen de díclorometanode 2 ml. Se

precipitael complejo conhexanoy se filtra, se lava cuatrovecescon hexanoy se

seca, obteniéndose 14a, 67 mg (Rto: 77 %).

p.f. 137-139 C

[ojj: + 2,8 (EtOR, 1)

Análisis (%):

Calculado para C22H40F6N4O2PRh.<212<2H2 : <2, 38,1; 8, S,8; N, 7,7; Rh, 14,2

Encontrado <2, 38,4; 8, 5,8; N, 7,5; Rh, 14,0

EspectroIR (KBr): 3429,4,3378,4 y 3309,0(N-R, d); 1660 (<2=0amiday urea,

96



0; 1604,1 (<2=<2, 0; 847,5 (P-F, 0.

Espectro‘H-RMN (CI/3D): 4,3-4,2 (m, 28, 2 <2ff)COD; 4,2-4,0(m, 4H, CH-

NH<2ONH CH-NR y 2 <28 con); 3,2-3,1 (m, 18, CWHrNH); 2,7-2,6(m, 18,

<2IIBHA-NH); 2,5-2,3(m SR <2HARB-<2H-NHCONR y 2 <2112 COD); 2,0-1,8 (m,

3H, <2IIBHA-CH-NHCONH y <2$ COn); 1,8-1,6(m, 48, C112)COD; 1,3 (s, 188,

CH).

UV-VIS (CH
3CN, ¡U’ M): X~= 375 nm (E= 7250); 310 nm (E= 8000)

A~ ~C’H,C’N,¡U’ M) = 42,2 ir’ cm
2 ‘noN

Hexafluorofosfatode (¡, 5-ciclooctadieno)ft2S,4S)-2-(t—butilaminocarbonil)-4-13-

(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina-N,N’}Rodio(1) (14b)

Se disuelve [Rh(COD)Cl]
2(124,1 mg, 0,25 mmol) en diclorometanosecoy

desgasificado(25 mí), seañadeunadisolución de (25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

[3-(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina(lOb), (217,4mg, 0,5 mmol)

disuelto en <282<212 (5 mí) y NH4PF6 (82,0 mg, 0,5 mmol) disuelto en agua(0,2

mí). La mezclade reacciónseagita a temperaturaambientedurantetres horasbajo

argon, se filtra y se elimina el disolventea presión reducida.Se lava el complejo

cuatro vecescon éter de petróleoy se seca,obteniéndose14b, 256 mg (Rto: 64 56).

p.f. 80-82 <2

[cx.1j: + 1,0 (EtOR, 1)

Análisis (56):

Calculadopara<221R52F6N403PRhSi: <2, 41,1; 8, 6,6; N, 7,1; Rh, 13,0

Encontrado <2, 41,8; 8, 7,0; N, 7,6; Rh, 12,9

EspectroIR (KBr): 3432,6,3374,2y 3309,1 (N-H, m); 1658,4 (<2=0amida, 0;
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U
1650,9 (<2=0 urea,0; 1602,7 (C=C, 0; 846,2 (P-F, 0.

U
Espectro ‘H-RMN (C~D1J: 4,3-4,2(m, 3H, CH-NHCONH y 2 CII COn); 4,3-4,1 (q,

U1 68, 0-C$-CH3); 4,2-4,1 Qn, 2W 2 <2H)COD; 4,1-4,0(m, 11-1 CH-NR); 3,4-3,2U (m, 2H, C112-NH<2ONR);3,1-2,9(m, iR, <2WRB-NR); 2,4-2,1 (m, SR, <2HBHA~

NH, 2 <2112 ron); 2,3-2,1 (m, 18, <2HAHB-CR-NHCONH); 1,9-1,7 (m, 6R 2 <282

~ <2H2-CH2-<2H2); 1,8-1,7(m, SR, <2HBRÁ-CR-NRCONFIy 2 <2112 con); 1,3 (m,U’
9H, <2$); 1,2 (t, 9R, 0-<2W-<2h); 0,7 (t, 28, Si-CH2).

U Espectrode “C-RMN (C~4J: 158,8 (NHCONH); 79,2, 79,1, 79,0y 78,9 (4

CH)~o0; 58,7 (0-~H2-CH3);58,0 (CH-NR); 54,7 (CH-NR<2ONH); 53,4 (CH2-NR);1 51,1 ((<2H3»~-NH<20-<2H);43,5 (CH2-NR<2ONR);37,2 (CH2-CR-NHCONH); 31,1

y 28,5 &H2)coD; 28,4 «CR3)3C-NH<2ONH);24,2 (<2R2-CR2-CH2);18,6 (O-CH2-

CH3); 8,3 (Si-CR2).

uy-VIS(CH/3N, ¡0-’ M): \,»= 380 nm (e= 7700);315 nm (c= 7600)

AM (CH,CN, ¡a’ M) = 34,00-’ cm
2 mot’

AM (DM!’, 10-’ M)= ¡9,8 ir’ cm2‘noN

b) Compuestosneutros. Procedhnientogeneral.

3 Se disuelve [Rh(<2OD)<2l]
2(1 mmol) en diclorometanoseco y desgasificado

(25 mí), se añadeunadisolución de L: (25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-(t-

butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina (Sa), o (25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-

4-(t-butilaminocarbonilamino)pirrolidina(lOa), (2 mmol) disuelto en <282<212 (5 mí).

U La mezclade reacciónse agita a temperaturaambientedurantetres horasbajo
argon,se filtra y se elimina el disolventehastaun volumen de diclorometanode 2

U ml. Seprecipita el complejocomose indica en cadacaso y se filtra, se lavacuatro
vecescon el mismo precipitantey seseca,obtiéndoselos complejosde fórmula

U general [RhL(COD)CI].
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(¡, 5-ciclooctadieno)ff2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3- (t-

butilaminocarbonil)propanoiloxQpirrolidina-N,Njcloro Rodio(1) (13a)

Se disuelve [Rh(<2OD)<2l]2(200,0mg, 0,4 mmol) en diclorometanosecoy

desgasificado(25 mí), seañadeunadisolución de (25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

[3-(t-butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(Sa), (276,7mg, 0,8 mmol) disuelto

<282<212 (5 mí). La mezclade reacciónse agita a temperaturaambientedurantetres

horas bajo argon,se filtra y seelimina el disolventehastaun volumen de

diclorometanode 2 ml. Se precipitael complejocon n-pentanoy se filtra, se lava

cuatrovecescon n-pentanoy seseca,obteniéndose13a, 291 mg (Rto: 82 56).

p.f. 97~98O<2

[a]¿
5: -4,5 (EtOR, 1,2)

Análisis (56):

CalculadoparaC
25R43C1N3O4Rh: <2, 51,1; R, 7,4; N, 7,2; Cl, 6,1; Rh, 17,5

Encontrado <2, 51,1; H, 7,6; N, 7,4; Cl, 6,5; Rh, 17,4

EspectroIR (KBr): 3435,4, 3326,9y 3224,9-3215,6(N-H, m ancha); 1736,8(<2=0

éster, 0; 1657,6(<2=0 amida, 0; 1602,2(C=<2, m); 330 (Rh-<2l, d ancha).

Espectro ‘H-RMN (CI,CD): 5,2-5,1 (m, 18, <2R-O<2O);4,3-4,1 (m, 4H, <2ff)~~~

acopladocon la señala 2,2-1,9ppm; 4,0 (t, 18 CH-NR); 3,3-3,1 (t, 28, <21-12-

NR); 2,6-2,5(m, 28, <2112-CO)acopladocon la señala2,5-2,3ppm; 2,5-2,3 (m,

68, Cff2&ONH, 2 <2112 con); 2,2-1,9(m, 28, <2112-CH-OCO)acopladocon la señal

a 4,3-4,1 ppm; 1,9-1,6 (m, 48, 2 <2
112)COD; 1,4 (s, 188, <2ff~).

Espectrode “C-RMN (DMSO): 172,1 (CONH-C(CH)
3); 170,9 (C82-C02); 170,0

(CH2-CONH); 81,6-81,2(4 CR)~0~;74,2 (CR-0C0);60,6 (CH-NH); 53,6

(C(CR3)3);50,1 ((<2R3)3C-NHCO-CR2);49,9 (CR2-NH); 36,6(CH2-<2H-0C0); 30,5

(C82-<202); 30,4 (2 £R2)COD; 29,2 (CH2-CONR); 28,5 ((CR3)3<2-NHCO-C82); 28,3
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((CH)3C-NRCO-CH).

uv-yiS(CH,CN, 10’ M): \,~= 395 nm (c= 4278);375 nm (e= 7577)

AM (CH,CN, 10’ M)= ¡,4 0-’ cm
2 ‘not’

A~ (DM!’, ¡0’ M)= 1,4 0-’ cm2 ‘noN

(1, 5-ciclooctadieno)[(2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-(t-

butilaminocarbonilamino)pirrolidina-N,N’]cloro Rodio(1) (lóa)

Se disuelve[Rh(<2OD)<21j
2(162 mg, 0,33 mmol) en diclorometanosecoy

desgasificado(25 mí), se añadeunadisoluciónde (2S,4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

(t-butilaminocarbonilamino)pirrolidina(lOa), (187 mg, 0,66 mmol) disuelto en

<282<212 (5 mí). La mezclade reacciónse agitaa temperaturaambientedurantetres

horasbajo argon, se filtra y se elimina el disolventehastaun volumende

diclorometanode 2 ml. Se precipitael complejocon n-pentanoy se filtra, se lava

cuatrovecesconn-pentanoy seseca,obteniéndoselóa, 200 mg (Rto: 57 56).

p.f. 135-136~C

[<4,7:- 20,8 (EtOR, 0,9)

Análisis (56):

Calculadopara<222HJ1N402Rh

Encontrado

EspectroIR (KBr): 3312,2 (N-R,

(C=C, 0; 330 (Rh-<2l, d ancha).

<2, 49,8; H, 7,5; N, 10,5; <2], 6,7; Rh, 19,4

<2, 50,1; 8, 7,S; N, 10,3; Cl, 6,7; Rh, 19,1

m ancha); 1653,5 (<2=0 amiday urea, fl; 1600,5

Espectro‘H-RMN (CI,CD): 4,3-4,2 (m, 58, <28-NR y 4 CII con); 4,2-4,0(m, iR,

CH-NRCONH) acopladocon la señala 3,3-2,9; 3,3-2,9(m, 2R, <2H2-NH) acoplado

consigomismo y con la señala4,2-4,0; 2,5-2,2(m, 511, <2IIAHB-CH-NRCONR y
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2 <2112 COn acopladoconsigomismo y con la señala 1,9-1,6); 1,9-1,6(m, SR, 2

<2112 COD y <2IIBHÁ-<2H-NH<2ONH; 1,4 (s, 98, <2$); 1,3 (s, 9R, <2$).

Espectrode “C-RMN (CI,CD): 156,6 (NHCONH); 77,6 (4 £H)COD; 62,6 (CH-

NH<2ONH); 56,9 (CH2-NH); 52,0 (CH-NH); 50,7 ((<2R3)3C-NH<2O-<2H);50,5

((CH3)3C-NH<2ONH);37,3 (QH2-<2H-NHCONH); 30,9 (QH2)~0»; 29,6 ((CHj3<2-

NH<2ONH); 28,7 ((C83)3C-NH<2O<2H).

UY-VIS (CH,CN, 10’M): \»= 375 nm (e= 6289)

AM (CH,CN, ¡0’ M) = 2,0 ir’ cm
2mot’

2. Síntesisde compuestosorganoinetílicoscatiónicosde Rh(I) con trifenilfosfina.

Complejos catiónicos. Procedimiento general.

Se disuelve[RhCl(PPh
3)3](1 mmol) en diclorometanoseco y desgasificado

(25 mí), se añadeuna disoluciónde L: (25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(alquilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(Sa,b),o (2S,45)-2-(t-

butilaminocarbonil)-4-(alquilaminocarbonilamino)pirrolidina(lOa,b) (1 mmol)

disuelto en <2112<212 (5 mí) y NH4PF6 (1 mmol) disuelto en agua(0,2 mí). La mezcla

de reacciónseagitaa 38 <2 duranteunahora bajo argon,se filtra y se elimina el

disolventehastaun volumende diclorometanode 2 ml. Seprecipitael complejo

comose indica en cadacaso y se filtra, se lava cuatrovecescon el mismo

precipitantey seseca, obteniéndoselos complejosde fórmula general

[RhL(PPh3)2]X.

Hexafluorofosfatode «2$4R)-2- (t-budlaminocarbonil)-4-[3- (t-

butilaminocarbonil)propanoiloxijpirrolidina-N,N’} (bis-tnfenilfosfina) Rodio (1) (12a)

Se disuelve [RhCI(PPh3)3](813,3mg, 0,9 mmol) en diclorometanosecoy

desgasificado(25 mí), seañadeuna disoluciónde (2S,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-
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[3-(t-butilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(Sa), (300 mg, 0,9 mmol) disuelto

en <282<212 (5 mí) y NH4PF6 (143,3 mg, 0,9 mmol) disuelto en agua(0,2 mí). La

mezclade reacciónseagita a 386 <2 duranteuna horabajo argon, se filtra y se

elimina el disolventehastaun volumende diclorometanode 2 ml. Se precipitael

complejocon hexanoy se filtra, se lavacuatrovecescon una mezclade éter

étilico/hexano:1/3 y se seca,obteniéndose,12a lSSmg(Rto: 79 56).

p.f. 133-135 ~<2

[cdD. -80,3 (EtOH, 1)

Análisis (56):

CalculadoparaC53R61F6N304P3Rh.<212<2H2

Encontrado

EspectroIR (KBr): 3414,1, 3363,6 y 3297,1

0; 1653,0 (<2=0 amida, 0; 1606 (C=C, 0;

<2, 54,1; 11, 5,3; N, 3,5; Rh, 8,6

<2, 54,1; R, 5,4; N, 3,6; Rh, 8,8

(N-H, d ancha); 1736,9(<2=0 éster,

842,1 (P-F, 0.

Espectro ‘H-RMN «271/3D): 7,7-7,0 (m, 308, Ph); 5,3-5,2 (m 18 <211-0<20);4,3-

4,2 (m, 18, <211-NR); 3,8-3,7 (m, 18 CHÁHB-NH); 3,6-3,5(m, 18, <2HBHA-NH);

2,6-2,5 (m, 311, <2112-<202, CWHB-CH-O<2O); 2,5-2,3(m, 211, C112-<2ONH); 2,2-

2,1 (m, 18, <2HBHA-<2H-O<2O); 1,3 (s, 98, <2113); 1,0 (s, 98, Cff~).

UY-VIS(CH,CN, ¡a’ M): \,,,,= 405 nm (c= 5900); 330 nm (e= 14300)

AM (C’H,CN, ¡0’ M) = 48,1 ir’ cm
2 ‘noN

Hexafluorofosfatode [(2$ 4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-~t3-(3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoilox~pirrolidina-N,N’} (bis-tr<fenilfosflna)

Rodio (1) (12b)

Se disuelve [Rh<2l(PPh
3)3](S76,5mg, 0,62 mmol) en diclorometanoseco y

102



desgasificado(25 mí), se añadeunadisoluciónde (25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

[3-(3-(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidina(Sb) (305 mg, 0,62

mmol) disuelto en <2H2<212 (5 mí) y NR4PF6 (101,6mg, 0,62 mmol) disueltoen agua

(0,2 mí). La mezclade reacciónseagita a 38’ <2 duranteuna hora bajo argon, se

filtra y seelimina el disolventea presiónreducida. Sedisuelveel complejoen éter

etílico (2 mí) y seprecipitacon hexano,se filtra, se lava cuatrovecescon una

mezcladeéteretílico/hexano:1/3 y seseca,obteniéndose12b, 461 mg (Rto: 58

56).

p.f. 169-171 ‘<2

Análisis (%):

Calculadopara<258H73F6N307P3RhSi.<212<2H2: <2, 52,6; 8, 5,6; N, 3,1; Rh, 7,6

Encontrado : <2, 52,1; 8, 5,6; N, 3,6; Rh, 7,3

EspectroIR (KBr): 3361,9,3295,5y 3142,1 (N-R, m ancha); 1738,6(<2=0 éster,

0; 1653,1 (<2=0 amida, 0; 1605,6(C=C, 0; 842,9 (P-F, 0.

Espectro ‘il-RIvIN (C6DJ: 5,4-5,3(m, 18, <211-0<20);4,9-4,8(m, 18, CII-NH);

3,9-3,8 (m, 111, <2IIAHB-NH); 3,9-3,8(q, 6H O-CH.2-<2H3); 3,7-3,6(m, 18,

<2IIBRA-NH); 3,2-3,1 (m 211 <2H2-NRCO); 3,2-2,2(m, 1H, <2WRB-<2H-OCO);
2,8-2,7(m, 18, <2HBRÁ-<2H-O<2O); 2,6-2,5(m, 2H, C112-<202); 2,4-2,3 (m, 2H,

<2ff2-<2ONR); 1,7-1,6 (m, 28, <282-CH2-CH2); 1,3 (t, 9R, O-CR2-<2$); 1,0 (s,

98, <2$); 0,7-0,6(m, 2R, Si-Ch).

Uy-yís(CH,CN, ¡0’ M): X,,~= 400 nm (c= 5200);385 nm (6= 6550);330 nm

(e= 13300); 320 nm (e= 13400)

AM (CH,CN, 10’ M) = 50,8 II’ cm
2mot’

Hexafluorofosfatode [(2$ 4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-a-
butilaminocarbonilamino)pirrolidina-N,N7(bis-trzfenilfosfina)Rodio(1) (iSa)

103



Se disuelve[Rh<2l(PPh3)3](162,8 mg, 0,18 mmol) en diclorometanosecoy

desgasificado(25 mí), se añadeunadisoluciónde (25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

(t-butilaminocarbonilamino)pirrolidina(lOa), (50 mg, 0,18 mmol) disuelto en

CH2<212 (5 mí) y NI-14PF6 (28,7 mg, 0,18mmoD disuelto en agua(0,2 mi). La

mezclade reacciónse agUaa 38’ <2 duranteunahora bajo argon,se filtra y se

elimina el disolventehastaun volumende diclorometanode 2 ml. Seprecipitael

complejocon hexanoy se filtra, se lava cuatrovecescon unamezclade éter

etílico/hexano:1/3 y seseca,obteniéndose,iSa 87mg (Rto: 60 56).

p.f. 140-142 ‘<2

[c4,Y: - 57,8 (EtOH, 1)

Análisis (%):

Calculadopara<250H58F6N4O2P3Rh.<212<2R2: <2, 53,6; 8, 5,3; N, 4,9; Rh,9,0

Encontrado <2, 53,0; 8, 5,4; N, 4,6; Rh, 9,2

EspectroIR (KBr): 3420, 3360,7y 3296,7 (N-H, d); 1669,1 (<2=0 amida,O;
1653,2 (<2=0 urea, O;1604,6(<2=<2, 0; 841,7 (P-F, 0.

Espectro ‘H-RMN (CI/3D): 7,7-7,1 (m, 30R, Ph~; 3,7-3,6(m, 18 <2H-NH<2ONR);

4,2-4,1 (m, 18, Cff-NR); 2,7-2,5 (m, 28, <2IIARB-NH y <2IIAHB-CH-NH<2ONR);

2,5-2,4(m, 18, <2IIBHA-NH); 2,3-2,1 (m, 28, CH HA-NH y CIIBHA-<2H-

NR<2ONR); 1,3 (s, 98, Ch); 1,0 (s, 9R, <2$).

uy-vis(CH,CN, ¡0’M): ~ 405 nm (e= 6100); 345 nm (e= 12100); 325 nm

(6= 11700)

AM (C’H/3N, ¡0’ M) = 42,4 tÚ cm
2 ‘noN

Hexafluorofosfatode ((2$4S)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-
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(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina-N,NJ(bis-trifenilfosflna)Rodio(1)

(lSb)

Se disuelve [RbCl(PPh3)3](234,1 mg, 0,25 mmol) en diclorometanosecoy

desgasificado(25 mí), se añadeuna disoluciónde (25,45)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-

[3-(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino]pirrolidina(lOb) (109,4 mg, 0,25 mmol)

disueltoen <282<212 (5 mí) y NH4PF6 (46,3 mg, 0,25 mmol) disuelto en agua(0,2

mí). La mezclade reacciónseagitaa 38’ <2 duranteuna hora bajo argon,se filtra y

seelimina el disolventehastaun volumende diciorometanode 2 mi. Se precipitael

complejocon hexanoy se filtra, selava cuatro vecescon una mezclade éter

etílico/hexano:1/3 y seseca,obteniéndoselSb, 220 mg (Rto: 72 56).

p.f. 113-115 C

[a./,7: - 15,9 (EtOR, 1)

Análisis (56):

CalculadoparaC56H70F6N4O5P3RhSi.<212<2R2 <2, 52,1; 8, 5,6; N, 4,3; Rh, 8,0

U Encontrado <2, 51,6; 8, 5,8; N, 4,7; Rh, 7,7

EspectroIR (KBr): 3420, 3360,7 y 3297,0 (N-H, d); 1652,9 (<2=0 amida y urea,

0; 1604,9 (C=C, 0; 841,6 (P-F, 0.

Espectro‘H-RMN (Ct1O: 7,8-6,9 (m, 308, Ph); 4,7-4,6(m, 1H <2H-NHCONR);

4,1-4,0 (m, 18 CH-NR); 3,9-3,8 (q, 68, 0-<2112-CH3);3,2-3,0(m, 28, <21-12-

NH<2ONH); 3,1-2,9 (m, iR, <2HÁHB-NR); 2,8-2,7 (m, 1H, <2IIBHÁ-NH); 2,3-2,2

(m, 111, <2WHr<2W.NH<2ONH); 1,8-1,7 (m, 1H, <2IIBHÁ-<2H-NR<2ONH); 1,7-1,S

(m, 28, C82-<2112-C112); 1,2 (t, 911, O-CI-12-<2$); 1,1 (s, 98, <2$); 0,7 (t, 2H,

Si-CH2).

UY-VIS (CH~CN, 10’M): X~= 410 nm (c= síoo» 32S nm (e= 11100); 300 nm

(6= 10800)
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AM (CH~CN, ¡0’ M) = 50,1 ir’ cm2mot’

AM (DM!’, ¡0’ M)= 1,6 ir’ cm2mot’

III HETEROGENEIZACION DE COMPUESTOS ORGANOMETALICOS. Su

anclajecovalentea Sílicey Zeolita USY modificada.

1. Preparación de las zeolitas del Soporte.

La zeolita USY modificada seha preparadomediantecalcinacióncon vapor a

1300 K de una zeolita NaY, seguidodel tratamientocon ácido cítrico 0,33 mol dm3

a 403 K. El tamañofinal de la celdilla unidades de 24,4 Á, la relaciónSi/Al es de

4,2, con un 9556 de cristalinidad.La zeolita se secaa 415 K y 0,01 Torr antesdel

anclaje.

2. Metodología de anclaje y análisisde los productos.

1 g de soporte,Zeolita USYmodificada o Sílice60-200mesh, secalientaa

160’C y 0,1 mm de Hg durantetres horasy mediaparaeliminar el aguasuperficial.

Sedejaenfriar a temperaturaambiente,seañadetolueno (40 mí) y seagita la

suspensióna temperaturaambientedurantedos horas. A la supensiónse adiciona

unadisoluciónde un complejoorganometúlico(0,3 mmol) en diclorometanoseco (5

mi) y seagitaa temperaturaambientedurante24 horas. Se elimina el disolventea

presiónreduciday se lava el productoen un Soxhletde 125 ml con una mezclade

diclorometano/éteretílico: 1/2 (200 mí) duranteocho horas. El disolventede las

aguasde lavadose elimina a presiónreducidarecuperándoseel complejoque ha

quedadosin anclary el catalizadorlavadose secaa vacio a temperaturaambiente.

3. Determinación de Rh(I)

Se pesael catalizadorZeolita o Sílice (12 mg) y se añadea un vasode teflón.

Se adicionaRF del 48 56 (3 mí) paradisgregarla muestray se poneel vasoen un
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baño de arenaa 1 10<2 en una vitrina con buen tiro. Se mantienehastaun volumen

de 0,5 mí, aproximadamente,se adiciona8N03del 60 56 (2 mí) y sedejahastaun

volumende 0,5 ml. Se repite la adición de HNO3 del 60 56 y la evaporacióntres

veces.Se haceunadisolucióncon 0,5 ml de la disgregaciónhastaun volumende 25

ml en un matrazaforado.Las medidasse llevan a cabocomose indicaen el

apartadode técnicasanalíticasen Aparatos,disolventesy reactivosde la parte

experimental.

CatalizadorSil-lib

Siguiendoel procedimientogeneralpartiendode 1,09 g de Sílice60-200

mesh, en tolueno (40 mí) y hexafluorofosfatode (1,5-ciclooctadieno)[(25,4R)-2-(t-

butilaminocarbonil)-4-(3-(3-(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi)pirrolidina-

N,N’] Rodio(I), lib, (200 mg) disueltoen diclorometanoseco(5 mí) se obtiene el

catalizadorheterogeneizadoSil-lib, 1,28 g (Anclaje: 9S 56).

Análisis (56):

Calculado: <2, 6,0; 11, 0,8; N, 0,9; Rh, 2,1

Encontrado: <2, 5,9; H, 1,4; N, 0,8; Rh, 0,9

CatalizadorZeol-Jlb

Siguiendoel procedimientogeneralpartiendode 300 mg de Zeolita USY

modificada, en tolueno (40 mí) y hexafluorofosfatode (1,5-ciclooctadieno)[(25,4R)-

2-(t-butilaminocarbonil)-4-(3-(3-

(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi)pirrolidina-N,N’]Rodio(I), lib, (30

mg) disueltoen diclorometanoseco (S mí) se obtieneel catalizadorheterogeneizado

Zeol-llb, 303 g (Anclaje: 63,3 56).

Análisis (56):

Calculado: <2, 3,0; 11, 0,4; N, 0,4; Rh, 0,8

Encontrado: <2, 3,3; 8, 0,5; N, 0,5; Rh, 0,6
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CatalizadorZeol-12b

Siguiendoel procedimientogeneralpartiendode 300 mg de Zeolita USY

modificada, en tolueno (40 mí) y hexafluorofosfatode [(25,4R)-2-(t-

butilaminocarbonil)-4-(3-(3-(trietoxisilil)propilaminocarbonil)propanoiloxi)pirrolidina-

N,N’](bis-trifenilfosfina) Rodio(I), 12b, (50 mg) disuelto en diclorometanoseco(5

mí) seobtieneel catalizadorheterogeneizadoZeol-i2b, 320 g (Anclaje: 36 56).

Análisis (56):

Calculado: <2, 3,0; 8, 0,3; N, 0,2; Rh, 0,4

Encontrado: <2, 5,0; R, 2,0; N, 0,4; Rh, 0,6

CatalizadorSil-¡4b

Siguiendoel procedimientogeneralpartiendode 2,5 g de Sílice60-200

mesh, en tolueno (40 mí) y hexafluorofosfatode (1 ,5-ciclooctadieno)[(25,45)-2-(t-

butilaminocarbonil)-4-(3-(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino)pirrolidina-N,N’]

Rodio(I), 14b (327 mg) disuelto en diclorometanoseco(5 mí) se obtieneel

catalizadorheterogeneizadoSil-14b, 2,71 g (Anclaje: 87,S 56).

Análisis (56):

Calculado: <2, 3,8; FI, 0,6; N, 0,7; Rh, 0,8

Encontrado: <2, 3,8; H, 0,7; N, 0,9; Rh, 0,8

Catalizador Zeol-14b

Siguiendoel procedimientogeneralpartiendode 2,4 g de Zeolita USY

mod<ficada, en tolueno (40 mí) y hexafluorofosfatode (1,5-ciclooctadieno)[(25,45)-

2-(t-butilaminocarbonil)-4-(3-(trietoxisilil)propilaminocarbonilamino)pirrolidina-

N,N’] Rodio(I), 14b (241 mg) disuelto en diclorometanoseco (S mí) se obtiene el

catalizadorheterogeneizadoZeol-14b,2,66g (Anclaje: 78,9 56).
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Análisis (56):

Calculado: <2, 2,8; 8, 0,5; N, 0,5; Rh, 1,1

Encontrado: <2, 3,1; 11, 1,0; N, 0,5; Rh, 0,8

IV CATALIZADORES HOMOGENEOS FRENTE A HETEROGENELZADOS.

ESTUDIO COMPARATiVO DE REACTIVIDAD Y SELECTIVIDAD

1. Estudio comparativo de la hidrogenación de olefinas simples.

En un autoclave(Engineers)de 100 ml de capacidadse introduce

metilisobutilcetona(50 mí), la olefina (1-hexeno,ciclohexenoó 1-metilciclohexeno)

(11,2 mí, 0,111 mol) y el catalizadorensayado(20 mg, 1,1 mmol Rh) en una

relacióncatalizador/sustrato:1/100.000ó 1/10.000segúnlos casos.

La mezclade reacciónsepurgavarias vecescon N2 paraeliminar el oxígeno

de la disolucióny secalientaa 60<2. Cuandola temperaturainterior se ha

estabilizado,sepresurizacon hidrógenoa 6 kg/cm
2 y seagita a 150 rpm. La

reacción se siguepor cromatografíade gasesen una columnarellenacon 1556 de

i3,«-oxidipropionitrilo en cromosorb P (80/100 mallas) de 1/8 de pulgada.

2. Estudio comparativo en la hidrogenación de olefinasproquirales derivados de

debidrofenilalanina.

En un autoclave (Engineers) de 100 ml de capacidad se introduce una mezcla

de etanol/tolueno: 2/1 (50 mi), la olefina (ácidos(Z)-N-acetilamino,(Z)-N-

benzoilaminocinámicos, o sus correspondientesésteresetílicos) (250 mg, 0,85

mmol) y el catalizadorensayado(171,1 mg, 0,0085mmol Rh) en una relación

catal izador/sustrato: 1/100.

La mezcla de reacciónsepurgavarias vecescon N
2 para eliminar el oxígeno

de la disolución y se calienta a 60C. Cuando la temperaturainterior se ha

estabilizado, se presuriza con hidrógeno a 6 kg/cm
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benzoilaminocinamatode etilo, mientrasque los ácidosseesterificanpreviamente

con C82N2 y se analizansuscorrespondientesésteresmetílicosempleandouna

columnade sílicey la faseMeOH/H20: 1.0/1.3.

Los ee s sedeterminanmediante‘H-RMN empleandocomodesplazante

Eu(hfc)3 y polarimetríacomparandolos valoresobtenidoscon los de la bibliografía
8.

CONCLUSIONES

1. Se han sintetizado dos series de ligandos (25,4R)-2-(t-butilaminocarbonil)-4-[3-

(alquilaminocarbonil)propanoiloxi]pirrolidinas(Sa,b)y(2S,45)-2-(t-

butilaminocarbonil)-4-(alquilaminocarbonilamino>pirrolidinas(iOa,b).

2. Los espectrosde ‘R-RMN de los ligandossintetizadostienenunasseñalesanchas,

debido a la mobilidad conformacional del anillo de la pirrolidina.

3. Se han sintetizadocomplejosorganometálicosde Rh(I) con 1 ,5-ciclooctadieno,

unos, y con trifenilfosfina, otros, tanto catiónicoscomoneutros.

4. Los espectrosde ‘8-RMN de los complejos de Rh(I) tienen señalesanchas,

debidoa la mobilidad conformacionaldel anillo de la pirrolidina.

5. Las interacionesde los ligando Sa,bcon el átomometálicose producena través

del nitrógenodel anillo de la pirrolidina, el nitrógenode la amidasustituyenteen 2

del anillo y del oxigenodel grupo carboxisustituyenteen 4 del mismo anillo.

6. Las interacionesde los ligando iOa,b con el átomometálico seproducena través

del nitrógenodel anillo de la pirrolidina, el nitrógenode la amidasustituyenteen 2

del anillo y del oxígenodel grupoaminocarbonilaminosustituyenteen 4 del mismo

anillo.

7. La reacciónparala síntesisde los complejosde Rh(I) con 1,5-ciclooctadienose

llevó a caboa temperaturaambiente,mientrasque la síntesisde los complejosde
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Rh(I) con trifenilfosfina se llevó a caboa 38’ <2, necesitandomayorestiemposde

reaccióna temperaturaambiente.

8. Sehansintetizadovarios tipos de catalizadoresheterogeneizadosen sílice y

zeolita USY modificada, en los que las estructuras de los complejos organometálicos

permaneceninalteradasdentrode los mesoporosde la zeolita o en la superficie de la

sílice, comoseha comprobadopor susdatosanalíticosy espectroscópicos.

9. Se han llevado a caboreaccionesde hidrogenaciónde olefinassimplescon los

catalizadorestanto homogéneoscomoheterogeneizados,resultandotenermayor

actividadlos segundosy una mayor facilidad de separaciónsin pérdidaapreciablede

metal.

10. Se han llevadoa caboreaccionesde hidrogenaciónde olefinas proquirales

derivadosde dehidrofenilalaninacon los mismoscatalizadores,resultandotener

mayor actividad estoscatalizadoresheterogeneizadosrespectoa los homogéneosy

conduciendoa nulos excesosenantioméricosdel productode hidrogenación,en todos

los casos.
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