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Sals d’'imidazoli: Sintesi

3. ESTRUCTURES BASADES EN SALS D’IMIDAZOLI: SINTESI

En els darrers anys s’han preparat una gran varietat d’estructures basades
en sals d’'imidazoli que han representat un aveng¢ en el desenvolupament de
carbens N-heterociclics (NHC), aixi com en el reconeixement quimic d’anions i

qgue han trobat aplicacié com a liquids idnics a temperatura ambient (RILS).

En aquest context, el nostre interés s’ha dirigit cap a la sintesi
d’estructures que continguin subunitats d’imidazoli. Aixi, inicialment ens
plantejarem la preparacidé de precursors de lligands hibrids tetradentats que
incorporessin a la seva estructura dos nuclis d’imidazoli, juntament amb altres
grups funcionals capagos de compartir electrons per a poder formar enllagos
amb metalls. Aquest és el cas de les sals de bis(imidazoli) 8:2X i 9-2X, les
quals contenen addicionalment dues fosfines i dos nuclis de piridina,
respectivament. Altrament, el treball es va fer extensiu a la sintesi de lligands
bidentats com les sals de bis(imidazoli) 10-12, i les sals d’oxazolinilimidazoli
13,14 juntament amb les bis(oxazolines) 15-17 les quals es comentaran en el
Capitol 4.
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3.1. SALS DE BIS(FOSFINO-IMIDAZOLI)

El desenvolupament de nous lligands organics és basic en la recerca de
nous catalitzadors homogenis, i al dissenyar noves estructures s’ha de tenir en
compte que cal trobar un equilibri on existeixi una unio solida entre el lligand i el
metall, perd que alhora faciliti al metall exercir la seva capacitat catalitica (unié
als substractes, canvis d’estat d’oxidacio). La influéncia estérica i electronica
que exerceix el lligand en la coordinacié amb el centre metal-lic afectara tant a

I’'estabilitat com a I'activitat i selectivitat del catalitzador.

Entre les espécies quimiques que han mostrat ser bons lligands amb
metalls de transicio, es poden citar les fosfines i els carbens N-heterociclics
(NHCs), si bé no existeixen gaires exemples en qué ambdos sistemes participin
en un mateix lligand. Herrmann j col. <97JOM357> varen descriure el primer
exemple de sintesi de complexes de palladi (ll) formats per carbens N-
heterociclics (NHCSs) i triaril o trialquilfosfines, tot i que es tracta de dos lligands

monodentats units al mateix atom de pal-ladi.

Posteriorment, han aparegut alguns treballs en els quals la funcio fosfina
i I'anell d’'imidazoli formen part de la mateixa unitat estructural. Nolan i col.
<010L1511>, descriuen per primera vegada la sintesi d’'una sal de fosfino-
imidazoli (veure Figura 3.2), amb la qual posteriorment, Danopoulos i col.
<030M4750> preparen i caracteritzen, junt amb altres analegs, complexes de

pal-ladi (Il) (veure Figura 3.2) .

Un altre exemple de sal de fosfino-imidazoli correspon a Zhou i col.
<04ASC595>, qui a meés descriu estructures amb dos grups fosfina,
precursores de lligands tridentats. Es Lee i col. <041C6822> qui descriu el
primer complexe organometal-lic tridentat que conté un nucli d'imidazolidé

(NHC) i dues fosfines per coordinar amb el centre metal-lic (veure Figura 3.2).
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D’altra banda, ha estat estudiada la possible aplicaci6 com a
catalitzadors homogenis en reaccions mediades per metalls de transici6.
Caldria assenyalar, que en alguns casos s’ha realitzat la valoracié de la seva
aplicacié com a lligands, generant el sistema catalitic in situ a partir de la sal de
fosfino-imidazoli corresponent i un compost de Pd. Aquest procediment ha
proporcionat bons resultats a Nolan j col. <010L1511> en la reaccié de Heck, i
a Zhou i col. <0O4ASC595> en la reaccid de Suzuki-Miyaura. Finalment,
assenyalar que Bolm J col. <05S429> han preparat sals d'imidazoli que
contenen un Oxid de difenilfosfina (veure Figura 3.2), les quals han estat
utilitzades per generar in situ un sistema catalitic de Rh, capac¢ de facilitar

I’addicioé d’acids boronics sobre aldehids.
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Amb aquests antecedents ens proposarem la sintesi de la sal 8:2X, la
qual incorpora dos anells d’imidazoli i dos grups fosfina a la seva estructura, i
que a priori podria actuar com a precursora de lligands hibrids tetradentats. La
seva sintesi es podra dur a terme partint del 1,3-bis(1-imidazolil)benzé 5a

preparat amb anterioritat.

Ph,P PPh, 5a
8-2X

Figura 3.3

3.1.1 DICATIO DE BIS(FOSFINO-IMIDAZOLI) 8-:2X

Per a la preparacié de la sal de bis(imidazoli) 8-2X inicialment ens
plantejarem dur a terme Il'alquilacié del 1,3-bis(1-imidazolil)lbenzé 5a amb 1-
bromo-2-cloroeta, per a posteriorment substituir els haldgens restants per
fosfines (veure Esquema 3.1). Tanmateix, quan la reaccié es dugué a terme a
temperatura de reflux d’acetonitril durant 24 hores s’obtingué un barreja de
producte de partida 5a i productes d’alquilacié, dels quals no es va poder aillar
el compost 35a-2Br, no millorant tampoc els resultats en perllongar el temps de

reaccio.

Davant aquesta dificultat, ens proposarem una via alternativa consistent
en dur a terme l'alquilaci6 amb 2-bromoetanol, per després substituir el grup
hidroxil per un atom de brom (veure Esquema 3.1). Aixi, el tractament del 1,3-
bis(1-imidazolil)lbenzé 5a amb un excés de 2-bromoetanol en el si d’acetonitril a
temperatura de reflux durant 24 hores, proporciona la sal de bis(imidazoli)

36:2Br amb un bon rendiment. La bromacié d’aquesta disal es dugué a terme

50



Sals d’'imidazoli: Sintesi

amb una solucié aquosa d’acid bromhidric al 48%, obtenint-se la substitucio
d’ambdds grups hidroxil amb un rendiment superior al 80%, seguint el

procediment descrit anteriorment pel nostre grup de treball <01JOC2281>.

o ey

CH3CN N
N sec Reflux 2
OH
Br/\/ cl 35a-2Br Cl
CH1CN
sec Reflux

o Ty B o Ol

/> DMSO anh (N@

SR I S

HO OH Br Br thP PPh2
36-2Br (79%) 35b-2Br (81%) 8:2Br (55%)

Esquema 3.1

En la darrera etapa calia substituir els atoms de brom units a la cadena
alquilica per fosfines. Per fer-ho s’utilitza una reaccioé de substitucié nucledfila
on es genera el nucledfil in situ a partir de difenilfosfina (HPPhy) i tert-butoxid
potassic (Kt-BuO). Aquest procediment, el qual es trobava descrit per a la
preparacio d’altres difenilalquilfosfines <010L1511, 041C6822> proporciona la

sal de fosfino-imidazoli 8-2Br amb rendiments moderats (55%).

Cal remarcar, que la susceptibilitat a 'oxidacié que caracteritza als grups
fosfina en contacte amb l'aire, requeri d’'una gran cura en les condicions de
manipulacio i emmagatzematge. Aixi, s’observa la rapida oxidacié de la fosfina,
si no es prenen les precaucions necessaries i, tot i manipular i mantenir sota
atmosfera inert, es manifesta la seva descomposiciéo amb el temps (= 15 dies,

oxidacié = 50% ).
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Esquema 3.2

La sal de fosfino-imidazoli 8-2Br, aixi com els intermedis de sintesi,
s’identificaren sense ambiguitat per métodes espectroscopics (veure Capitol 6,
Apartat 6.3.1). Respecte al producte d’oxidacié 37-2Br, només es pogué
identificar per espectroscopia d’infraroig i per espectrometria de masses. Aixi,
espectre d’IR mostra una banda d’intensitat moderada a 1175 cm™ tipica dels
oxids de fosfina. Altrament, per EI-MS no s’observa el pic molecular, si bé
s’identificaren fragments procedents de la fosfina oxidada:

m/z (%)
5] o B o
124 (25) | PPh], 201 (89) [ PPhz], 215 (5) [CH2-PPh;

O
I
, 229 (11) CHz'CHz'PPhJ
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3.2. SALS DE BIS(PIRIDIL-IMIDAZOLI)

En la recerca de nous lligands utils en catalisi homogenia cal tenir en
compte els lligands hemilabils, és a dir, aquells que presenten a la seva
estructura grups donadors forts i debils <04JOM3953>.

Els carbens N-heterociclics (NHCs), es poden considerar grups
donadors forts, mentre que els nitrdgens piridinics poden considerar-se
donadors deébils. Aixi, es pensa que els anells de piridina o-donadors units als
carbens N-heterociclics (NHCs) afegeixen versatilitat al disseny de nous
lligands, entre d’altres motius perquée és d’esperar que la funcioé piridina s’uneixi
débilment a estats d’oxidacié baixos dels metalls. A més, la modificacio de la
mida de I'anell quelant mitjangant la utilitzacié de ‘linkers’ de longitud variable
pot promoure I'hemilabilitat del lligand amb possibles implicacions en el cicle
catalitic <O3DT699>.

Aixi, s’han sintetitzat i estudiat sistemes senzills amb un anell de piridina
i un d’imidazoli I units directament o bé per un pont d’'un o dos atoms de
carboni (veure Figura 3.4). A partir de les sals s’han pogut preparar NHCs i han
estat aillats complexes amb diversos metalls, entre els quals cal assenyar els
complexes de pal-ladi sintetitzats per Danopoulos i col. <03DT699> i Cavell i
col. <000M741, 01JOMS46>. Aquests lligands bidentats poden unir-se a un
mateix atom de pal-ladi o bé a dos atoms diferents, depenent de la distancia

entre els dos punts d’ancoratge.

Altrament, s’han sintetitzat estructures amb un anell d’'imidazoli i dos de
piridina II, o bé amb un anell de piridina i dos d’'imidazoli III (veure Figura
3.4). L'espécie carbénica formada a partir de la sal II ha estat poc estudiada, i
pel que fa a complexes de Pd, només es comporta com a lligand tridentat
aquell en qué els anells heterociclics es troben units per un pont metilénic
<01JOMb546>.

Més exemples trobem amb I'estructura general III dels quals només
citarem els complexes de pal-ladi estudiats per Danopoulos i col. <03DT1009> i

Cavell i col. <06ICA1855> (veure Figura 3.4). Ambdds coincideixen en
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descriure els bis(carbens) aillats com a ‘pinces’, participant el parell d’electrons
de la piridina com a tercer punt d’ancoratge. L’espaiador interanular és el que
proporciona al complex una forma torgada (twisted pincer), o bé plana (planar

pincer) quan els anells es troben units directament.
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Finalment, cal assenyalar la preparacid6 de sistemes precursors de
lligands tetradentats que contenen a la seva estructura dos anells de piridina i
dos anells d’'imidazoli. Aquests sistemes poden formar part d’'un macrocicle
(IV) <010M1276> o bé poden presentar una estructura de cadena oberta (V)
<050M6169> (veure Figura 3.5).
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En preparar complexes organometal-lics a partir del heterofa IV s’ha
observat que el metall dificiilment es situa a linterior del macrocicle i la
tendéncia és a que complexi amb dos imidazolidens d’'unitats diferents, sense
que I'anell de piridina hi participi. D’altra banda, el sistema de cadena oberta V
no presenta problemes per mostrar-se com a un lligand tetradentat, formant
complexes de pal-ladi (veure Figura 3.5) adquirint una distribucié helicoidal. A
més, Lee i col. <O50M6169> avaluaren la seva activitat catalitica en reaccions

d’acoblament creuat tipus Suzuki.

Amb aquests antecedents ens plantejarem la sintesi de la sal 9-2X, la
qual incorpora en la seva estructura dos anells d’'imidazoli i dues unitats de
piridina, i que a priori podria comportar-se com a precursora de lligands
tetradentats. En aquest cas, per a I'obtencié d’aquesta sal 9-2X s’empra com a

producte de partida el 1,3-bis-1-imidazolil)benzé 5a sintetitzat préviament.
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Figura 3.6

3.2.1. DICATIO DE BIS(PIRIDIL-IMIDAZOLI) 9-2Br

Per a la preparacio de la sal de bis(imidazoli) 9-2Br inicialment ens
varem proposar dur a terme la reaccid6 d’alquilacié entre el 1,3-bis(1-
imidazolil)benzé 5a i la 2-(bromometil)piridina 38, perd per fer-ho primer calia

neutralitzar I’hidrobromur comercial 38-HBr.

Segons un procediment descrit a la literatura <00JCS(D)4499>, per
obtenir la 2-(bromometil)piridina 38 a partir del seu hidrobromur, es pot tractar

aquest amb solucié aquosa saturada de carbonat sodic (Na;CO3) a 0 °C durant
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1 hora, i a continuacié es procedeix a l'aillament del derivat de piridina 38 per
extraccio amb éter etilic i posterior concentracié a sequedat. Cal puntualitzar

que aquest compost 38, a temperatura ambient, és un liquid altament volatil.

A fi de minimitzar les pérdues per evaporacid, decidirem utilitzar aquest
procediment de neutralitzacio, perd la solucié etéria després d’assecar-la es
filtra directament, sota atmosfera d’argd, en el matras on s’havia de realitzar la
reaccio de quaternitzacio. Seguint aquest protocol, la doble alquilacié tingué
lloc per tractament del 1,3-bis(1-imidazolil)benzé 5a amb la 2-(bromometil)-
piridina 38 alliberada, en el si d’acetonitril a temperatura de reflux, obtenint-se

el producte desitjat 9-2Br amb rendiments practicament quantitatius.
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®
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Esquema 3.3
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Donat el seu elevat caracter higroscopic, la manipulacié de la sal de
piridil-imidazoli 9-2Br resulta dificultosa. Per aquesta rad, ens plantejarem
intercanviar I'ani6 bromur per l'anid hexafluorofosfat, i aixi disminuir la
higroscopicitat del producte <99TH1>. Aquest intercanvi va ser dut a terme per
tractament de I'halogenur 9-2Br amb una reina de bescanvi idnic fortament
basica (forma hidroxid) i posterior addici6 d'una soluci6 d’acid
hexafluorofosforic ajustant el pH fins a 6, per evitar la protonacié dels nitrogens
de la piridina (pKa=5,30). En aquest cas, es va obtenir la sal 9-2PFg amb
rendiment elevat (97%), perd no s’observa cap canvi substancial en el caracter

higroscopic de la molécula (veure Esquema 3.3).

Una altra de les caracteristiques que presenta la sal de bis(imidazoli)
9-2Br és la seva parcial solubilitat en aigua i tot tipus de dissolvents organics,
fet que no ens permeté aconseguir la seva cristal-litzacié. Experimentalment,
podem indicar que es prepara una dissolucido de 9-2Br en una barreja de
CHCI3/H20, es separaren les dues fases, i després d’assecar l'organica es
concentraren. Ambdues mostres presentaren un pes similar i I'espectre de

RMN-"H de cadascuna d’elles coincidi amb el de la sal 9-2Br.

Paral-lelament, es procedi a [lalquilacié del bis(imidazole) 5a amb
I'nidrobromur de 2-(bromometil)piridina 38-HBr comercial a temperatura de
reflux d’acetonitril, obtenint-se la sal tetracationica 9-2Br-2HBr (veure Esquema
3.3) amb un 71% de rendiment. EI compost resulta ser un solid blanc, no
higroscopic, de baixa solubilitat en la majoria de dissolvents organics.

Tanmateix, la transformacio del tetracatio 9-2Br-2HBr en el dicatio 9-2Br
va resultar infructuosa (veure Esquema 3.3 i 3.4). Aixi, quan Ss’intenta
neutralitzar el dihidrobromur 9-2Br-2HBr utilitzant una solucié aquosa saturada
de carbonat sodic (Na,CO3) a 0 °C durant 1 hora i es realitza una extraccié amb
eter etilic, sorprenentment el compost es fragmenta i s’obtingué el 1,3-bis(1-
imidazolil)benzé 5a (veure Esquema 3.4). Altrament, la desquaternitzacié dels
nuclis d’imidazoli es produi en altres medis basics, tals com el carbonat de cesi
(Cs2CO3), I'oxid de plata (Ag20), o bé el tractament amb una reina de bescanvi
ionic fortament basica (forma hidroxid). Aquest procés seguiria doncs, un

mecanisme invers al de benzilacid de I'anell d'imidazoli.
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Esquema 3.4

El tetracatio 9-2Br-2HBr no és soluble en dissolvents dipolars aprotics

com acetonitril o el dimetilsulfoxid, tot i aixd es volgué seguir el procés de

desalquilacié en medi basic per RMN-"H, i es prepara i s’enregistra 'espectre

de la sal 9-2Br-2HBr en CD3;0OD. A la mateixa mostra s’hi addiciona Na,COs3, es

sacseja i es torna a enregistrar 'espectre.

« T
NV 4Br N
t=0,1 h M ) ﬁ\—H KR
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Figura 3.7. Evolucié de 9-2Br-2HBr en medi basic
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De forma paral-lela s’estudia el comportament en medi acid del dicatié 9-2Br.
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Figura 3.8. RMN-"H en CD;0OD de 9-2Br tractat en medi acid.
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Referent al tetracatio 9-2Br-2HBr i al tetracati6 en medi basic (veure
Figura 3.7) el primer que crida I'atencié en comparar ambdds espectres, és
I'apantallament dels H de I'imidazoli fins a desplagaments quimics d’imidazole.
Aixi, I'hidrogen del C-2 s’apantalla des de 9,77 ppm fins a 8,78 ppm, i els dels
C-4 i C-5 passen de 8,35 i 7,95 ppm a 7,84 i 7,41 ppm respectivament.
L’apantallament d’aquests protons continua i a les 24 hores, els desplagaments
quimics s6n de 8,39 (H de C-2), 7,82 (H de C-4) i 7,29 (H de C-5) coincidint
aquests, al igual que els hidrogens del benzé, amb els desplagaments quimics

del precursor 5a.

D’altra banda, els hidrogens de I'anell de piridini mantenen inicialment
els seus desplagaments quimics, si bé la seva intensitat disminueix fins
practicament haver desaparegut a les 24 hores (veure Figura 3.7) pel seu

intercanvi amb deuteri.

A més, cal tenir en compte I'elevada acidesa dels hidrogens del CH,
interanular. Quan s’enregistra I'espectre de RMN en CD3;OD ambdés protons
s’intercanviaren per atoms de deuteri i per tant no s’observaren a I'espectre de
RMN-'H, ni tampoc s’aprecia el carboni corresponent en el de RMN-"3C, ja que
suposem que aquest apareix com a carboni quaternari amb un desplagament

quimic coincident amb el del dissolvent.

De forma paral-lela s’estudia el comportament en medi acid del dicati6
9-2Br amb la intencié d’observar I'efecte que exerceix I'anié en transformar-se
en 9-2Br-2HA (veure Figura 3.8). Els espectres s’enregistraren en CD;0D i es
repetiren a les 72 h per comprovar que no hi havia hagut cap variacio. El
tractament amb un excés de TFAA es dugué a terme en el mateix tub de
ressonancia, mentre que la protonacio amb HCI i HBr es realitza en una
dissolucio de 9-2Br en metanol que posteriorment s’evapora abans de realitzar

I'espectre de RMN-"H (veure Figura 3.8).

En referencia al dicatio 9-2Br s’observen clarament els senyals dels
protons d’imidazoli, de la piridina i el del CH, interanular fortament
desapantallat (5,73 ppm). En addicionar TFAA s’observa el desapantallament

dels protons de la piridina per la formacié de la sal de piridini corresponent,
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alhora que el CHy interanular passa a tenir un desplagament quimic de 6.04
ppm (veure Figura 3.8). L’anio trifluoroacetat (TFA") és voluminds i a més se
suposa que no establira interaccions de tipus enllag d’hidrogen amb la

molécula.

En canvi, quan la sal de piridini la formem per protonaci6 amb HCI o
HBr, aquests anions (CI™ o Br7) si que poden interaccionar amb la molécula
establint enllagos d’hidrogen amb protons acids i aixd es pot traduir en un
desapantallament dels senyals. Efectivament, al enregistrar els espectres
s’observa 'augment del desplagament quimic tant dels protons de piridini com
dels de l'anell d’'imidazoli, aixi com del CH; interanular (6,19 i 6,22 ppm
respectivament) (veure Figura 3.8). Aquest fet reforca la hipotesi de que
aquests sistemes policationics puguin permetre el reconeixement molecular

d’anions.

D’aquest experiment, el que més sobta és que I'espectre corresponent a
9-2Br+HBr no coincideix amb el de 9-2Br-2HBr, indicant-nos clarament que
existeix un component conformacional fortament condicionant. En comparar
ambdds espectres (veure Figura 3.8) observem una variacié substancial pel
que fa al desplagament quimic dels protons aromatics, a part de la deuteracio
total del CH; present en 9-:2Br-2HBr. Es podria pensar que en aquest ultim hi
ha un replegament de la molécula que fa que el CH; interanular quedi totalment
orientat cap a la cara externa del sistema essent més accessible al dissolvent
deuterat i permentent aixi un rapid intercanvi H/D. D’altra banda,
I'apantallament dels protons de I'imidazoli i el desapantallament dels protons
del piridini pot fer pensar en un efecte resultat de la influéncia de I'anisotropia
magneética, la qual existiia degut a la superposicié parcial dels anells

aromatics.

Malauradament, encara no s’han aconseguit obtenir cristalls de suficient
qualitat per a poder dur a terme I'estudi per difraccié de raigs-X, el qual ens
permetria confirmar aquesta hipotesi i ens indicaria si aquest replegament és

en forma d’hélix com caldria esperar.
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Caldria puntualitzar respecte a l'intercanvi H/D, que aquest fenomen no
s’observa sobre el H del C-2 de l'imidazoli (veure Figura 3.8), tal i com era
d’esperar (veure Capitol 5, Apartat 5.2). Tanmateix, quan es tracta del dicati6
9-2PFg, I'intercanvi en CD3;0D fou instantani fet que ens indica que amb aquest
anio poc basic el H del C-2 de I'imidazoli es troba totalment accessible al

dissolvent, a diferéncia del que suceeix amb el 9-2Br.

Un altre aspecte referent a la sal 9:2Br-2HBr és que es tracta d’un solid
blanc que quan es dissol adquireix una forta coloracié vermella fosca la qual en
poc temps es transforma en groc. També s’observa que la intensitat d’aquesta
coloracié variava segons la concentracié, pel que es suposa que les forces
d’'unié entre les molécules so6n molt fortes i que existeix una gran agregacié
entre elles. Aquest fenomen el poguérem comprovar per espectroscopia
d’ultraviolat-visible (UV/Vis).

Aixi, es prepara una bateria de dissolucions de diferents concentracions
(2,5 mM, 1,25 mM, 0,625 mM, 0,125 mM, 0,0625 mM i 0,0125 mM) posant-se
de manifest una gradacié de colors de taronja a groc. El dissolvent seleccionat
va ser acetonitril/etanol (10%), el qual era suficientment transparent en la zona

de registre i on la sal 9-2Br-2HBr era soluble a dites concentracions.

Taula 3.1. Dades d’absorcié UV/Vis del compost 9-:2Br-2HBr en CH;CN:EtOH (10%) a
25 °C.

)\méx (nm) [Iog E]

-1

¢ (molL") 0Oh 24 h
2510°  260[3,30]  262][3,54]
12510°  240[3,56]  237[3,29]
6.2510%  234[3,83]  230[3,82]
125140  217[446] 219 [4,46]
258 [4,21] 259 [4,20]
6.2510°  214[4,74] 214 [4,74]
057 [4,34]  258[4,28]
1250°  204[517]  203[5,19]
056 [4,55] 259 [4,43]
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En realitzar les lectures de cadascuna de les concentracions
preparades, s'observa a concentracions elevades una unica banda d’absorcio
intensa (veure Taula 3.1). Aquesta banda pati un desplagament batocromic a
mesura que augmentarem la dilucid, fins arribar a una concentracié de 0,125
mM en que I'espectre d’absorcié canvia i aparegué un desdoblament en dues
bandes, una més intensa a 217 nm i una altra a 258 nm. A dilucions més altes,
aquestes dues bandes mantingueren aproximadament la mateixa Anax, €l qué

significa que a aquestes concentracions ja no es produia agregacio.

Aquest resultat demostra que existeix una forta agregacié entre les
molécules i que per trencar-la cal treballar a concentracions de 0,125 mM, molt
inferiors a les que s'utilitzen en RMN-"H (10 mM). Altrament, les lectures es

repetiren a les 24 hores a fi de comprovar I'estabilitat del compost.

Finalment, cal assenyalar que s’esta treballant per intentar obtenir
cristalls de qualitat suficient de la sal 9-2Br-2HBr i aixi poder realitzar I'estudi de
difraccio de raigs-X. Paral-lelament, s’ha iniciat I'estudi de la capacitat de
reconeixement molecular d’anions del dicatio 9-:2Br, si bé aquest aspecte no

queda reflectit en la present Memoria.
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3.3. SALS DE BIS(ALQUILIDEN-IMIDAZOLI)

Dins de I'ambit de les sals de bis(imidazoli) i com a extensio ldgica del
treball previ realitzat, es considera la sintesi de les sals de bis(imidazoli) 10a,b-
12a,b-2X les quals incorporen un espaiador interanular de mesitilé amb
cadenes alquiliden de diferent longitud entre les subunitats d’'imidazoli (veure
Figura 3.9). Aquestes estructures sén sistemes dicatidnics de referéncia, i
alhora sera d’interés aprofundir tant en les seves propietats estructurals i

capacitat complexant, com en la seva reactivitat quimica.

Ne At

@z\ 2x- i@ @ @

2%~ N ~ N
I CI R ©)

N, N

10a,b-2X 11a,b-2X R 12a,b-2XR

U U U

Cl Cl
Br Br

39 40 Br 41 Br
Figura 3.9

El métode sintétic que ens proposarem per a la sintesi de les sals de
bis(alquilidenimidazoli) 10-12a,b-2X es basa en la quaternitzacié de N-alquil- o
N-arilimidazoles amb els dihaloderivats corresponents 39-41. El primer objectiu,
per tant, consisti en I'obtencié dels intermedis claus 40 i 41, propossant-nos la

seva sintesi a partir del 2,5-bis(clorometil)mesitilé 39 comercial.

Per a la preparacié del 2,5-bis(bromoetil)mesitilé 40 es requeriren de 4
etapes sintetiques (Esquema 3.5). Aixi doncs, el tractament inicial de 39 amb
cianur sodic genera el dicianoderivat 42 per substitucid nucledfila

<99JMC4485>, el qual després de ser sotmés a hidrdlisi acida condui al diacid
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43. La reduccid dels grups acid a alcohol es dugué a terme amb borhidrur sodic
i iode, seguint un procediment experimental descrit per a altres acids
carboxilics <93JOC3568>, amb rendiments practicament quantitatius.
Finalment, la substitucié dels grups hidroxil per brom es realitza per tractament
amb HBr aq. (48%) obtenint-se el 2,5-bis(bromoetil)mesitilé 40, amb un

rendiment global a partir de 39 del 74%.

NaCN 2804/ HzO NaBHy/ Iy HBr 48%
—_—
DMSO sec (98% (99%) (82%)
(93%)
OZH CO,H

OH HO Br Br
43 40
o] o]
COzEt
COzEt fu5|0 NaBH,/ I, HBr 48%
K,CO,4 (81% (98%) (88%)
(99%
R HO,C CO,H
NaOH/EtoH[~ 47 R= CO.Et OH OH Br Br
(99%) 48 R= COH 49 50 41

Esquema 3.5

De forma parallela, la preparaciéo del dibromoderivat 41 es realitza
seguint una sequéncia sintética de 5 etapes. Aixis, ens plantejarem dur a terme
una sintesi maldnica amb el 2,5-bis(clorometil)mesitile 39 comercial a fi de
perllongar les cadenes laterals en dues unitats de carboni. Aixi, es prepara
'anié del malonat de dietil 46 per tractament amb carbonat potassic en el si
d’acetonitril a reflux, amb el que es substituiren els Cl de 39 per donar lloc al
tetraéster 47, el qual després de ser hidrolitzat en medi basic proporciona el
tetraacid carboxilic 48. Posteriorment, 48 s’escalfa a temperatura de fusio fins
aconsseguir la doble descarboxilacid, rendint el diacid 49 amb un rendiment
practicament quantitatiu. Al igual que en la serie etiliden, la reducci6 dels grups
acids es realitza per tractament amb borhidrur sodic i iode obtenint-se el diol
50, el qual es transforma en el 2,5-bis(bromopropil)mesitiié 41, amb un

rendiment global a partir de 39 superior al 68%.
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La sintesi dels sistemes dicationics es dugué a terme per quaternitzacio
del N-metilimidazole 45a o el N-mesitilimidazole' 45b amb els dihaloderivats
39-41, obtenint-se les sals de bis-(metiliden), (etiliden) i (propiliden)imidazoli
10-12a,b-2X.

[

45a,Rb (fin In
(M Jh ————— N7 N
X X -
@) > ©
fCI) \R R/

n=1 10a-2Cl (81%)
10b-2CI (98%)

s e n=2 11a-2Br (76%)
I ; 11b-2Br (77%)

n=3 12a-2Br (97%)
12b-2Br (77%)

Esquema 3.6

Aixi, la substitucidé de I'halogen es realitza utilitzant el N-metilimidazole
45a com a reactiu i com a dissolvent a reflux, mentre que quan es quaternitza
el N-mesitilimidazole 45b s’utilitza DMF seca com a dissolvent, i s’escalfa a
100°C. Cal indicar que la sal de bis(imidazoli) 10a-2Cl havia estat descrita per
Cristau i col. <O4EJOC695> i el dicatié 10b-2X per Trudell j col. <O0TL595>, si
bé en ambdoés casos el procediment ha estat modificat, aconssegint-se igualar

o superar els rendiments.

Altrament, es realitza un canvi d’anié clorur o bromur en algunes de les
sals preparades per hexafluorofosfat. Aquest intercanvi anidonic va ser dut a
terme per tractament amb una reina de bescanvi ionic fortament basica
(Bescanviador d'ions Amberlite®, IRA-400) convertida préviament a la forma
hidroxid i posterior addicié d’una solucié aquosa d’acid hexaflurorofosforic fins a
pH=3-4.

' S’ha considerat convenient assignar un nou nimero al N-mesitilimidazole a fi de
simplificar els esquemes.
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3.4. BALANC DE RESULTATS

S’han sintetitzat sals de bis(imidazoli) amb diferents funcionalitzacions,
precursores de lligands tetradentats. Aixi, la sal de bis(fosfino-imidazoli)
8:2Br s’ha obtingut amb rendiment moderat, si bé presenta problemes
d’estabilitat per la facil oxidacio dels grups alquildifenilfosfina. Altrament, la
preparacid de la sal de bis(piridil-imidazoli) 9-:2Br ha tingut lloc amb

rendiments excel-lents, malgrat I'elevada higroscopicitat del compost.

S’han preparat per primera vegada el 2,5-bis(bromoetil)mesitilé 40 i el 2,5-
bis(bromopropil)mesitileé 41, seguint una seqléncia sintética de 4 i 5 etapes

respectivament, a partir del 2,5-bis(clorometil)mesitilé 39.

S’han sintetitzat sals de bis(alquiliden-imidazoli) precursores de lligands
bidentats. Aixi s’han preparat les sals de bis(metilenimidazoli) 10a,b-2X, de
bis(etilenimidazoli) 11a,b-2X i de bis(propilenimidazoli) 12a,b-2X per
quaternitzacid del N-metilimidazole o el N-mesitilimidazole amb els

intermedis clau 39-41.

Amb els sistemes dicationics preparats es dura a terme I'estudi de la seva
capacitat com a precursors de complexes organometal-lics, aixi com de les

seves propietats en el camp del reconeixement molecular d’anions.

SISTEMES CATIONICS
I POLICATIONICS

COMPLEXES RECONEIXEMENT
ORGANOMETAL:-LICS MOLECULAR
[Ag, Cu, Pd, Ru, Ir] D’ ANIONS
Figura 3.10
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