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Capitol I: Introduccio

1 La quimica macrociclica

L’any 1967 C. J. Pedersen descobri de manera
fortuita que els poliéters ciclics, com el 18-crown-6 (\ O/ﬁ
(Figura I. 1), formaven complexos estables amb ions 0 o
d’elements alcalins, alcalinoterris i amb 1’i6 amoni.'

També observa que existia una bona correlacié entre o o
estabilitat del complex i la mida de la cavitat K/O\)

intraciclica del poliéter. Avui en dia, es considera

aquest descobriment ’inici de I’anomenada quimica

dels compostos macrociclics, la qual ha seguit un Figura L 1. 18-crown-6
creixement exponencial fins al moment.

Els policters ciclics, també coneguts com a oxamacrocicles o éters corona, i els seus
complexos, varen posar de manifest els seus usos en diferents arees de la quimica i la bioquimica,
produint notables avencos en el camp de la modelitzacié biologica,” la catalisi homogénia,’ la sintesi
organica® i la identificaci6 (o separacio) selectiva d’espécies ioniques i moleculars.’

Paral-lelament al desenvolupament dels oxamacrocicles, molts investigadors es proposaren
estendre I’ambit d’acci6 de la quimica macrociclica a ions metal-lics de transicio. El seu caracter més
tou, segons la teoria de Pearson,” obligava a substituir les funcions donadores de tipus éter per altres
més afins, com ara les amines, els tioéters o el fosfor.” Aixi, s’originaren noves families de lligands
macrociclics com els azamacrocicles, els tiamacrocicles, els fosfamacrocicles o macrocicles amb
conjunts donadors mixtes (Figura 1. 2). Bona part de ’interés que animava aquests estudis girava al
voltant de dues gran arees: la modelitzacidé de coneguts sistemes biologics que incorporen macrocicles
naturals i metalls de transicid, com els grups hemo, la clorofil-la o la vitamina B,?%; i la deteccid i/o

transport selectiu d’ions metal-lics de transicio.’

S S N N PPh PhP 7

S S N NI PPh PhP

Figura I. 2. Exemples de tiamacrocicles, azamacrocicles, fosfamacrocicles i macrocicles mixtes. El lligand azamacrociclic

que es mostra a la figura s ‘anomena “cyclam” i és un dels macrocicles més estudiats.
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Contrariament al que s’observa en el cas dels ions alcalins i alcalinoterris, la modulacié del
volum de la cavitat interna del macrocicle no és suficient per aconseguir la selectivitat entre els
diferents ions dels metalls de transicid, degut al seu gran nombre i a la petita variacié del radi entre
alguns d’ells.® No obstant aixo, els metalls de transici6 es caracteritzen per una major direccionalitat
dels enllagos i una major variacié del caracter dur-tou, i sén aquestes caracteristiques les que permeten
dissenyar macrocicles selectius a uns determinats cations metal-lics.

Les propietats coordinants d’un macrocicle venen donades basicament per dos tipus d’efectes:

1) Efectes electronics: controlats pel tipus d’atoms donadors inclosos en el macrocicle. El
caracter coordinant (dur o tou) regula el tipus d’interaccid entre el macrocicle (lligand) i ’espécie
coordinada (substrat).

2) Efectes estructurals i configuracionals: determinats per la mida de la cavitat
macrociclica, la seva rigidesa, i I’orientacié dels diferents atoms donadors del macrocicle. Aquesta
estratégia d’adaptacido de 1’estructura del lligand a la geometria del substrat €s coneguda com

preorganitzacié del compost macrociclic.
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2 Antecedents del grup

El nombre d’estudis realitzats dins del camp dels macrocicles amb atoms donadors tous, com

7919 ¢s molt inferior en comparacié amb els macrocicles que contenen atoms

el sofre o el fosfor,
donadors més durs com I’oxigen o el nitrogen. El motiu d’aquest baix nombre de publicacions
relacionades amb tia- i fosfamacrocicles el podem atribuir al fet que per obtenir-los cal emprar tiols i
fosfines, uns productes de dificil manipulacio, toxics i que s’oxiden facilment; especialment en el cas
de les fosfines que, a més, en molts casos, son extremadament piroforiques. '

En veure aquesta mancanga, el nostre grup d’investigacié s’interessa, ara fa 16 anys, en la
sintesi i estudi de la capacitat complexant de tia- i fosfamacrocicles, aixi com en ’aplicacié d’aquests
en el desenvolupament de sensors quimics per a la deteccid d’especies quimiques d’interes industrial,
mediambiental o sanitari.

Els lligands macrociclics sintetitzats pel nostre grup presenten una estructura basica formada
per dos ponts tioeter, un fragment aromatic R i una funcié donadora E i s’obtenen per reaccions de
ciclacio entre diferents ditiols i dihalogenats (Esquema I. 1). Tos els macrocicles sintetitzats reuneixen
les condicions necessaries per a poder aplicar les dues estratégies basiques de disseny de compostos
macrociclics citades anteriorment (apartat 1 del present capitol): per una banda, la variaci6 de la funcio
donadora central, E, permet ajustar el caracter dur-tou del macrocicle; i per altra banda, el fragment
aromatic, R, en modula la rigidesa. Fins al moment, els estudis realitzats s’han centrat en cinc families
de compostos basades en fragments rigids aromatics, R, de tipus benzénic, piridinic, fenantrolinic,

bipiridinic o antracénic (Esquema I. 1).

Dihalogenat Ditiol Macrocicle

——X HS—‘ —S
Reacci6 de ciclacio _‘

LY. =] -

—X HSJ —SJ

R= fragment rigid aromatic (a-e)

E= funci6 donadora

W
JeRp s U S v v e S S

a: benze b : piridina ¢ : fenantrolina d :bipiridina e: antrace

Esquema 1. 1. Estructura basica dels lligands macrociclics sintetitzats i reaccio de ciclacio esquematica.
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2.1 Derivats d’orto-, meta- i para-bis(tiometil)benzeé

La majoria de macrocicles estudiats que incorporen aquests fragments benzeénics, han limitat
la longitud de cadena alifatica que conté la funcidé donadora E a cinc baules (Esquema I. 2). Tots ells
van mostrar una alta selectivitat enfront 1’i6 d’Ag(I) quan van ser emprats com a ionofors en ISEs. Els
millors resultats es van obtenir amb el macrocicle m(12)OS, (Esquema I. 2) ja que va mostrar com a
Ginic interferent important el Hg(IT).""'*"* Actualment, aquest macrocicle es pot trobar com a ionofor

de Ag(I) comercialitzat per FLUKA Biochemicals."*

S S S S
K/E\) K/O\)
E= O, S, CH2 m(lz)osz

E=N-Tos (m)

Esquema 1. 2. Macrocicles amb el fragment R benzenic

Amb els macrocicles benzenics que contenen sofre (E=S) (Esquema 1. 2) es van dur a terme
estudis conformacionals mitjangant técniques de RMN i dinamica molecular per tal d’establir les
possibles influéncies del fragment rigid sobre les propietats coordinants del lligand. El fet de tenir el
fragment aromatic substituit en les posicions orto, meta i para, produeix un augment progressiu de la
distancia entre els sofres benzilics que dificulta la seva coordinacié simultania amb el centre metal-lic.
Aquest fet es pot apreciar perfectament en el cas del lligand ParaS;, en el qual la distancia S-S de 5.12
A explica que no s’hagin aillat complexos d’aquest lligand."” En canvi el lligand OrtoS; (Figura 1. 3)
orienta cap a I’interior del cicle els parells donadors dels atoms de sofre, de manera analoga al seu
equivalent alifatic 9S;, fet que explica les bones qualitats coordinants que presenta davant diferents

ions metal-lics de transicid, com ara el Ni(II)."”

g <—512A—> g
S/

ParaS,

Figura I. 3. Els macrocicles ParaS3, OrtoS3 i 98; i representacié ORTEP del catié [Ni(OrtoS3),JF".
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També es van sintetitzar els lligands
fosfamacrociclics indicats a ’Esquema 1. 3. Aquests
van resultar ser bons ionofors de Cu(Il), tot i que
malauradament, els ISEs preparats, presentaven un
temps de vida excessivament curt. No obstant aixo, i
de manera sorprenent, el macrocicle o(13)PS,
(Esquema 1. 3) va mostrar propietats sensores front
I’ani6 perclorat, fet que va promoure el seu estudi com
a ionofor en ISEs i ISFETs.'® Aquesta resposta enfront
ClO4 va ser atribuida a una interacci6é i6-dipol entre
I’ani6é ClO4 i el dipol P=O format per oxidacié del

fosfamacrocicle en el si de la membrana de 1’eléctrode.
2.2 Derivats de 2,6-bis(tiometil)piridina

La familia de macrocicles que incorporen un
anell piridinic com a unitat rigida, R, es caracteritza per
la forta capacitat coordinant del grup 2,6-
bis(tiometil)piridina. Aquest, actua com a tridentat amb
una clara tendéncia dels seus tres atoms donadors a
interaccionar meridionalment sobre els metalls, definint
dos anells quelats de cinc membres (Figura I. 4)."

Inicialment es van realitzar estudis amb els

lligands equivalents aciclics (Esquema I. 4) molt més

&ﬁ
olle

o(13)PS,

Esquema 1. 3. Lligands fosfamacrociclics sintetitzats.

Figura I. 4. Mode coordinant de la unitat 2,6-

bis(tiometil)piridina.

facils de sintetitzar, per tal d’observar els seu comportament general i posteriorment ampliar els

. . , . 18.19 . , .
estudis als seus equivalents macrociclics. "~ Tots els lligands macrociclics van mostrar una bona

capacitat complexant front Co(Il), Ni(Il) i Cu(Il) i van ser aplicats com a ionofors en ISEs, mostrant

una bona resposta enfront el catio Ag(I).'™*

A

7

S

a—»n

R

g} S
| ~
N N

S S

®
' W e

n=1,23 E=0,S

Esquema 1. 4. Lligands aciclics i macrociclics sintetitzats amb el grup 2,2-bis(tiometil)piridina.
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Per altra banda, el lligand fosfamacrociclic py(11)PS;N (Figura I. 5) va mostrar una gran
capacitat coordinant enfront ions metal-lics de la primera i segona serie de transicio. El complex de
Ni(Il) [Ni(py(11)PS,N)(NCCHj;),](ClO,), (Figura I. 5.a) sintetitzat va mostrar una gran tendéncia a
bescanviar les molécules d’acetonitril coordinades al centre metal-lic per lligands neutres com la
piridina, per donar el corresponent complex [Ni(py(11)PS,N)(NCsHs),](ClOy), (Figura 1. 5.b), o

anionics, com el CI” o el SCN",*"** permetent la sintesi d’una gran quantitat de complexos.

PY(11)PS,N
Figura I 5. El lligand py(11)PS,N i estructures cristal-lines dels cations a)[Ni(py(11)PS;N)(NCCH3),J* i
b)[Ni(py(11)PS;N)(N C5H5)2f "

Dins d’aquesta familia també es van sintetitzar macrocicles amb cinc o sis atoms donadors i

un nombre superior de baules. En aquests estudis es va observar el progressiu encapsulament dels

metalls en el si de la cavitat macrociclica (Figura 1. 6).2%

=
2
N
S
py(15)NS,-OH [ j
S
OH
X
A
N
S
py(19)S; [ j

S S

NN

Figura I. 6. Lligands macrociclics amb cinc i sis atoms donadors. Estructures cristal-lines dels cations dels complexos de

Ni(ID).

S
S
S

10
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El compost bimacrociclic, MetaBiPyNS;, (Esquema I. 5), es va obtenir per reacciéo del
macrocicle piridinic py(15)NS4-Cl i Dorto-xilé-a,a’-ditiol. Es van estudiar les seves propietats
complexants enfront Ni(Il), Cu(Il) i Fe(Il) pero no es va poder obtenir cap estructura cristal-lina que

mostrés la coordinacié simultania del bimacrocicle a dos nuclis metal-lics.>*

S S
s S Q <\:/<£ l;
— S S S
\ N SH SH \ /
4 —_——
s s Cl NaOH / \
_/ S S s
\ .
py(15)NS,-Cl C{ Y MetaBiPyNs§,,
S S

n/

Esquema . 5. Sintesi del derivat bimacrociclic MetaBiPyNS .
2.3 Derivats de la 1,10-fenantrolina, 9,10-antrace i 2,2’-bipiridina

Els macrocicles amb propietats luminiscents constitueixen un tema de creixent interés en el
camp de la deteccid d’espécies en solucid. Els canvis en les propietats luminiscents dels macrocicles,
induits per la coordinacid dels metalls, poden ser detectats facilment i amb molta sensibilitat per
espectroscopia de fluorescéncia, fet que permet emprar aquests lligands com a ionofors.*>°

Seguint aquesta idea, es van sintetitzar macrocicles que incorporaven grups luminiscents com
1’1,10-fenantrolina i o el 9,10-antracé com a fragment aromatic rigid R (Esquema 1. 6), i es van
realitzar mesures d’espectroscopia de fluorescéncia per tal de constatar quin era I’efecte de la

complexacio en les propietats luminiscents.”’

)
\\/P\J N
| ~N S )
= \\/E\)
PYNS,ANT E= 0, S, CH,, PPh

PS,ANT

Esquema 1. 6. Macrocicles sintetitzats 9,10-antraceénics i 1,10-fenantrolinics.

11
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Al Grafic L. 1 es pot veure el resultat d’un estudi realitzat amb el lligand piridinic pyNS,ANT
on s’aprecia la variaci6 de la intensitat de I’espectre de fluoresceéncia de ’antracé en funcidé de

. g e . . \q q- . .2
concentracions idéntiques de diferents ions metal-lics en dissolucié.”’

2500
2250
2000
1150
I1500

1250

In¥ nyidad

100D

150 pyNS,ANT

500

Lligand
Hiure

50

350 Hh (1] 500 550 LI} a50
nm

Grafic I 1. Variacié de la intensitat de I'espectre de fluorescéncia del lligand pyNS:ANT enfront Cd**, Ag®, Pb*" i Zn’".

També es va estudiar el caracter complexant dels macrocicles que incorporaven la 2,2’-
bipiridina com a grup rigid intraciclic (Esquema I. 7) obtenint-se complexos amb Ni(Il), Fe(Il) i
Pd(ID).

Cal destacar que en el cas dels macrocicles que tenien com a unitat donadora, E, els grups
P(O)Ph i PPh es van obtenir estructures cristal-lines dels respectius complexos de Fe(Il). En el primer

cas les distancies d’enllag i les mesures de RMN van indicar que es tractava d’un complex d’espin alt

mentre que el segon era d’espin baix.”’

S\\/E\JS

E= S, CH,, PPh, P(O)Ph

Esquema 1. 7. Lligands bipiridinics sintetitzats i estructures cristal-lines dels cations dels complexos octaédrics de Fe(ll)

fosfamacrociclics.

12
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3 Perspectives de futur

Per tal de dirigir la cerca més intencionadament cap el transport i la deteccid selectiva
d’espécies ioniques en solucid, ens vam plantejar la necessitat d’obtenir un nou tipus de macrocicles
que milloressin les prestacions dels anteriors. En primer lloc, I’augment del caracter lipofilic del
macrocicle mitjangant la incorporacié d’una cadena alifatica exociclica seria molt interessant ja que
permetria millorar la compatibilitat d’aquest amb la membrana dels ISEs, evitaria 1’exudacié del
macrocicle en els processos de mesura i augmentaria, per tant, el temps de vida efectiva dels
eléctrodes.”® En segon lloc, ens vam plantejar la introduccié de funcionalitzacions exocicliques
electroactives o luminiscents com el ferrocé o I’antracé ja que aquesta €s una de les estratégies més
utilitzades en 1’actualitat per aconseguir sistemes sensors capagos d’alterar les propietats luminiscents
o redox un cop produida la interacci6 entre I’espécie complexada i el sistema macrociclic (“signaling
agents”).” El funcionament d’aquests sistemes es representa a I’Esquema I. 8, on la interaccio del
substrat S i amb el macrocicle receptor produeix una variacio de les propietats de la funcio

electroactiva o luminiscent, X, que poden ser monitoritzades.

.Z

X = funcio activa

. R S = substrat l = zona d'interaccio
(ferroce o antracé)

Esquema I. 8. La interaccio del substrat S amb el macrocicle produeix una variacio en les propietats luminiscents o redox de

la funcié activa X.

Per iniciar I’estudi d’aquestes dues noves

linies, cal obtenir en primer lloc un sistema
macrociclic que incorpori algun grup susceptible de S S

ser funcionalitzat, com pot ser una amina secundaria,

per aixi poder introduir les funcionalitzacions |
exocicliques d’interés (Figura 1. 7). Aquest sistema, H
mantindria el sistema donador S2 i incorporaria una

., . Figura 1. 7 Macrocicles funcionalitzables NS2F.
funcié donadora, F, que permetria modular Ies

caracteristiques complexants del macrocicle.
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4 Cerca bibliografica

Un cop plantejats els nous estudis que voliem iniciar, vam realitzar un estudi bibliografic per
tal de conéixer els métodes sintétics habitualment usats en la sintesi de macrocicles amb tres o quatre
atoms donadors mixtes amb grups amina 1 saber quins exemples de macrocicles amb
funcionalitzacions alifatiques estaven descrits. Pel que fa als macrocicles amb funcionalitzacions amb
grups electroquimicament actius o luminiscents, ens vam centrar en els macrocicles que incorporaven

el grup ferroce.

4.1 Macrocicles mixtes amb grups -NH

A la bibliografia podem trobar exemples d’oxaaza i tiaazamacrocicles perd, en canvi, no hi ha
exemples de fosfamacrocicles que continguin una tinica amina secundaria intraciclica.

Les reaccions de sintesi dels oxaazamacrocicles es basen principalment en la sintesi i reaccio
de precursors amb grups amina N-tosilats (Esquema 1. 9). El principal problema d’aquest métode,
pero, és la destosilacio del macrocicle, ja que aquest pas de sintesi en alguns casos disminueix molt els
rendiments globals i obliga a treballar amb medis molt agressius com poden ser LiAlH,,* sodi en

’ , . . , . < . v 31
amoniac liquid o mescles d’acid bromhidric en acid acetic.

Ref.:30

Lor wo)

v LS LD

Ref.:31

|
(\ /> i) NaOEt / EtOH N/> HBr-AcOH (\”6
O + 0 - 0 0} —

9 o
ii) DMF </'T'\) PhOH </H\)

Esquema 1. 9. Exemples de reaccions d’obtencio d’oxaazamacrocicles.
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A la bibliografia trobem altres métodes de sintesi per a I’obtencié d’oxaazamacrocicles, perod
amb ells tampoc s’evita la necessitat d’un ultim pas de sintesi agressiu per tal d’obtenir el macrocicle.

A I’Esquema L. 10 se’n mostra un exemple.*

Ref.: 32

{\O/\I Na,CO, (\06 Pd, H, (\O/>
“Npp —> N~ Ph —— —H

O N

Lo em ST LS

Esquema 1. 10. Altres métodes de sintesi d’oxaazamacrocicles.

3334 g*utilitzen métodes semblants als emprats en la

Pel que fa a la sintesi d’azatiamacrocicles,
sintesi dels oxaazamacrocicles o d’altres basats en condensacions entre diamines terminals i clorurs

d’acid i posterior reduccié dels macrocicles diamidics obtinguts (Esquema L. 11).%

Ref.: 33
S
{\OTS HS/> ot (\ S/> Na / naftalé {\ />
Ts—N + S —> Ts—N S ——> H—N S
THF DME
Q/Ots HS\) S S
Ref.: 34
SH
{\ Br Cs,C0; (\S HBr-AcOH (\S
Ts—N * — > Ts—N ———> H—N
QSH Br DMF {/s PhOH {/s
0
0 Ref.: 35
. N
{\NHZ ¢ Tolué (\H i) BH;-DMS (\H/>
s ¥ s — S s N S S
NaOH </H ii) HCI, H,0 QH\)
Q/NHZ c N iii) KOH
e} 0]

Esquema I. 11. Exemples de reaccions d’obtencio d’azatiamacrocicles.
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4.2 Sintesi de macrocicles amb funcionalitzacions alifatiques

A la bibliografia podem trobar multiples exemples d’oxaazamacrocicles funcionalitzats amb
cadenes alifatiques llargues; el nombre d’exemples disminueix forca en el cas dels tia- i
azamacrocicles.*

La sintesi d’aquests macrocicles es realitza de dues maneres ben diferenciades. La primera
estratégia consisteix en la ciclacidé de precursors préviament funcionalitzats, com poden ser alcohols

funcionalitzats,’” ditiols funcionalitzats,”® o amines alifatiques (Esquema I. 12).’

ot o Ref.:37
S
{\ HO/§ t-BuOLi
0 * N—CgH,, —_— o N—CgH,;
Con o 5w
C.H
o qoftir Ref.:38
SH
Br Cs,CO, 8\3
+
S = s j
DMF
</SH Br Qs
(O/\I (\O Ref.:39
Na,CO,
0 T H,N-C,,Hys - 0 N—C,,H,,
Q/o\/' CH,CN </o

Esquema 1. 12. Exemples d’oxaazamacrocicles i tiamacrocicles funcionalitzats obtinguts per ciclacio de precursors

previament funcionalitzats.

La segona estratégia consisteix en la N-alquilacio del macrocicle un cop ja ha estat sintetitzat

amb algun haloalca. A I’Esquema . 13 se’n mostra un exemple. *°

O/_\O ¢ O
(\ /> Na,CO, (\

@ N—H + Br-C,H;; ——> O 16' 133
</ \> CH,CN </ \)
(0] O (0] 0]
/ \__/

Esquema 1. 13. N-alquilacio d’'un monoazamacrocicle.
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4.3 Macrocicles que contenen la unitat ferroce

L’s de macrocicles que incorporen el grup ferrocé ha estat estudiat per molts grups
d’investigaci6 i s’han sintetitzat un bon nombre de compostos amb aquestes caracteristiques.*'

Els diferents tipus de macrocicles amb funcionalitzacions ferrocéniques que es troben descrits
presenten les estructures basiques que es mostren a I’Esquema I. 14. En la majoria de casos, la unio
entre el macrocicle i el grup ferroce es realitza a través dels nitrogens que conté el macrocicle. A la
bibliografia podem trobar exemples d’oxaazamacrocicles’” i azamacrocicles funcionalitzats,

. 43,4445 . . -
especialment en el cas del “cyclam”, ™" perd0 molts pocs exemples de tiaazamacrocicles

funcionalitzats.***’
Aquests macrocicles els podem classificar en dos grups: el dels macrocicles funcionalitzats

(grup 1, Esquema I. 14) i el dels criptands ferrocenofanics (grup 2, Esquema 1. 14).*

<=, <S-C D

n=1,2,3,4

' grup 2
=

Esquema 1. 14. Macrocicles funcionalitzats amb ferroce (grup 1) i criptands ferrocenofanics (grup 2).

L’estudi del comportament d’aquests sistemes electroquimics es realitza mitjangant
voltamperometria ciclica (VC) o d’ona quadrada, mesurant en ambdos casos la variacié del potencial
de mitja ona (E,,) del parell ferrocini/ferrocé (Fc'/Fc) del lligand lliure respecte el potencial de mitja
ona (E;;) del lligand un cop complexat (AE = Eyj> complex - E1/2 tiigand niwre)- Aquests sistemes permeten
acoblar de manera efectiva els processos de complexacié amb els d’oxidacié i reduccié del grup
ferroce trobant-se ambdds processos influenciats mituament. La major part dels sistemes estudiats
mostren que la magnitud i el signe de la variacio del potencial depén basicament de les propietats del
substrat complexat i és per aquest motiu que el disseny d’aquests sistemes té un gran importancia en el
desenvolupament de sensors amperométrics de nova generaci6.***!

Per tal que un sistema d’aquest tipus sigui considerat un bon “signaling agent” hauria de

presentar valors de AE = E; complex - E1/2 tiigana niure €levats i diferenciats en funcié dels diferents

substrats.*!
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4.3.1 Macrocicles funcionalitzats amb ferroce (grup 1)

Els bimacrocicles ferrocénics amb éters corona I, II i III, sintetitzats per P. D. Beer el 1985
(Figura 1. 8), son un dels primers exemples de receptors d’aquest tipus que podem trobar a la

bibliografia. Aquests s’obtenen per reaccions d’acilacié amb el 1,1’-bis(clorocarbonil)ferroce.*’

9 oy R
N
Fe N QO Oo_> Fe oﬁg
o> n o v
Q @J/\Po nO g@?
II n=1
I n=2

Estudis de RMN sobre la complexacio del
lligand I suggerien la formacié de complexos lligand-
metall 1:1 en forma de “sandwich” en preséncia de

Na’, K" i Cs’, tal i com es va poder comprovar

posteriorment gracies a la resolucid6 de D’estructura

cristal-lina del complex de K* (Figura I. 9).”° En canvi,

Figura 1. 9. Catié complex de K" del lligand I.

el cati6 Na” formava complexos 1:2 amb els Iligands

IIi I, i el K" ho feia 1:1 amb II perd 1:2 amb el lligand III. Estudis electroquimics d’aquests
lligands també revelaren comportaments for¢a diferenciats entre ells. El parell redox Fc'/Fc del
lligand I no mostrava cap tipus d’alteracié en preséncia de Na" o K, degut a que la zona de
complexacid es troba excessivament lluny del centre electroquimicament actiu i, per tant, el catio
complexat no induia variacions en les propietats redox del grup ferroce. En canvi, els lligands II i 111
si que mostraven alteracions en el potencial £, del parell Fc'/Fc en preséncia dels metalls alcalins,

donant els valors de AE (E /> compiex - E1/2 iigand niure) Mostrats a la Taula 1. 1.%°

I 1II

E;;»(V) (lligand lliure) vs SCE | 0.67 0.67
AE (Na*, mV) 40 35
AE (K, mV) 20 20
AE (Li*, mV) 70 75

Taula I 1.
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La reduccid del bimacrocicle amidic III

mitjangant LiAIH, va permetre sintetitzar el compost IV «—0 Oo—~
@ =N 0]
(Figura 1. 10) amb ponts metil com uni6 entre el ferroce o__o—
Fe
i I’éter corona. L’estructura cristal-lina del complex 1:2
amb KPF¢ va poder ser resolta (Figura 1. 11). Estudis @<N o o o>

electroquimics (Taula I. 2) van mostrar que el fet de

substituir el grup carbonil per un metil afavoria
grup p Figura I. 10. Bimacrocicle 1V sintetitzat per

I’acoblament de la unitat redox-activa i la zona de reduccié de II1

complexacié del receptor, obtenint-se uns valors de

AE (E 13 compiex - E 172 igand niure) molt superiors als observats

amb el bimacrocicle IIL.°!

IV | III
AE (Na',mV) | 95 | 35
AE (K, mV) | 105 | 20

Taula I. 2

Figura I. 11. Estructura cristal-lina del complex de K del lligand bimacrociclic IV.

Com ja s’ha comentat, es poden trobar publicacions sobre éters corona o poliazamacrocicles
funcionalitzats amb ferrocé perd, en canvi, hi ha molt poques referéncies de macrocicles
funcionalitzats amb atoms de softre.

P. D. Beer i col. el 1991* van descriure per primera vegada la sintesi d’un tiamacrocicle
ferrocénic. En el seu treball sintetitzaren els lligands V i VI (Figura 1. 12), obtenint I’estructura
cristal-lina d’un complex de Cu(l) del lligand VI. També realitzaren un estudi sobre la pertorbacio
induida pel Cu(I) sobre el parell Fc'/Fe dels lligands obtenint uns valors de AE (E /2 compiex - E1/2 ttigand)
de 60 mV pel lligand V i de 40 mV pel lligand VL.
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Figura I. 12. Lligands azatiamacrociclics Vi VI i estructura cristal-lina del catio del complex de Cu(l) del lligand VI.

El fet més important a destacar d’aquest treball és que la sintesi del macrocicle VI amb ponts
metil es va realitzar per funcionalitzaci6 directa amb el iodur de (ferrocenilmetil)trimetilamoni

(Esquema 1. 15) i no per reduccio dels ponts amida, tal i com s’havia realitzat fins al moment.

N_

&s sj o @ Q/S\_/S\) é

V1

i T e 2 e
.

Esquema 1. 15. Primera reaccio en la que s 'empra el iodur de (ferrocenilmetil)trimetilamoni per funcionalitzar un

macrocicle amb el grup ferroce.

Recentment, F.A. Devillanova i col. han descrit la sintesi dels lligands VII i VIII (Figura L.
13), emprant el mateix metode. En aquest treball realitzen un estudi electroquimic complert d’aquests
lligands enfront de Cu(Il), Zn(Il), Cd(II), Hg(Il) i Pb(Il) i descriuen I’estructura cristal-lina d’un
complex de Cd(II) amb el lligand VIIL. *’

fsﬁ fsﬁ

Figura I. 13. Macrocicles ferrocénics VII i VIII i estructura cristal-lina d’un complex de Cd**del lligand VIII.
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També s’ha incorporat el ferroce a lligands azamacrociclics com el “cyclam”, produint

receptors amb capacitat de reconeixement electroquimic dels cations Ni (II) i Zn(II) (Figura L. 14).4

Figura I. 14. Macrocicle “cyclam” funcionalitzat i estructura cristal-lina del catio d’un complex de Ni(Il).

4.3.2 Criptands ferrocenofanics (grup 2)

La sintesi de molécules d’aquest tipus va ser publicada de manera independent per F. Vigtle el
1979° i C. D. Hall el 1980.” En ambdds casos la sintesi consistia en la reaccio de 1'1,1-
bis(clorocarbonil)ferrocé amb un gran ventall de diazaoxamacrocicles, sota condicions d’alta dilucio,

per tal de formar els corresponents criptands amidics, momomerics IX i dimerics X (Figura I. 15).

Fe + H-N N-H ——> Fe Fe n F
@[rc' 0 m do %
I N n N N
m S o Fot o
m=1n=2 IX m=1n=2 X

Figura I. 15. Oxacriptands amidics monomerics IX i dimerics X.

Estudis de RMN mostraren que el compost IX adoptava una configuracio trans dels grups
carbonil en solucid.” Les barreres de rotacid al voltant de I’enllac amida van ser determinades
mitjangant estudis dinamics de RMN, mostrant un valors de AG",, baix de 67 KJ/mol. Aquesta
mobilitat dels grups carbonil permet que cations divalents i trivalents puguin ser complexats pels grups

carbonilics, els quals adopten una disposicio cis per tal de poder interaccionar adequadament amb els
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metalls. La resolucio de ’estructura cristal-lina d’un complex de Y(III) (Figura I. 16) va permetre

confirmar ’existéncia d’aquest tipus de coordinaci6.™

Figura I. 16. Estructura cristal-lina del catio del complex de Y(III).

El mateix C. D. Hall, va publicar el 1994 la sintesi dels compostos monomerics i dimérics, XI
i XII (Figura 1. 17), analegs als oxacriptands IX i X mostrats anteriorment. En aquest treball, pero, no

es realitzava cap estudi del comportament voltamperométric dels lligands sintetitzats.

= 1/ o e

e Sj Fe \_/S\) Fe
@”/N s (N\Sms/,}\(@
o w o K/S‘\_/S\) o]

X1 XII

Figura I. 17 Tiacriptands monomerics i dimerics XI i XII.
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4.4 Conclusions de la cerca bibliografica

Tenint en compte I’estudi bibliografic realitzat, es poden extreure quatre conclusions

importants que ens serviran per plantejar-nos els objectius del present treball.

1. L’accés als macrocicles mixtes amb grups -NH suposa sintesis de diversos passos de
reaccio i la proteccid i posterior desproteccié dels grups amina que es volen introduir, fet
que produeix uns rendiments de reaccié global baixos.

2. No existeixen bimacrocicles ferrocénics (ferrocens 1,1’°-substituits) amb atoms donadors
tous, com el sofre o el fosfor.

3. No existeixen fosfamacrocicles amb funcionalitzacions alifatiques o que incorporin el
grup ferroce.

4. Unicament s’han pogut resoldre dues estructures cristal-lines de complexos de macrocicles

ferrocénics amb sofres com a atoms donadors.
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S Objectius

Seguint la linia d’investigacié del grup i la seva experiéncia sintética, juntament amb les

conclusions resultants de 1’estudi bibliografic es proposen els segiients objectius:
1) Sintesi de macrocicles funcionalitzables:
Sintetitzar macrocicles de 12 i 14 baules amb grups —NH i sistemes donadors mixts

N2S2 i NS2P (Figura I. 18). Aquests s’obtindrien a partir de precursors comercials o de sintesi

poc costosa, evitant aixi etapes de N- proteccio i de N-desproteccio.

Macrocicles de 12 baules Macrocicles de 14 baules

R L2
H&S JO n J@

Figura 1. 18. Macrocicles funcionalitzables proposats.

2) Sintesi d’ionofors:

Sintetitzar macrocicles amb una cadena alifatica llarga per tal d’augmentar el seu
caracter lipofilic i millorar les seves propietats com a ionofors en eléctrodes selectius d’ions
(ISEs). Aquests macrocicles amb funcionalitzacions alifatiques (R) (Figura 1. 19) s’obtindrien

per N-alquilacié dels macrocicles funcionalitzables.
Macrocicles de 12 baules Macrocicles de 14 baules
o ()
R= cadena alifatica

Figura I. 19. lonofors proposats.
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3) Sintesi de macrocicles ferrocénics

Funcionalitzar els macrocicles funcionalitzables amb el grup ferroce per tal d’obtenir
els corresponents derivats macrociclics i bimacrociclics indicats a la Figura 1. 20. També ens
proposem caracteritzar els lligands per voltamperometria ciclica i estudiar la variacio dels

parell Fc'/Fc del lligand en preséncia de diferents ions metal-lics.

Macrocicles de 12 baules Macrocicles de 14 baules

X= N, P =3
a0 (3
S Fe § XQ Sﬂ F@e/\d,s\x)O
Q(X\S/I} Q/s\) @X SJN\/@

Figura I. 20. Macrocicles ferrocénics proposats.

4) Estudi del comportament complexant dels macrocicles sintetitzats
Estudiar els habits coordinants dels diferents macrocicles sintetitzats enfront metalls

representatius de la primera i segona série de transicio.
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1 Sintesi de macrocicles

En les reaccions de ciclacio (Esquema II. 1) la interaccio inicial dels dos precursors
macrociclics R i B (reaccié a) dona lloc a I’intermedi RB, el qual pot reaccionar intramolecularment
(reaccid b) per donar lloc al compost macrociclic desitjat, (RB);+1, 0 intermolecularment (reacci6 ¢)

per donar polimers.

a Intermedi
—_—— RB
&
R+B b

e o o o

Polimers
Macrocicle oo 00

RB)+1

Esquema Il. 1. Reaccions de ciclacio i polimeritzacio.

Per tal d’obtenir els macrocicles amb rendiments acceptables cal emprar algun métode de
sintesi capa¢ d’afavorir la reaccid intramolecular i minimitzar les reaccions intermoleculars de

polimeritzacié. Els métodes usualment emprats son dos:

1. Tecniques d’alta dilucio:

Aquest métode consisteix en ’addicié simultania dels dos precursors macrociclics, en igual
concentracid, sobre un gran volum de dissolvent, per aconseguir que la concentracié de reactius en el
si de la reacci6é sigui molt baixa (=10 M) i s’afavoreixi la reaccié intramolecular. El concepte de
técnica d’alta dilucid va ser formulat i aplicat per primera vegada el 1912 per P. Ruggli en la formacio

d’amines cicliques.'

2. Us d’ions metal-lics capagos d’actuar com emmotlladors:

Aquest metode consisteix en la introduccid en el si de la reaccid d’espécies ioniques que
interaccionen amb els reactius de partida i faciliten la reaccidé de ciclacié (Figura II. 2). Aquestes
espécies poden actuar també com a segrestadors del macrocicle format, afavorint aixi la seva obtencio.
L’ us d’aquesta técnica pot produir un augment espectacular en els rendiments de ciclacid, obtenint-se

en alguns casos rendiments quantitatius.
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1)
- 2 3
_.—
\

Figura Il. 1. Etapes que es produeixen en les reaccions de ciclacio amb efecte emmotllador: 1) interaccio de 1'io amb els

reactius de partida, 2) efecte emmotilador i 3) reaccio intramolecular de ciclacio.

2 Obtencio de macrocicles amb ponts tioéter

La majoria de métodes de sintesi de tiamacrocicles coincideixen en emprar com a precursors
un ditiol i un compost dihalogenat. L.’any 1981 R. M. Kellogg i col. van descriure un nou métode de
sintesi que permetia obtenir tiamacrocicles amb rendiments molt elevats per ciclacié de precursors
ditio- i dihalo- terminals mitjangant 1’as de DMF com a dissolvent i de Cs,CO; com a base.” La clau
d’aquest nou métode consisteix en la preséncia del catié Cs' en el si de la reaccio. Tal i com es pot
veure al Grafic II. 1, els rendiments de ciclacié milloren molt quan s’utilitza el carbonat de cesi.
Aquest augment en el rendiment s’explica gracies a 1’elevat caracter ionic de 1’16 tiolat induit per la
preseéncia del fortament polaritzable i6 Cs’, que produeix un augment de la nucleofilia d’aquest, i per

tant fa que la reaccié de substitucid nucleofila entre el tiolat i I’halur es produeixi d’una manera molt

més efectiva.

100 90 84

£ 80
(0]
£ 60 48
©
5 0 33
2 20 ’_‘ 0

o I L [ L

Cs+ Ro+ K+ Na+ Li+

Catié

Grafic 1l. 1. Rendiments de ciclacio en funcio del catio utilitzat.
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3 Sintesi de macrocicles funcionalitzables

3.1 Macrocicles funcionalitzables tipus N2S2

Els macrocicles funcionalitzables L1 1

L2 (Esquema II. 2) s’han sintetitzat mitjangant Q
una modificacié del meétode de ciclacid entre ° cl ¢ “
dihalogenats i ditiols desenvolupat per R. M. &EJ LEJ QN/H?
Kellog® i emprant técniques properes a l’alta 1 3 7
dilucié. Els precursors necessaris per a la seva
sintesi son la bis(2-cloroetil)amina (1), que és © @
comercial en forma de clorhidrat, la bis(3- (\ N/w ﬁ N

S S

cloropropil)amina  (3) i la  N,N-bis(2- k/ \) L J

mercaptoetil)anilina (7), la sintesi de les quals es

troba descrita a la bibliografia.*” L1 L2

Esquema I1. 2. Macrocicles L1 i L2 i els seus precursors.

3.1.1 Sintesi dels precursors

e bis(3-cloropropil)amina (3)

Es va intentar obtenir el corresponent derivat dibromat per reaccid de la
bis(3-hidroxipropil)amina (2) amb PBr;, pero ens els dos assaigs realitzats els rendiments van ser
baixos. Finalment, la reaccio del dialcohol amb SOCI,, tal i com es troba descrit a la bibliograﬁa,3 va

permetre sintetitzar el producte desitjat, amb un rendiment del 55% (Esquema II. 3).

H
I
(\CI L H N/w NaOH _socl, (\N/w
“cHl,
Cl Cl

Esquema II. 3. Sintesi de la bis(3-cloropropil)amina (3).

El dialcohol precursor es va obtenir facilment per reaccid entre el 3-amino-1-propanol i el 3-

cloro-1-propanol en aigua i posterior basificaci6 del medi (Esquema II. 3).*
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e N,N-bis(2-mercaptoetil)anilina (7)

La sintesi del ditiol 7 mereix ser esmentada amb certa profunditat ja que es va aconseguir
optimitzar for¢a el rendiment respecte el procediment descrit a la bibliografia.® Aquest métode
(Esquema II. 4) consisteix en ’obtencié del derivat dihalogenat N,N-bis(2-bromoetil)anilina (5) a
partir de la N,N-bis(2-hidroxietil)anilina (4). Un cop obtingut, es fa reaccionar amb tiourea per donar
lloc a la sal de diisotiouroni (6), la hidrolisi de la qual en medi basic i la posterior acidificacio

condueix al ditiol desitjat.

)NaOH / H,0
PBr, tiourea 2)HCI/H O
—_— —_—
OH HO S
Br Br Br +)\ ,+Br SH HS
""" NH, H, N NH
4 5 HN 7

6

Esquema II. 4: Sintesi de la N,N-bis(2-mercaptoetil)anilina (7).

Una de les millores introduides van ser I’obtencio de la N,N-bis(bromoetil)anilina (5) pura i en
rendiment elevat (76%) mitjangant 1’augment del temps de reaccido amb el PBrs. Aixi es va evitar la
formacio del producte monohalogenat i la conseqiient etapa de purificacié del producte desitjat. En
segon lloc, es va substituir el NaOH per NaHCO; en ’etapa d’hidrolisi, tal i com es pot trobar a la
bibliografia en la sintesi d’un ditiol similar.” Aquest canvi va permetre obtenir el ditiol 7 desitjat en un
sol pas, eliminant I’etapa d’acidificacié i, evitant al mateix temps, la preséncia de subproductes

derivats de 1’oxidacio del ditiol.
3.1.2 Intent de sintesi del macrocicle L1: Formacio del grup oxazolidin-2-ona

En primer lloc es va assajar la sintesi del macrocicle funcionalitzable L1 per reaccid en
condicions d’alta dilucié dels corresponents precursors ditiol 7 i dihalogenat 1 sobre una suspensio de

Cs,CO; en DMF (Esquema II. 5).

SR HQS}
HCI- H—<\1/ @ Alta dilucio &SJAQ

Esquema II. 5. Sintesi del macrocicle L1.

36



Capitol II: Sintesi i caracteritzacio de macrocicles

Com a resultat d’aquesta reaccio,
sorprenentment, no es va obtenir el macrocicle
esperat sind que es va aillar un producte
desconegut blanc i cristal-li.

Els espectres de RMN realitzats i la
comparacié d’aquests amb els dels precursors
macrociclics 1 1 7 ens va permetre proposar
I’estructura mostrada a la Figura II. 2. L’analisi
elemental i estudis d’espectroscopia de masses
per impacte electronic van confirmar que la
proposta estructural realitzada era correcta.
Aquest producte, el qual anomenarem compost

8, cont¢ el grup oxazolidin-2-ona.

Figura Il. 2. Estructura del compost 8. En negreta el grup

oxazolidin-2-ona.

En vista d’aquests resultats, ens plantejarem esbrinar quines eren les condicions de reaccio que

afavorien la formacié del grup oxazolidin-2-ona. Per fer-ho, es va realitzar un assaig en qué es va

portar a reflux una suspensido de Cs,COs i el clorhidrat de la bis(2-cloroetil)amina (1) durant cinc

hores, sota atmosfera de nitrogen, en DMF desoxigenada. Després de tractar el cru de reaccio, es va

obtenir un oli groguenc que cristal-litzava en forma de petites agulles. L’analisi elemental i els estudis

espectroscopics realitzats mostraren que el producte format resultava ser la 3-(2-cloroetil)oxazolidin-

2-ona (9) (Esquema II. 6). Seguidament es va fer reaccionar la 3-(2-cloroetil)oxazolidin-2-ona (9)

obtinguda amb un ditiol comercial en preséncia de NaOH, obtenint- el compost esperat 10,

d’estructura similar al compost 8.

T

ey

Esquema II. 6. Sintesi del derivat de [’oxazolidin-2-ona 10.

Aquest resultat va confirmar que la formacié del compost 8 es produia com a conseqiiéncia de

la preséncia de carbonat i, per tant, si es volia obtenir el producte desitjat s’havia d’evitar la preséncia

d’aquest en el medi de reaccio.

Un estudi bibliografic posterior va permetre esbrinar que la preparacié d’oxazolidin-2-ones a

partir de B-haloamines en preséncia de carbonats alcalins i alcalinoterris és un métode conegut, tot i
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que no ha estat estudiat amb profunditat. S. Gabriel, el 1888, va ser el primer en sintetitzar-les

mitjangant aquest métode perd no va ser fins el 1965 que la reacci6 va tornar a ser estudiada.®’

3.1.3 Sintesi dels macrocicles funcionalitzables L1 i L2: Us del CsOH

Per tal d’intentar trobar un bon métode sintétic pel macrocicle L1 es van assajar reaccions de
ciclaci6 entre un ditiol comercial, el 1,3-ditiapropa, i el clorhidrat de la N,N—bis(2-cloroetil)amina (1)
emprant bases diferents al carbonat.

En primer lloc (prova 1, Taula II. 1) es va realitzar la reacci6 de ciclacié utilitzant KOH com
a base i DMF com a dissolvent, observant la formacié d’una gran quantitat de polimers. Seguidament,
es va repetir 1’assaig anterior (prova 2, Taula II. 1) utilitzant CsOH com a base i en aquest cas si que es
van obtenir resultats positius. Aquest assaig corrobora la importancia de la preséncia del catié Cs' en
el medi de reacciod en les reaccions de ciclacio d’aquest tipus. El macrocicle sintetitzat en aquest assaig
no es va arribar a aillar pero els estudis per RMN realitzats mostraven que es trobava en quantitats

elevades en el cru de reaccio.

Ciclacio6 prova Base Dissolvent Resultat
1 KOH DMF polimeritzacions
2 CsOH DMF macrociclacio
Taula II. 1.

Amb aquestes noves condicions de reaccid i emprant la
N,N-bis(2-mercaptoetil)anilina (7) com a ditiol precursor es va ©
poder sintetitzar el macrocicle L1 amb un rendiment del 90%. La N
separacié per columna de gel de silice del cru de reaccio va [ j
permetre aillar el producte desitjat i, com a productes secundaris, la S
4—feniltiomorfolina (11) (Figura II. 3) i petites quantitats del
compost 8. La formacié de 8 es pot justificar facilment com a  figurall 3. 4-feniltiomorfolina (11).
conseqiiéncia de la carbonatacié de CsOH utilitzat amb el CO,
atmosferic. La formacié de la 4-feniltiomorfolina (11), es pot racionalitzar si considerem la formacio
d’ions sulfoni ciclics en el procés de reaccié. Un cop produit el primer acoblament entre el ditiol i el
derivat halogenat, la reaccid pot seguir per dues vies (Esquema II. 7). Si es produeix ’atac del grup
tiolat sobre el carboni enllagat a I’atom de clor s’obté el macrocicle L1 (Esquema II. 7.a), pero, en
canvi, si I’atac el realitza el sofre tiocter es produeix una ciclacié que condueix a la formacié d’un 16
sulfoni ciclic que posteriorment dona lloc a la formacié de dos cicles més petits (Esquema I1. 7.b), la

tiomorfolina i la 4-feniltiomorfolina (11).
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—_— (N\S/I\>—H L1
a @Q} <:> </S\>
@Qu

. /\
b (\sﬁNH (\S/\:\/NH/ @-N\_/S 11
Opdr— )~ L -

s s H—N\_/S

Esquema II. 7. Mecanismes de formacio d el macrocicle L1, la 4-feniltiomorfolina (11), la tiomorfolina.

La formacié d’anells petits en les reaccions de ciclacié ja havia estat observada per altres
investigadors en la sintesi de tiamacrocicles.® En el nostre grup de recerca es va realitzar un petit

estudi sobre la influéncia de la temperatura en la formacié d’aquests anells. ’

El macrocicle L2 es va sintetitzar amb el mateix métode que el macrocicle L1 emprant com a
precursors la bis(3-cloropropil)amina (3) i la N,N-bis(2-mercaptoetil)anilina (7) (Esquema II. 8). El
macrocicle es va obtenir amb rendiments propers al 80%. En aquest cas també es va observar la

formaci6 de la 4-feniltiomorfolina (11) i de petites quantitats de 8.

?C, HS/> CSOH/DMF H_,\C S?
t. 30 F S0

7 L2

Esquema 1. 8. Sintesi del macrocicle L2.

La sintesi dels macrocicles L1 1 L2 en un sol S

pas i amb rendiments elevats es pot considerar el H—N N\_ / pyS,NH
primer exit d’aquest treball. Actualment aquest metode
sintétic s’estd emprant amb exit en la sintesi d’altres
macrocicles funcionalitzables com pot ser el

. e .. . Figura II. 4. Macrocicle piridinic pyS,NH.
macrocicle piridinic pyS,NH, indicat a la Figura II. 4.
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3.2 Macrocicles funcionalitzables tipus NS2P

S’han  sintetitzat els = macrocicles
funcionalitzables L3 i L4 per ciclaci6 entre un
precursor fosfoditiolat 1 els corresponents
precursors dihalogenats. Els precursors necessaris
per a la sintesi son la bis(2-cloroetil)amina (1), la
bis(3-cloropropil)amina A3 ja emprats
anteriorment, i el 3-fenil-3-fosfopentan-1,3-ditiolat
de diliti (12) (Figura II. 5).

També s’ha sintetitzat el macrocicle no
funcionalitzable LS5 per reaccido del 3-fenil-3-
fosfopentan-1,3-ditiolat de diliti (12) i la N,N-
bis(bromoetil)anilina (5) la sintesi de la qual ja ha
estat descrita amb anterioritat. L’objectiu de la
seva obtencié ha estat la comparacié de la seva

capacitat complexant amb el macrocicle L3.

S S S S
H H
L3 L4 L5

Figura Il. 5. Macrocicles L3, L4, L5 i els seus precursors.

Aquests macrocicles s’han sintetitzat emprant inicament técniques d’alta dilucié degut a les

especials propietats dels precursor fosfoditiolat 12 que obliguen a realitzar les ciclacions en THF,

dissolvent on les sals de Cs" no soén prou solubles.

3.2.1 Sintesi dels precursors

o 3-fenil-3-fosfopentan-1,3-ditiolat de diliti (12).

La sintesi d’aquest precursor fosfoditiolat es va realitzar seguint un procediment ja descrit i

optimitzat pel nostre grup de recerca.'’ Successives addicions de tiira i n-BuLi (Esquema II. 9) en

diferents etapes sobre el fenilfosfa dissolt en THF donen lloc a la formacié del compost desitjat. El

precursor s’obté com a ditiolat de diliti i s’utilitza en les reaccions de ciclacio dissolt en THF i sense

aillar-lo.

La sintesi d’aquest precursor és molt delicada i és molt important que durant tot el procés

sintetic la temperatura es mantingui propera a —78°C i que 1’agitacid, dificultada per la baixa solubilitat

dels intermedis de reaccid, sigui molt intensa en totes les etapes de la sintesi. El seguiment de la

reaccié es realitza per *'P{'"H}RMN.
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T S L
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Esquema 1I. 9. Sintesi del precursor 3-fenil-3-fosfopentan-1,5-ditiolat de diliti (12).

3.2.2 Sintesi dels macrocicles L3, L4 i L5

En primer lloc, es va sintetitzar el macrocicle L3 per reaccio entre el clorhidrat de la bis(2-
cloroetil)amina (1), desprotonat préviament amb n-BulLi, i el 3-fenil-3-fosfopentan-1,3-ditiolat de diliti
(12) (Esquema II. 10).

Tot i que les dades espectroscopiques del producte obtingut confirmaven I’obtencié del
macrocicle, les analisis elementals realitzades no s’ajustaven als valors esperats. Aquest fet ens va fer
pensar en la preséncia d’alguna impuresa de caracter inorganic com pot ser el LiCl generat en la
reaccio. Els calculs realitzats a partir dels valors obtinguts en les analisis elementals indicaren que la

relaci6 entre el macrocicle i clorur de liti era aproximadament 1:1.

(0 oy e )
P 20 w50

1 12 L3

Esquema II. 10. Sintesi del macrocicle L3.

La preséncia del LiCl en I’oli obtingut, pot ser justificada per la mida extremadament petita de
les particules de LiCl formades durant el procés de ciclacio. Aquest fet fa que resultin poc efectius els
processos de separacid per filtracid. Aquest problema ja s’havia observat en la sintesi d’altres
fosfamacrocicles.'' Es va intentar purificar part del macrocicle obtingut per columna cromatografica
de gel de silice, pero la preseéncia del LiCl va dificultar la seva eluci6 i el producte va restar retingut a
la columna. Veient les dificultats en la purificacié d’aquest macrocicle decidirem assajar-ne les
propietats complexants tot i la preséncia de LiCL

Els macrocicles L4 i LS es van sintetitzar seguint el mateix métode que I’emprat en el cas del
macrocicle L3 (Esquema II. 11). En aquests casos, les purificacions si que es van poder realitzar per

cromatografia en columna de gel de silice i per tant es va evitar la preséncia de LiCl en el producte
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final. Els rendiments de ciclacié obtinguts, del 8% i 14% respectivament, son els habituals en les

. . .y . 12
reaccions de ciclacié d’aquest tipus.

cl L's S
THF / T2 amb
H—N + =3 —— > H—N P
\) Alta dilucio &/
&/CI Li" S~ S
3 12 L4
(\Br Li's™ S
THF / T@ amb
N + P —— N P
</ Alta dilucio </ J
Br Li'S< s
5 12 L5

Esquema II. 11. Sintesi dels macrocicles L4 i L5.
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4 Sintesi de macrocicles

alifatiques: Ionofors

4.1 Ionofors tipus N2S2

S’han sintetitzat els macrocicles L6 1 L7
proposats en els objectius (Figura II. 6) per
funcionalitzacié dels macrocicles L1 i L2. Per fer-ho,
s’ha utilitzant el mateix métode que podem trobar a la
bibliografia per alquilacions d’éters corona amb grups
amina."

Com agent alquilant es va emprar el
1-bromodeca. En la primera reaccid assajada es va
obtenir el macrocicle funcionalitzat L6 amb un
rendiment del 16% (Esquema II. 12). El baix rendiment

d’aquesta reaccid, inferior a I’esperat, va passar a ser del

amb funcionalitzacions

L9

J

L v )

10H21 1OH21
L6 L7

Figura Il. 6. Macrocicles L6 i L7 sintetitzats.

60% en el cas del macrocicle L7 ja que es van incorporar iodurs en el medi de reaccidé per tal

d’afavorir la reaccié de N-alquilacio.

Els ionofors L6 i L7 sintetitzats es van caracteritzar mitjangant les técniques analitiques i

espectroscopiques habituals. L'assignacié dels espectres de *C{'H} RMN no es va poder realitzar

totalment perque els senyals corresponents als carbonis units als ponts tioéter apareixen superposats

amb els dels carbonis metilénics de la cadena alifatica.

R
2, ) vm

n=1 L1
n=2 L2

Esquema II. 12. Sintesi dels macrocicles L6 i L7.
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4.2 Tlonofors tipus NS2P

Tots els intents de funcionalitzacié directa dels macrocicles L3 i L4 no van donar resultats
positius. Primer es van realitzar assaigs de N-alquilacié amb 1-bromodeca (Esquema II. 13) pero en
tots en tots els casos s’obtingueren mescles de productes forga complexes i que segons els espectres de
3'P{'"H}RMN indicaven la preséncia de compostos que contenien P™). Com alternativa, es va pensar
en N-acilar els macrocicles amb clorur de decanoil (CoH;9COCI), ja que la reactivitat dels clorurs
d’acid és molt més elevada, pero tampoc es van obtenir bons resultats (Esquema II. 13).

Les condicions de reaccio utilitzades en els diferents assaigs es mostren a Taula II. 2.

By ome O
(A T

n=1 L3 n=1 L8
n=2 L4 n=2 L9

nS °S
@\ />® C,H,,COCI CH, />©
H-N P N P
T O %Jr -~
S S
n n

n=1 L3 n=1 L10
n=2 L4 n=2 L11

Esquema II. 13. Intents de funcionalitzacio directa dels macrocicles L3 i L4.

Reactiu Dissolvent Base T(°C) | Temps de reacci6 (h)
1-bromodeca CH;CN Na,CO; 85 24
1-bromodeca CH;CN Na,CO; 85 48
1-bromodeca CH;CN (Et);N 85 24
1-bromodeca THF n-BuLi 70 12

Clorur de decanoil THF (Et);N 70 2

Clorur de decanoil THF Py 70 2

Clorur de decanoil THF n-BuLi 70 2
Taula II. 2
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En vista d’aquests resultats, es va decidir canviar I’estratégia i intentar obtenir els macrocicles
L8 i L9 a partir de precursors que incorporessin les funcionalitzacions alifatiques 13 i 14 (Esquema II.
14). Aquest métode sintétic de macrocicles funcionalitzats ja havia estat comentat a la introduccio
(capitol 1, apartat 4.2). L’inconvenient principal d’aquest métode, perd, és que hem de disposar dels
precursors macrociclics en grans quantitats degut als baixos rendiments de ciclacié associats dels

fosfamacrocicles.

Li's” S
nClHS x THF / T amb <HF 3

A\ . — > C,_H,—N P—<: >
CioHai—N P@ Alta dilucio o \)

n
n=1 13 n=1 L8
n=2 14 12 n=2 L9

Esquema II. 14. Sintesi alternativa dels macrocicles L8 i LY.

4.2.1 Sintesi dels precursors N-alquilats

e Intent de sintesi de la N,N-bis(2-cloroetil)decilamina (13).

Tots els intents de N-alquilacié directa del clorhidrat de la bis(2-cloroetil)amina (1) amb 1-
bromodeca, no van donar resultats positius.

Els procediments assajats consistiren en la desprotonacio previa del clorhidrat (Esquema II.
15. a) amb una base (B,) i la posterior reaccié de N-alquilacio, en preséncia d’una base (B,) (Esquema

IL 15. b).

Cl

cl Cl Cl

HY 7
cl </CI </CI

b |

S0

Esquema II. 15. N-alquilacio de la bis(2-cloroetil)amina (1).
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Els diferents assaigs (Taula II. 3) van consistir en realitzar variacions del dissolvent, bases i
temps de reflux. En els assaigs no es va utilitzar carbonat de sodi per evitar la formacié del derivat
d’oxazolidin-2-ona 9, I’obtencio del qual ja ha estat comentada anteriorment. També es va intentar

sense exit la funcionalitzacioé de la bis(3-cloropropil)amina (3) per obtenir el precursor 14.

Desprotonacio clorhidrat N-alquilacio
Assaig Dissolvent B, Temps de reaccié (h) | T(°C) B, Temps de reaccié (h) | T(°C)
1 DMF t-BuONa 1 25 py 12 100
2 THF t-BuONa 1 25 t-BuONa 72 70
3 THF n-BuLi 0.1 -78 py 12 70
4 THF n-BuLi * 0.5 -78 - 12 70

Taula II. 3. *4 I’assaig 4 es van afegir 2 equivalents de n-BulLi inicialment.

La impossibilitat d’obtenir el precursor
. . Cl
dihalogenat 13 ens va fer abandonar la sintesi dels @F
_ _ . H,,C, n=1 15
ionofors L8 i L9, tal i com ens els haviem proposat %N n=2 16
als objectius. Com alternativa ens plantejarem O <E%,m
n

obtenir els macrocicles N-acilats L10 i L11 per
ciclacio dels corresponents precursors 15 i 16

(Figura II. 7).

Figura Il. 7. Precursors N-acilats 15 i 16.

4.2.2 Sintesi dels precursors N-acilats

e Sintesi de la N,N-bis(2-cloroetil)decanamida (15) i de la N,N-bis(3-
cloropropil)decanamida (16).

La sintesi de la N,N-bis(2-cloretil)decanamida (15) es va aconseguir facilment i amb
rendiments elevats per reaccidé del clorhidrat de la bis(2-cloretil)amina (1) amb el clorur de 1’acid
decanoic i emprant piridina com a base segons el métode que trobem descrit a la bibliografia.'* Amb el
mateix métode també es va obtenir la N,N-bis(3-cloropropil)decanamida (16), un compost no descrit
fins al moment.

Dels dos precursors sintetitzats és interessant comentar algunes de les seves caracteristiques
espectroscopiques degudes a la preséncia del grup amida, ja que també s’observaran en els espectres

de RMN dels macrocicles L10 i L11.
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La rotacio al voltant de I’enllag C-N és un dels
exemples més coneguts de rotacio restringida d’un enllag.”
Aquesta restriccio es produeix degut a la deslocalitzacié del

parell lliure d’electrons del nitrogen en el sistema O-C-N

(Figura II. 8). Aquest fet, fa que els grups substituents R del
nitrogen de 1’amida no siguin equivalents a temperatura Figura IL. 8. Enllac doble deslocalitzat del
ambient i presentin senyals diferenciats en els espectres de grup amida

RMN. A la Figura II. 9 s’han assignat els senyals dels

carbonis dels espectres de "C{'H}RMN dels substituents de I’amida dels precursors 15 i 16.
L’assignaci6 es va realitzar per comparacié amb dades bibliografiques que indiquen que els carbonis
situats en posicid trans relativa al grup carbonil apareixen a camps més baixos que els situats en

posicio cis. ' ' Aquesta diferéncia és conseqiiéncia del diferent efecte anisotropic exercit pel grup

carbonil sobre els carbonis situats en diferents posicions.

50.78 4516
Cl 31.24 Cl
41.74
H,,C H,sCy 42.18

199
%N %N
Cl s0.32~_-Cl

48.83 43.36

15 16

Figura II. 9. Desplacaments (ppm) dels carbonis dels substituents de I’amida dels precursors 15 i 16.

4.2.3 Sintesi dels macrocicles L10i L11

La sintesi d’aquests macrocicles es va realitzar amb exit per ciclacio dels precursors N-acilats,
N,N-bis(2-cloroetil)decanamida (15) i N,N-bis(3-cloropropil)decanamida (16), amb el 3-fenil-3-
fosfopentan-1,5-ditiolat de diliti (12) (Esquema II. 16). Els macrocicles L10 i .11 es van obtenir amb
rendiments del 12% i el 15% respectivament, semblants als obtinguts en el cas dels macrocicles L4 i

LS.
~Cl L's S . ﬁ
CgH19 ﬁ THF/T amb C H19
Alta dilucié m{ \}

n=1 15 n=1 L10
n=2 16 12 n=2 L11

Esquema 1I. 16. Sintesi dels macrocicles L10i L11.
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4.2.4 Sulfuracio dels macrocicles L10i L11

Els macrocicles 12 i L13 es van sintetitzar per sulfuracié dels macrocicles L10 i L11 amb

rendiments del 65% i del 40% respectivament (Esquema I1. 17).

ol ol
730 o 0

n=1 L10 n=1 L12
n=2 L11 n=2 L13

Esquema II. 17. Sintesi dels macrocicles L12 i L13.

Tot i que no ens ho haviem proposat en els objectius del treball varem decidir sulfurar els
macrocicles per poder realitzar un estudi comparatiu del comportament d’aquests com a ionofors
respecte els macrocicles L10 i L11. L’atom de fosfor dels macrocicles L10 i L11 s’oxida a la
membrana dels eléctrodes selectius d’ions (ISEs) per donar el grup P=0, tal i com veurem al capitol V
(Estudis preliminars en ISEs) i per tant aquests ionofors sulfurats ens servirien per estudiar com afecta

a la capacitat sensora la preséncia d’un grup P=S en lloc d’un grup P=0.
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5 Sintesi de macrocicles ferrocenics

En aquest apartat es descriu la sintesi dels macrocicles ferrocénics mostrats a la Figura II. 10.
Els macrocicles de tipus N2S2 L14 i L15 plantejats en els objectius s’han sintetitzat mitjangant
reaccions de N-alquilacié dels macrocicles L1 i L2. També s’ha sintetitzat el lligand bimacrociclic
N2S2 Bi-L15 amb ponts metil a partir del bimacrocicle Bi-L.16 amb ponts amida. No s’ha sintetitzat el
lligand bimacrociclic de dotze baules perqué els assaigs de complexacio del lligand L.14 indicaven que
aquest mostrava una capacitat coordinant inferior al lligand L15. El macrocicle ferrocénic L16 s’ha
sintetitzat per poder realitzar un estudi comparatiu del seu comportament electroquimic en vers el del
L15.

Pel que fa als macrocicles ferrocénics de tipus NS2P, la seva obtencid mitjangant la
funcionalitzacié dels macrocicles L3 i L4 no s’ha assajat perqué s’esperava una problematica
semblant a I’observada en el cas de les funcionalitzacions alifatiques (apartat 4.2. del present capitol).

Si que ha estat possible obtenir el primer fosfamacrocicle funcionalitzat L.17, conjuntament
amb el seu derivat oxidat, L18, per ciclacié d’un precursor dihalogenat préviament funcionalitzat.

Tots els macrocicles ferrocénics sintetitzats s’han caracteritzat per analisi elemental i

mitjangant les técniques espectroscopiques habituals.

Figura Il 10. Macrocicles ferrocénics sintetitzats.
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5.1 Macrocicles ferrocénics tipus N2S2

Els macrocicles ferrocénics .14 i L15 es van sintetitzar per funcionalitzacié dels macrocicles
L1 i L2 amb el iodur de (ferrocenilmetil)trimetilamoni (17) (Figura II. 11) emprant el métode
comentat a la introduccio (capitol I, apartat 4.3.1.). Per tal de sintetitzar el lligand bimacrociclic
Bi-L15 ens vam proposar inicialment una nova ruta, més directa que la via classica d’obtencio de
bimacrocicles, que es basava en la reaccié del macrocicle funcionalitzable L2 amb el diiodur de 1,1°-
(1,1’-ferrocediil)bis(N,N,N-trimetil )metanamini (19) (Figura II. 11), un precursor ferrocénic sintetitzat
amb bons rendiments el 1997."® El Iligand L16 amb pont amida es va sintetitzar per reaccio del lligand

L2 amb (clorocarbonil)ferrocé (22).

I I 0
et =2
Fe Fe Fe
2 @ o
17 19 | 22

Figura Il. 11. Precursors ferrocenics 17, 19 i 22.

5.1.1 Sintesi dels precursors ferrocenics

e Jodur de (ferrocenilmetil)trimetilamoni (17).

Aquest precursor es va obtenir quantitativament per reaccid entre el N,N-

dimetilaminometilferrocé, producte comercial, i el iodur de metil (Esquema II. 18)."

=1 N\/ cy L&V Ni_,
Fe - Fe
) CHOH [\

Esquema II. 18. Sintesi del iodur de (ferrocenilmetil)trimetilamoni (17).
e Diiodur de 1,1’-(1,1’-ferrocediil)bis(N,N,N-trimetil)metanamini (19).

Per tal d’obtenir aquest precursor cal sintetitzar en primer lloc el 1,1°-bis(N,N-
dimetilaminometil)ferroceé (18) per reaccio entre el complex 1,1 -bislitioferroce-TMEDA i el iodur de
N,N-dimetilmetilé amoni®® (H,C=NMe,T) (Esquema II. 19). En els dos assaigs realitzats es van
recuperar grans quantitats de ferrocé i el rendiment obtingut per al producte 18 va ser del 14%, molt
inferior al 68% referenciat.'® El precursor desitjat, 19, es va obtenir posteriorment per reaccié amb

iodur de metil amb un rendiment del 75 %.
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y +
& s @"—i\. H,C=NMe,"I @/\N\ CH,l @/\N\
Fe —_— Fe /TMEDA [——— Fe _— Fe
TMEDA / DN (D nZ
@ @—LI N\ l\{;
18 19 !

Esquema 1. 19. Sintesi del diiodur de 1,1°-(1,1 -ferrocediil)bis(N,N,N-trimetil)metanamini (19).

e (Clorocarbonil)ferroce (22)

Per poder accedir al clorur d’acid desitjat cal sintetitzar en primer lloc 1’acid ferrocenoic (20).
Aquests acid és accessible comercialment pero el seu elevat preu fa preferible obtenir-lo a partir del
ferroce, segons el métode descrit.”' La seva sintesi (Esquema II. 20) consisteix en la metal-lacié del
ferrocé amb n-BuLi (2 h a reflux en éter etilic) per obtenir el litioferroce. Posteriorment, aquest es
carboxila amb CO, per donar el corresponent carboxilat, el qual per acidificacié del medi proporciona
I’acid ferrocenoic (20). Aquest, perd, sempre s’obté impurificat amb 1’acid 1,1’-ferrocedicarboxilic
(21) (Esquema II. 20) perque a ’etapa de litiacioé del ferrocé és inevitable la formacio del producte
dilitiat. La purificacié de 1’acid ferrocenoic (20) s’aconsegueix gracies a la seva elevada solubilitat en

clorur de metile i a la insolubilitat del diacid en aquest dissolvent.

Fe —_—

O Li Q

@ n-BuLi @_Li co @)L07 H+ @)LOH
Fe —L> e Fe

S < W R G

e\ on
Fe
@\WOH
21 0o
Esquema II. 20. Sintesi de I’acid ferrocenoic (20) i ’acid 1,1 -ferrocedicarboxilic (21).

La sintesi del clorur d’acid 22 a partir de
I’acid ferrocenoic (20) va comportar més SOCL, 30 %

problemes dels esperats i va obligar a assajar /\ :
@ Cl

diferents metodes i condicions de reaccio.
A la bibliografia podem trobar diversos \—/
metodes per poder realitzar la cloracio d’aquest H 54 % 22
acid carboxilic com poden ser 1’s de pentaclorur
de fosfor (PCls)”, clorur de tionil (SOCL)” o  Esquema Il 21. Sintesi del (clorocarbonil)ferrocé (22).
clorur d’oxal'lil (CICOCOCI).** Inicialment, es va
usar el métode del clorur de tionil, perd malauradament el rendiment obtingut va ser del 30%, molt
inferior al 64% esperat. Finalment, i després d’utilitzar clorur d’oxal‘lil com agent halogenant, es va

obtenir el producte desitjat amb rendiments propers al 54 % (Esquema II. 21).
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5.1.2 Sintesi dels macrocicles ferrocénics L14 i L15

Aquests macrocicles es van sintetitzar facilment per reflux de solucions en acetonitril dels
macrocicles funcionalitzables L1 i L2 i excés de iodur de (ferrocenilmetil)trimetilamoni (17) en
preséncia de carbonat de sodi, tal i com podem trobar descrit a la bibliografia.”> Els rendiments

obtinguts van ser del 55% i del 94% respectivament (Esquema II. 22).

- @\ S/> Na,CO MKS/>< >
L&V, H-N N 3,C0;  LSV™N N
= @syo Tonon” & [§

17 n=1 L1 n=1 L14
n=2 L2 n=2 L15

Esquema 1. 22. Sintesi dels macrocicles ferrocenics L14 i L15.

5.1.3 Sintesi del macrocicle L16

La reaccio es va realitzar seguint el métode descrit a la bibliografia,”® que consisteix en
I’addici6 lenta d’una solucié de (clorocarbonil)ferrocé (22) en tolu¢ sec sobre una solucio del
macrocicle L2 i trietilamina en el mateix dissolvent (Esquema II. 23). El macrocicle funcionalitzat

L16 es va obtenir amb un rendiment del 75 %.

Fe Tolué

i 7y (EO,N @O&\,CS?
=4, . T 5@ ) LSJQ

Esquema 1I. 23. Sintesi del macrocicle L16.

Els espectres de '"H RMNi *C{'H} RMN del producte presenten senyals molt amples degut a
1’alta barrera de rotacié de 1’enllag amida. En aquest tipus de compostos, tal i com es troba descrit a la
bibliografia,”’ I’energia de rotaci6 C-N de I’enllag amida és molt més baixa que en les N,N-
dialquilamides, com poden ser les amides 15 i 16 sintetitzades en aquest treball. Aixo fa que la 7c
(temperatura de coalescéncia) dels senyals sigui més propera a la temperatura ambient i per aquest
motiu els observem com a bandes, especialment els senyals corresponents als metilens pont entre

I’amida i els tioéters.
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5.1.4 Intent de sintesi del bimacrocicle Bi-L15 per un nou métode sintétic

Per tal d’obtenir el bimacrocicle Bi-L15 es va assajar inicialment la funcionalitzacié del
macrocicle L2 amb el precursor ferrocénic diiodur de 1,1°-(1,1’-ferrocediil)bis(N,N,N-
trimetil)metanamini (19) (Esquema II. 24). Malauradament, els espectres de *C{'H} RMN i de 'H
RMN del cru de reaccié indicaven que restava molt macrocicle sense reaccionar i que quasi no s’havia
format el producte desitjat. Es va tornar a assajar la reaccio utilitzant excés de L2 pero el resultat va

ser el mateix.

I Na,CO,
2L L0 e 2 E 30
TS\ CH,CN <:>
19 N \> </ Bi-L15

Esquema II. 24. Intent de sintesi directa del bimacrocicle Bi-L15.

Aquesta manca de reactivitat de la sal quaternaria 19, juntament amb el baix rendiment
obtingut a 1’hora de sintetitzar-la, ens va fer replantejar el métode de sintesi. Com alternativa, varem
optar per seguir la via classica d’obtencié de bimacrocicles, la qual consistiria en sintetitzar, en primer
lloc, el bimacrocicle diamidic Bi-L16 i reduir-lo posteriorment per obtenir el lligand desitjat Bi-L15

(Esquema II. 25).%

QSJ O Bi-L16 QSJ Bi-L15

Esquema 1I. 25. Sintesi del macrocicle Bi-L15 mitjangant la via classica.

5.1.5 Sintesi del bimacrocicle Bi-L.16

El lligand bimacrociclic Bi-L16 es va sintetitzar amb un 63% de rendiment per addicio lenta
de 1,1’°-bis(clorocarbonil)ferroce (23) en tolué sec sobre una solucié del macrocicle L2 i trietilamina
en el mateix dissolvent, seguint el metode descrit a la bibliografia en la sintesi de lligands
bimacrociclics similars.® Aquests lligand va ser caracteritzat mitjancant les técniques habituals i els
seus espectres de '"H RMN i “C{'H} RMN resultaren ser practicament idéntics als del lligand L16,

observant en aquests cas també senyals amples degut a 1’alta barrera de rotacio de 1’enlla¢ amida.
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23 L2

=L LT o
S (D @Q J O
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SJQ

Bi-L16

Esquema 1I. 26. Sintesi del lligand bimacrociclic Bi-L16.

El precursor ferrocénic necessari 1,1’-bis(clorocarbonil)ferroce (23) es va obtenir, préviament,

per cloracio de 1’acid 1,1’—ferrocedicarboxilic (21). Aquest acid és comercial pero el seu elevat preu fa

preferible obtenir-lo a partir del ferroce. Per sintetitzar-lo es va modificar lleugerament el métode de

sintesi emprat en la reaccido d’obtencié de 1’acid ferrocenoic (20) descrit anteriorment. Es va

augmentar el temps de metal-lacié del ferrocé amb n-BuLi de 2 h a 14 h (Esquema II. 27) per tal

d’afavorir la formacié del producte de dilitiat 1 aixi obtenir 1’acid 1,1’—ferrocedicarboxilic (21) com a

producte majoritari. Amb aquestes noves condicions es va sintetitzar 1’acid amb un rendiment del

39%, tot i que també es van obtenir quantitats apreciables d’acid ferrocenoic (20).

@ n-BuLi @-Li CO

Fe —_—

@)LH+@)L

F

SN S Sy @r

Esquema 1. 27. Sintesi de [’acid 1,1 —ferrocedicarboxilic (21).

La cloracio de I’acid
1,1°—ferrocedicarboxilic (21) es va assajar,
inicialment, emprant clorur d’oxal-lil pero el
rendiment va ser molt baix (26%) 1 no varem
poder obtenir el precursor ferrocénic en les
quantitats desitjades. La reaccido de cloraci6 va
millorar molt en aplicar el métode descrit el 2000
per W. Qingmin i col. en el que es descriu la

sintesi del (clorocarbonil)ferrocé¢ (22) a partir de

(0] (0]

H 26 %

@ /\@J
Sy \/@w

Esquema II. 28. Sintesi del clorur d’acid 23.

1’acid ferrocenoic (20) emprant trifosgé con agent clorant, en preséncia de DMAP i trietilamina.® En

aplicar aquest nou métode per clorar ’acid 1,1’—ferrocedicarboxilic (21) es va obtenir finalment el

precursor ferrocénic desitjat amb un 66% de rendiment.
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5.1.6 Sintesi del bimacrocicle Bi-L15

La reduccio del bimacrocicle Bi-L16 amb LiAIH,4 va permetre obtenir el bimacrocicle Bi-L15

amb ponts metil amb un rendiment del 34%.

@&h N LAk, @
O 52 7 el O 32 =3

O Bi-L16 Bi-L15

Esquema II. 29. Sintesi del lligand bimacrociclic Bi-L15.

Aquest lligand es va caracteritzar mitjangant les técniques analitiques i espectroscopiques
habituals, pero en determinar el seu espectre de masses per ESI(+)-IT es va observar la fragmentacio
total del producte no podent-se observar el pic molecular.

S’ha pogut resoldre ’estructura cristal-lina del bimacrocicle (Figura II. 12). El monocristall
necessari es va obtenir per difusié lenta d’éter etilic sobre una solucidé concentrada dels lligand en
acetona. Es important destacar que aquesta és la primera estructura cristallina que s’obté d’un Iligand
bimacrociclic amb tio¢ters com a atoms donadors, i per tant aquest resultat pot ser considerat un éxit
important. Fins ara Unicament s’havia resolt I’estructura d’un lligand bimacrociclic de tipus éter
corona.

A la Figura II. 12 podem veure com els anells macrociclics se situen en anti, i com els

carbonis dels ciclopentadiens substituits adopten una conformacio alternada.

Figura II. 12. Representacio ORTEP de [’estructura cristal-lina del bimacrocicle Bi-L15.
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5.2 Macrocicles ferrocénics tipus NS2P

La manca de resultats positius en les reaccions de funcionalitzacié directa amb cadenes
alifatiques dels macrocicles L3 i L4 de tipus NS2P ens va fer plantejar 1’obtencid dels macrocicles
ferrocénics NS2P a partir dels corresponents precursors dihalogenats funcionalitzats 24 i 25 (Esquema
II. 30). Tal i com hem comentat amb anterioritat, les reaccions de ciclacié de fosfamacrocicles
presenten rendiments baixos i per tant és necessari poder disposar dels precursors 24 i 25 en grans

quantitats.

ch' d S@ THE 1T am <hL JQ

@ L{,}CI Lt S Altad|Iu0|o @ <t4/

n=1 24 Macrocicles ferrocénics NS2P
n=2 25

Esquema 1I. 30. Sintesi proposada pels macrocicles ferrocénics NS2P.

5.2.1 Sintesi de precursors amb funcionalitzacions ferrocéniques

A la bibliografia podem trobar un article publicat al 1978 per G. N. Yashchenko i col., en el
que es descriu la sintesi del precursor d’interés N,N-bis(2-cloroetil)(ferrocenilmetil)amina (24), per
reaccid de la bis(2-cloroetil)amina (1) amb (clorocarbonil)ferroce (22) i posterior reduccié de I’amida

amb LiAlH, (Esquema II. 31).

@)L _NaOH @)X{\ LiAIH, @/\g\
=) 7

&C. - e s

1 22 24

Esquema 1. 31. Sintesi del precursor N,N-bis(2-cloroetil)(ferrocenilmeti)lamina (24).”

L’inconvenient principal d’aquesta via és la dificultat d’obtenir el (clorocarbonil)ferroce (22)
en quantitats elevades per obtenir els precursor 24 en grans quantitats, i per aquest motiu varem

descartar-la.
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Com a via alternativa ens proposarem realitzar la N-aquilacioé directa del clorhidrat de la
bis(2-cloroetil)amina (1) 1 de la  Dbis(3-cloropropil)amina (3) amb iodur de

(ferrocenilmetil)trimetilamoni (17) (Esquema II. 32), de manera analoga a ’intent d’obtenci6 de la

o

N,N-bis(2-cloroetil)decilamina (13).

nCl I,
= =
H-N + Fo N —) Fo LH
Cl
a = < M
n 17
n=1 1 n=1 24
n=2 3 n=2 25

Esquema 1I. 32. Sintesi proposada per a l’obtencio dels precursor dihalogenats funcionalitzats 24 i 25.

Es van assajar diferents medis i condicions (Taula II. 4) pero no es van obtenir els productes
esperats, recuperant-se en tots els casos els productes de partida. Com a bases es va utilitzar t-BuONa i
Nas;POy, ja que altres bases com el NaOH o el carbonat sodic reaccionen amb els reactius de partida per

donar I’hidroximetilferroce'® o oxazolidin-2-ones.

Base Dissolvent Condicions de reaccio
t-BuONa DMF 24 h a 100°C
t-BuONa CH;CN 24 h a 85°C

Na;PO, CH;CN 24 ha85°C

Taula II. 4. Assaigs realitzats en [’obtencio dels precursors dihalogenats 24 i 25.

Donada aquesta manca de resultats, es va assajar una via sintética alternativa que consistia en
obtenir els dialcohols relacionats per N-alquilaci6 de la bis(2-hidroxietil)amina, i la bis(3-
hidroxipropil)amina (2) amb iodur de (ferrocenilmetil)trimetilamoni (17) i halogenar-los
posteriorment (Esquema II. 33). Els dialcohols, N,N-bis(2-hidroxietil)(ferrocenilmetil)amina (26) i
N,N-bis(3-hidroxipropil)(ferrocenilmetil)amina (27), es van sintetitzar amb ¢xit i amb rendiments
elevats. Malauradament, tots els intents d’halogenacioé dels dialcohols amb PBr; i SOCl, van ser
infructuosos observant-se la seva descomposicio. També es va assajar 1’obtencio dels corresponents
precursors ditosilats sense obtenir els productes esperats. A la Taula 1.5 es mostren les condicions de

reaccio assajades per la reaccio de tosilacio.
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PBr /CHCl @
X <le

OH  SOCI/CHCI,

SOH ﬁ” @/\N
@/\ CH,CN

F 5 SN

H-N - -

Fe
' S e B e
TsCI

@
1 26 LSV N

n=1,2 17 n

Esquema I1. 33. Intent de sintesi del precursors ferrocenics per halogenacio o tosilacio.

Temperatura Temperatura de Temps de
Dissolvent | Base

d’addicié TsCl (°C) reaccié (°C) reaccio (h)

Py py 0 50 12

Py Py 0 25 2

Py py 10 10 2

H,O NaOH 5 25 2

Taula Il. 5.

Davant d’aquests resultats varem decidir abandonar 1’obtencié dels precursors 24 i 25 i ens
plantejarem introduir la funcionalitzacié ferrocénica a través del grup fosfina i no del grup amina. El
nou precursor que ens proposarem sintetitzar va ser el bis(3-cloropropil)(ferrocenilmetil)fosfa (32)
(Esquema II. 34), el qual s’obtindria a partir del (ferrocenilmetil)fosfa (29), una fosfina primaria
estable a I’aire descrita amb rendiments moderats a la bibliografia,”® per reaccié amb 3-bromo-1-

cloropropa. Cal dir que en el grup tenim forga experiéncia en la sintesi de precursors similars com pot

. ﬁm
YL 2T - B0
Br Cl @ @ &/

29 32

ser el bis(3-cloropropil)fenilfosfa.'”

Cl

Esquema II. 34. Sintesi proposada pel precursor bis(3-cloropropil) (ferrocenilmetillfosfa) (32).
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L’obtencio del precursor dihalogenat 32 seria un exit important i obriria la possibilitat de

sintetitzar una nova familia de macrocicles ferrocénics, funcionalitzats a través de 1’atom de fosfor.
5.2.2 El (ferrocenilmetil)fosfa (29). Una fosfina primaria estable a I’aire

El (ferrocenilmetil)fosfa (29) va ser sintetitzat per primera vegada per W. Henderson 1 col. el
1997°° per eliminaci6 de formaldehid del (ferrocenilmetil)bis(hidroximetil)fosfa (28) mitjancant
metabisulfit sodic. Aquest compost ferrocénic s’obté per reaccid entre el iodur de
(ferrocenilmetil)trimetilamoni (17) i el clorur de tetraquis(hidroximetil)fosfoni (Esquema II. 35). El
rendiment global de la sintesi és del 36% i I’inconvenient principal que presenta és la separacio del
(ferrocenilmetil)fosfa (29) del (ferrocenilmetil)(hidroximetil)fosfa (30), en un procés de sublimacio

que dura més d’una setmana.’’

. /—OH H M
{SV NS [PeroRLe [ SVE Na,8,0, 42DV P: (VP
Fe N m} Fe \_OH H,0 > é H + é \_OH
= 17 > 28 29 30

Esquema I1. 35. Sintesi del (ferrocenilmetil)fosfi (29).%

Una caracteristica molt important d’aquesta
fosfina és que es pot manipular facilment degut a la a)
seva extrema estabilitat enfront 1’oxidacio, fins i tot
en dissoluci6 i a temperatures elevades. En canvi, la
gran majoria de fosfines primaries, com per exemple
el fenilfosfa, s’oxiden i sén piroforiques, fet que
dificulta la seva manipulacio. b)
Es coneix un cert nombre de fosfines e
primaries estables a 1’aire. Tradicionalment, @ | @
I’estratégia més coneguda per estabilitzar-les ha estat N

la introduccié de grups aromatics voluminosos com
Figura Il. 13 .a) 2,4,6-tri-tertbutil-fenilfosfa, b)
dibenzobarrele.

el  2,4,6-tri-tert-butilfenilfosfa®> o el  grup
dibenzobarrelé (Figura II. 13).** Recentment, K. V.
Katti i col. han comunicat la sintesi d’alquil fosfines primaries estables a 1’aire que contenen els grups
carboxilat i tiol en posicio o respecte el grup fosfina. La seva estabilitat és deguda a interaccions entre

el grup fosfina i els grups funcionals addicionals.**
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En el cas del (ferrocenilmetil)fosfa (29) la seva estabilitat a 1’oxidacié no es pot atribuir a
fenomens estérics, ja que el fragment ferrocénic no és molt voluminds, ni tampoc a una interaccid
entre la fosfina i I’atom de ferro, degut a I’elevada distancia que hi ha entre ells (Figura II. 14). Ara per
ara aquesta estabilitat encara és una incognita i actualment esta sent estudiada per W. Henderson i col.

mitjancant la sintesi de fosfines homologues com el (ferroceniletil)fosfa.*

Figura II. 14. Estructura cristal-lina resolta del (ferrocenilmetil)fosfa (29).%

A la segiient fotografia (Imatge II. 1) es mostra el (ferrocenilmetil)fosfa (vidre de rellotge)
juntament amb un flascé de fenilfosfa segellat sota atmosfera d’argé com a mostra de la diferéncia

d’estabilitats entre aquestes dues fosfines primaries.

Imatge II. 1. Fotografia d’un flasco segellat de fenilfosfa i del (ferrocenilmetil)fosfa (29) sobre un vidre de rellotge.
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5.2.3 Sintesi del (ferrocenilmetil)fosfa (29)

Primerament, es va realitzar la sintesi del (ferrocenilmetil)fosfa (29) segons el métode
anteriorment descrit’® (Esquema II. 35) obtenint-se rendiments inferiors al 36% esperat. Aquests
rendiments juntament amb 1’elevada despesa de temps que requeria la purificacio de la fosfina per
sublimacid ens van fer descartar aquest métode sintétic i ens va obligar a desenvolupar una nova ruta
sintética per obtenir-lo.

En primer lloc, es va sintetitzar el dietil (ferrocenilmetil)fosfonat (31) per reaccio entre el
iodur de (ferrocenilmetil)trimetilamoni (17) i trietilfosfit en DMF (Esquema II. 36). A la bibliografia,
S. Toma, el 1969 1 V. 1. Boev, el 1978, mencionen la sintesi d’aquest fosfonat perd en ambdoés casos el
caracteritzaren parcialment per IR i analisi elemental.*®*” En el present treball el fosfonat 31 s’ha
caracteritzat amb profunditat i s’ha sintetitzat amb un 88% de rendiment, millorant el 63% descrit per
S. Toma®® mitjangant I’augment del temps de reaccié entre el iodur de (ferrocenilmetil)trimetilamoni
(17) i el trietilfosfit de 2 h a 24 h. La posterior reducci6é del fosfonat, emprant la mescla reductora suau
LiAlH4/Me;SiCl a —78°C en THF utilitzada per E. P. Kyba i col. en I’obtenci6o del (1-
naftalenilmetil)fosfa,”® va permetre obtenir la fosfina desitjada amb un rendiment global del 86%.
L’obtencio del (ferrocenilmetil)fosfa (29) d’una manera tant efectiva millora amb escreix el métode de
sintesi anteriorment descrit.

Es important comentar, que un cop desenvolupat el nou métode sintétic, I’any 2002, W.
Henderson i col. van proposar una nova ruta sintética (Esquema II. 36) per a I’obtencio del
(ferrocenilmetil)fosfa (29) amb un rendiment global 57%.%° Tot i aix0, aquesta ruta sintética, tal i com
podem veure a I’Esquema I1. 36, presenta més passos de reaccio i un rendiment global més baix i per

tant no millora el métode sintétic desenvolupat en el present treball.

Métode sintétic desenvolupat

o
(SV N P(OEY) =) Mot LiAH,MeSiCl /S\~pH
N 3 P\ 4 3 N
N B OEt e o H

DMF Fe THE

Fe
@ 17 88% @ 31 98% @ 29

LiAIH,/Me,SiClI .
95% NaOH / H,0 THE 92%
I ﬁ
OEt
LS\ "oH Na(P(O)(OEY),) @/\P/ CH,N, @/\p
—_— ——)
Fe Tolue MeOH

D 65% @ 100% @ 3

Metode sintétic descrit per W. Henderson I'any 2002

Esquema I1. 36. Sintesi del (ferrocenilmetil)fosfa (29) proposada el 2002 per W. Henderson i col.”’
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5.2.4 Sintesi del bis(3-cloropropil)(ferrocenilmetil)fosfa (32)

Finalment, es va aconseguir sintetitzar el precursor dihalogenat funcionalitzat 32 en quantitats
elevades i un rendiment del 98%. La reaccio es va realitzar mitjangant 1’addicié6 de LDA (2 M en
hexa) sobre una barreja estequiométrica de (ferrocenilmetil)fosfa (29) i 3-bromo-1-cloropropa en THF
a —78°C, seguint el métode descrit per E. P. Kyba i col en la sintesi del bis(3-cloropropil)(1-
naftalenilmetil)fosfa.*® Aquesta reaccio es basa en la reactivitat diferenciada dels bromoalcans i
cloroalcans terminals a baixes temperatures.” En la sintesi es va observar la importancia d’afegir un
lleuger excés de LDA per minimitzar I’obtencié del producte de monosubstitucié (33) (Esquema II.

37).

p—H r/”\w 2 LDA o P.
| mm’?ﬁ&;?/\'*
S LD LS

29 32 33

Esquema 1I. 37. Sintesi del precursor dihalogenat 32 i el producte de monosubstitucio 33.

Aquest precursor s’obté en forma d’oli i és estable. En canvi, en solucidé experimenta

fenomens d’oxidacio, contrariament al que succeia amb el (ferrocenilmetil)fosfa (29).

5.2.5 Sintesi del macrocicle L17. El primer fosfamacrocicle ferrocénic

L’obtenci6 del macrocicle L17 es va realitzar per ciclacio dels precursors, bis(3-
cloropropil)(ferrocenilmetil)fosfa (32) i N,N-bis(2-mercaptoetil)anilina (7) (Esquema II. 38). En
aquest cas es va poder emprar el métode de ciclacid del Cs,COs i la DMF emprat en la sintesi dels
macrocicles funcionalitzables N2S2 degut a la compatibilitat dels precursor 32 amb la DMF. També es

va poder aillar el derivat oxidat L.18.

hm HS\) @ Cs,CO,/DMF @/\C /,?@ @/\Qo /N>©

50°C é LS é &S

32 7 L17 L18

@ &Cl HS

Esquema II. 38. Sintesi dels macrocicle L17 i el derivat oxidat L18.
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El fet que en la reaccid de ciclacié s’emprin 1 s’obtinguin productes amb fosfor permet seguir
perfectament I’evolucié d’aquesta per >'P {'H}RMN.

El primer assaig es va realitzar a temperatura ambient i es va observar (Figura II. 15.a) la
presencia d’una gran quantitat de precursor dihalogenat 32 sense reaccionar obtenint-se el macrocicle
L17 amb un rendiment molt baix (12%). Amb la intencié de millorar el rendiment de la reaccio es va
decidir augmentar la temperatura de ciclacio fins a 50°C. Aquest canvi va ser un ¢xit. L espectre de
*'P{'"H}RMN del cru de ciclacié mostrava com quasi tot el precursor dihalogenat havia reaccionat i
que el macrocicle 17 era el producte majoritari, juntament amb el derivat oxidat L18 (Figura II. 15.
b). El tractament del cru de reaccio va permetre obtenir els macrocicles .17 i L18 amb rendiments del
7% 1 52%, respectivament. Aquest canvi en les proporcions dels macrocicles L.17 i L18 el podem
atribuir a processos d’oxidacid del lligand L17 en les etapes d’eliminacié del dissolvent de ciclacié o
en la separacio6 dels productes mitjancant cromatografia de gel de silice.

La reduccié del macrocicle oxidat L18 amb LiAlH,/Me;SiCl a —78°C va permetre obtenir
finalment el lligand L17 amb un rendiment global del 35%.

L’obtenci6 del macrocicle L17 pot ser considerat un éxit important del present treball ja que
és el primer macrocicle ferrocénic amb un sistema donador NS2P i el primer macrocicle que incorpora

la funcionalitzacio ferrocénica a través de 1’atom de fosfor.

M“ 8 a) T ambient 32 |ur

Jms b) T2 50°C s |L17
ll_w

55 45 35 25 15 5 -5 -15 -25 -35

L18

(rpm)

Figura II. 15. Espectres de *'P{'HIRMN de la (a) reaccié realitzada a temperatura ambient i (b) de la reaccié realitzada a

50°C. També es mostren els espectres dels lligands L17 del derivat oxidat L18.

L’obtencio del macrocicle L17 ens permetra realitzar un estudi complexant comparatiu vers el
macrocicle equivalent d’entorn N2S2 L.15 i determinar com afecta a les propietats electroquimiques

del ferrocé el fet que aquest es trobi unit al macrocicle a través d’un atom de fosfor o de nitrogen.
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6 Caracteritzacio per RMN dels macrocicles

Donada la semblanga dels lligands macrociclics sintetitzats s’ha realitzat el seu estudi
espectroscopic per RMN de manera conjunta. En aquest capitol només es comenta 1’assignaciod
realitzada dels senyals corresponents a I’anell macrociclic ja que els senyals deguts a les
funcionalitzacions dels macrocicles no van presentar dificultats en la seva assignacid. Tots els

espectres es van enregistrar emprant una freqiiéncia de 250 MHz.
6.1 Caracteritzacio per RMN dels macrocicles N2S2

La caracteritzaci6 dels macrocicles N2S2 sintetitzats (Figura II. 16) s’ha realitzat mitjangant

"H RMN, PC{'H} RMN i estudis bidimensionals 'H-'H COSY i 'H-"C{'H} HMQC.

Macrocicles N2S2 de 12 baules Macrocicles N2S2 de 14 baules
7 6 7
S AR
R—N NT@ p R-N N@ p

</S\> m 0 &/S\) m (0]
R=H L1 R=H L2 R= CH,FcCH,L2 Bi-L15
R=CiHyy L6 R=C,H,, L7 R= COFc L16
R=CH,Fc L14 R=CH,Fc L15 R= COFcCOL2 Bi-L16

Figura Il. 16. Macrocicles N2S2 sintetitzats.

6.1.1 Estudi dels espectres de "H RMN

Als espectres de 'H RMN podem distingir dues zones ben diferenciades, la zona corresponent
als senyals dels protons aromatics H,, H,, 1 H, 1 la zona corresponent als senyals dels protons alifatics

H;, Hg, H;, Hg1 Hy (Taula 1. 6, Taula II. 7).

Macrocicles de 12 baules

Lligand 8 H, 5 H, 5 H, 5 H 8 H 8 H, 5 Hy
L1 7.19(d) | 677(d) | 675 | 3.71(pt) | 2.87(pt) | 2.75(pt) | 2.96 (pt)
L6 7.22 (td) 6.71(d) | 6.68(t) | 3.72(pt) | 2.96(pt) | 2.74(m) | 2.74 (m)
L14 7.26 (1) 6.71 (m) 37700 | 297(pt | 271 (m) | 2.71 (m)

Taula Il. 6
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Macrocicles de 14 baules

Lligand SH, SH, 3 H, S H; S Hy S H, S Hy S H,
L2 7.24 (td) 6.68 (m) 3.65 (pt) 2.81 (m) 1.80 (m) | 2.81 (m)
L7 725(d) | 6.67(d) | 6.68(t) | 3.61(pt) | 296(pt) | 270 (pt) | 1.81(m) | 2.49 (pt)
L15 7.26 (1) 6.63(d) | 6.66(t) | 3.58pt) | 279t | 263 () | 1.78(q) | 2.44 (pt)
Bi-L15 7.22 (1) 6.64(d) | 6.69(t) | 3.60(pt) | 2.77(pt) | 2.61(pt) | 1.78(m) | 2.43 (b)
L16 7.25 (1) 6.68 (m) 3.63(m) | 2.85(pt) | 2.62(m) | 2.02(m) | 3.63 (m)
Bi-L16 7.28 (t) 6.70 (m) 3.60 (m) | 2.85(pt) | 2.63(m) | 2.03(m) | 3.60 (m)

Taula II. 7

Cal destacar que els macrocicles ferrocénics presenten uns desplacaments practicament
idéntics als dels corresponents derivats bimacrociclics. També podem observar 1’efecte desapantallant

del grup amida sobre els protons metilénics Hy dels lligands L16 i Bi-L16.'°
6.1.2 Estudi dels espectres de 13C{IH} RMN

En els espectres de *C{'H} RMN podem distingir la zona corresponent als senyals dels
carbonis aromatics C,, C,,, C, 1 Cjs, 11a zona corresponent als senyals dels protons alifatics Cs, Cs, C,
Csi Cy (Taula II. 8).

Macrocicles de 12 baules

L 8 Cipso 5C, 8C, 5C, 8 C; 8Cs 8C; 8 C;
L1 147.79 129.38 113.58 117.53 51.38 31.18 32.62 50.35
L6 148.03 129.64 112.03 116.52 51.34 30.12 30.12 55.03
L14 147.86 129.26 111.62 | 11613 | 51.14 30.38 29.69 54.88

Macrocicles de 14 baules

Lligand 8 Cipso 5C, 5C, 5C, 3 Cs 8 Cs 3C; 8 Cs 8 Cy
L2 146.72 12936 | 11127 | 11600 | 51.43 | 3054 | 29.79 | 28.55 46.64
L7 146.97 12043 | 11132 | 11622 | 51.81 | 2942 | 29.68 | 28.73 53.10
L15 146.95 12942 | 11130 | 11620 | 51.72 29.55,29.27 28.50 51.83

Bi-L15 147.09 129.49 | 11147 | 11638 | 51.79 29.66,29.41 28.60 51.99

L16 146.95 129.44 | 11356 | 11670 | 51.70 | 29.45 29.5-28.5 48.5-46.5

Bi-L16 146.98 12948 | 111.66 | 11673 | 51.68 | 29.30 29.5-28.5 48-44

Taula II. 8

Tal i com ja s’ha comentat els macrocicles L16 i Bi-LL16 presenten els senyals
corresponents als carbonis C, Csi Cy situats entre els sofres i el nitrogen del grup amida en forma de

bandes a 22°C, degut a la rotacid restringida de 1’enllag amida. També cal tornar a destacar que els
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macrocicles ferrocénics L15 i L16 presenten uns desplacaments practicament idéntics als

corresponents derivats bimacrociclics.
6.2 Caracteritzacio per RMN dels macrocicles NS2P

La caracteritzacid dels macrocicles NS2P (Figura II. 17) s’ha pogut realitzar gracies als
estudis de RMN bidimensionals 'H-'H COSY, 'H-"C{'H} HMQC i 'H-"'P{'H} HMBC i per
comparacié amb altres macrocicles de fosfor similars sintetitzats anteriorment en el nostre grup de
recerca.'”

Dins d’aquest capitol no s’han inclos el macrocicles .17 1 L18 que, tot i presentar el mateix
sistema donador NS2P, tenen una estructura diferenciada. L’assignacio dels senyals observats en els
seus espectres de RMN es troba descrita a ’apartat experimental (capitol VI), i es va poder realitzar

sense dificultats gracies als espectres bidimensionals 'H-"H COSY i 'H-"C{'H} HMQC enregistrats.

Macrocicles N2S2 de 12 baules Macrocicles N2S2 de 14 baules
9
S~ m ° &SJ moe
R=H X=P L3
R=H X=P L4
R=Ph X=P L5
L10 R=COC,H,, X=P L1
RECOCeH,y X=P R=COC,H,, X=PS L13

9 19
R=COCGH,, X=PS L12

Figura Il. 17. Macrocicles NS2P.

6.2.1 Estudi dels espectres de "H RMN

Als espectres de prot6 podem distingir dues zones diferenciades, la zona corresponent als
senyals aromatics i la corresponent als senyals dels protons alifatics.

Dins de la zona dels protons aromatics trobem a camps més baixos els senyals deguts als
protons situats en posicid orfo i a camps més alts, els deguts als protons meta i para de 1’anell
aromatic unit a fosfor (Taula II. 9). En aquesta taula també es pot apreciar la variacié que produeix en

els desplagament la sulfuracié de 1I’atom de fosfor.

0 H, 0H,iH,
Macrocicles NS2P 7.5-74 7.4-7.3
Macrocicles NS2P sulfurats 7.8 7.5
Taula II. 9
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En el cas del lligand L5 també podem distingir els senyals corresponents a 1’anell aromatic

unit a nitrogen, els quals presenten el patr6 de senyals habitual.

Entre 4 ppm i 2.6 ppm trobem els senyals corresponents als protons metilénics de la cadena

alifatica que uneix I’atom de sofre i el nitrogen (Taula II. 10). Els macrocicles L3 i L4 presenten els

valors dels senyals dels protons situats en posicid o respecte el N a camps més alts com a

conseqiiéncia del menor efecte desapantallant de les amines secundaries.

Macrocicles de 12 baules

Lligand o Hy o H,
L3 2.93 (m) 2.87 (m)
L5 3.56 (m) 2.86 (m)
L10 3.57 (m) 2.76 (m)
L12 3.9-33 2.90 (m)

Macrocicles de 14 baules

Entre 2.8 ppm i 2.0 ppm apareixen els senyals

corresponents als protons de la cadena alquilica que

actua com a pont entre [’atom de sofre i I’atom de fosfor

(Figura II. 18). L’alta barrera d’inversio del grup fosfina,

fa que els hidrogens siguin magneéticament diferents,

mostrant-se com a sistemes ABMNX.* Els acoblaments

geminals i veinals d’aquest protons, juntament amb els

acoblaments amb 1’atom de fosfor produeixen espectres

molt complexos tal i com podem veure a 1’espectre

Lligand O H, o Hy o H,
L4 2.77 (m) 2.06 (m) 2.77 (m)
L11 3.6-3.2 1.80 (m) 2.60 (m)
L13 3.7-3.2 1.97 (m) 2.65 (m)

Taula II. 10

Figura Il. 18

bidimensional COSY del macrocicle L5 (Figura II. 19). Resulta dificil assignar les posicions de cada

protd, aixi com les constants d’acoblament entre ells. A la Taula II. 11 es mostra 1’assignacié

d’aquests senyals, realitzada per comparacié amb altres macrocicles semblants sintetitzats en el nostre

grup'? (Figura II. 20) i amb les dades bibliografiques.*'
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M

LY

L5

Figura Il. 19. Zona alifatica de [’espectre COSY del lligand LS.

Lligand ) H5a ) H5b () H6a o H,gb

L3 2.02 (m) 2.52 (m)
L5 2.3(m) | 2.10 (m) | 2.80 (m) | 2.60 (m)
L10 | 220 (m) | 2.10 (m) | 2.76 (m) | 2.40 (m)
L12 3.0-2.2 (m)

L4 2.20 (m) | 2.06 (m) 2.7-2.4 (m)
L11 2.08 (m) 2.70 (m) | 2.60 (m)
L13 3.0-2.2 (m)

macrocicles relacionats

Lligand L4} H5a L4} H5b [} Hga ) H6b

o(11)PS, 1.90 (m) 2.60 (m)

m(11)PS, | 1.80 (m) | 1.60 (m) | 2.40 (m) | 2.00 (m)

pADPS, | 1.40 (m) | 0.90 (m) | 2.30 (m) | 1.40 (m)

Taula Il. 11

p(11)PS, m(11)PS, o(11)PS,

Figura II. 20. Macrocicles relacionats.
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6.2.2 Estudi dels espectres BC{'H} RMN

Entre 175 ppm i 127 ppm podem observar els
senyals deguts als carbonis aromatics (Figura II. 21).
Els carbonis situats en les posicions ipso, orto i meta ,/’P@p
presenten acoblament amb el fosfor, mentre que el
carboni situat a la posicid para apareix en la majoria

. Figura Il. 21. Carbonis aromadtics ipso, orto,
de casos en forma de singlet. Els wvalors dels & P

meta i para.
desplacaments quimics, aixi com les constants
d’acoblament, soén similars als valors trobats a la
bibliografia en altres fenilfosfines.** A la Taula II. 12 es mostren els desplagaments quimics expressats
en ppm, la multiplicitat i les constants d’acoblament expressades en Hz, aixi com les dades d’altres

. . N 12
macrocicles de fosfor semblants sintetitzats en el nostre grup de recerca.

Lligand | & Gy, (U0 8C, (Jro 8 C,, CJr.0 8¢,
L3 - 132.42 d(18.50) | 128.61 d(7.40) 129.37 s
L5 136.88 d(13.39) | 131.35d(16.80) | 128.50 d(3.35) 128.63 5
L10 136.90 d(13.69) | 131.35d(17.36) |  128.58 d(-) 128.58 s
L12 132.00 d(77.74) | 130.24 d(10.69) | 128.93 d(12.58) | 132.02 d(3.14)
L4 - 131.80 d(17.38) | 128.46 d(6.91) 128.61 s
L11 137.40 d(14.27) | 131.50 d(17.99) | 128.42 d(4.34) 128.56 s

L13 132.05 d(76.80) | 130.30 d(9.43) | 128.85d(12.78) | 131.96 (b)
macrocicles relacionats

Lligand | & Cppoo('Jp.0) 8 C,(2 0.0 8 CCJr.0 8¢,

o(11)PS, | 138.30d(11.7) | 131.30d(18.7) | 128.21d(7.0) 128.33

m(11)PS, | 136.72d(12.9) | 131.34d(16.6) | 128.25d(7.4) 128.25

p(ID)PS, | 136.93d(16.4) | 131.70d(18.7) | 128.20 d(4.7) 128.25

Taula II. 12

A la taula podem veure com la costant d’acoblament a un enllag (“Jp.c) és molt més gran en els

macrocicles sulfurats, L12 i L13, observant-se també¢ un patr6 de senyals for¢a diferent.

A la zona aromatica del macrocicle L5 també trobem els senyals deguts a la preséncia de

I’anell aromatic unit a nitrogen.
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Entre 173 ppm i 172 ppm apareixen els senyals corresponents al carbonis carbonilics dels

macrocicles funcionalitzats .10, L11, L12 1 L13.

Entre 51 ppm i 27 ppm s’observen els senyals corresponents als carbonis de la cadena alifatica
situada entre I’atom de nitrogen i 1’atom de sofre (Taula II. 13), que apareixen en forma de singlet,

perque no es troben acoblats amb ’atom de fosfor.

Macrocicles de 12 baules

Lligand | § N-CH,-CH,-S | 8 N-CH,-CH,-S
L3 48.56 3229
L5 50.29 27.51
L10 47.12,43.77 27.85,27.23
L12 49.18,47.07 ]

Macrocicles de 14 baules

Lligand | 8 N-CH,-CH,-CH,-S | 8 N-CH,-CH,-CH,-S | 6 N-CH,-CH,-CH,-S
L4 46.88 28.98 29.05
L11 47.23,45.03 - -
L13 47.58, 45.64 27.55 30.44,30.17
Taula II. 13

Com s’havia comentat amb anterioritat, degut a 1’alta barrera de rotacié que presenta ’enllag
C-N del grup amida dels macrocicles L10, L11, L12 i L13, alguns dels carbonis situats en aquestes
posicions no soén equivalents. L’assignacio en el cas dels macrocicle 12 i L11 no s’ha pogut realitzar
de manera completa degut a la complexitat de I’espectre de carboni, el qual presenta una superposicid

important dels senyals en la zona situada entre 30 i 25 ppm.

Entre 28 ppm i 19 ppm trobem els senyals corresponents als carbonis de la cadena alifatica
situada entre els atoms de sofre i el fosfor, els quals apareixen en forma de doblets degut a
I’acoblament amb aquest darrer heteroatom. A la Taula II. 14 presentem els desplacaments quimics i
les constants d’acoblament Jp. corresponents a aquests carbonis. Podem veure com les constants
d’acoblament observades no difereixen gaire d’un macrocicle a un altre, a excepcié del macrocicle

sulfurat L.13 el qual presenta constants d’acoblament més grans.
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Lligand 8 CsCJp.0 8 Cs5('Jp.0
L3 28.60 d(14.80) 28.32 d(18.50)
L5 26.30 d(14.51) 24.90 d(19.50)
L10 26.41 d(14.62) 25.14 d(20.81)
L12 - -

L4 27.49 d(16.43) 28.32 d(19.42)

L11 - -

L13 25.40 d(27.89) 34.00 d(48.80)
macrocicles relacionats

o(11)PS, 27.71 d(7.00) 27.40 d(5.50)

m(11)PS, 26.90 d(22.2) 26.00 d(20.3)

p(11)PS, 28.60 d(16.40) 25.50 d(18.70)

Taula II. 14

Els macrocicles L10, L11, L12 i L13 també presenten en aquesta zona els senyals dels

carbonis deguts a la cadena alifatica, fet que no ha permeés 1’assignacié d’aquests carbonis en el cas del

lligands L1111 L12.

6.2.3 Estudi dels espectres *'P{'"H} RMN

Els estudis de *'P{'H}RMN van resultar ser de gran ajuda a ’hora de determinar el grau de

puresa dels lligands sintetitzats. Els desplagaments observats apareixen a 1’interval caracteristic de les

dialquilfenilfosfines i de les alquilfosfines sulfurades (Taula II. 15).*

Lligand | §°'P (ppm)
L3 -25.29
L5 -23.05

L10 -23.59
L4 -24.11
L11 -24.24
L12 45.65
L13 46.29
Taula II. 15
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Capitol I1I: Sintesi i caracteritzacio de complexos

1 Sintesi i caracteritzacio de complexos

L’objectiu d’aquest apartat és determinar el caracter i la capacitat complexant dels lligands
macrociclics sintetitzats i caracteritzats a 1’anterior capitol. La metodologia a emprar implica assajar la
reactivitat de cadascun dels macrocicles enfront d’un determinat nombre de sals d’ions metal-lics de
transicio i caracteritzar els corresponents complexos.

Es va decidir descartar I’estudi de complexacidé dels lligands amb funcionalitzacions
alifatiques. Es va assumir que el comportament coordinant seria molt semblant al dels macrocicles
equivalents sense funcionalitzar i es va preferir reservar-los per als estudis en ISEs (eléctrodes
selectius d’ions). Tampoc es van realitzar assaigs sistematics de complexacido amb els lligands L16 i
Bi-L16. Les primeres proves realitzades indicaven la formaci6 de productes no homogenis de dificil
caracteritzacio, probablement degut a la baixa capacitat coordinant del grup amida intraciclic. Pel que
fa referéncia als ions metal-lics, i donat que no és viable realitzar un estudi amb tots els metalls de
transicio, cal triar-ne alguns que en siguin representatius. Els ions metal-lics estudiats han estat el
Ni(Il), Pd(I) i Cu(Il). El Ni(I) es va triar per la seva alta versatilitat coordinant i per 1’estabilitat
d’aquest enfront de processos redox. Per altra banda, el Pd(II) presenta una marcada preferéncia per
I’entorn de coordinacié planoquadrat que és 1’afavorit per els lligands macrociclics obtinguts.
Finalment, el Cu(Il) combina la versatilitat coordinant i 1’accessibilitat a diferents estats d’oxidacio,
fet que pot generar propietats electroquimiques i estructurals interessants en els sistemes macrociclics
estudiats. L’experiéncia del grup en la sintesi de complexos d’aquests metalls i la gran quantitat de
dades estructurals existents amb sistemes similars va ser determinant a 1’hora de realitzar la tria.

Per tal de simplificar els estudis de complexacié s’han emprat sals metal-liques de partida que
incorporen anions poc coordinants com soén perclorat o el tetrafluoroborat. Lis d’aquestes sals
permet, en principi, establir I’efecte net del lligand estudiat sobre I’i6 metal-lic, sense interferéncies

degudes al contranio.
1.1 Consideracions inicials

La llibertat conformacional presentada pels lligands macrociclics en dissolucié es perd quan
aquest son complexats pels metalls. La interaccio simultania de tots els atoms donadors amb 1’16
metal-lic afavoreix una determinada orientacio relativa dels substituents dels grups fosfina o amina, o
dels parells electronics no enllagats dels grups tioéter produint diversos estereoisomers. A la Figura II1.
1 s’han representat, de forma esquematica, els possibles estereoisomers dels complexos planoquadrats

[T3K13

dels lligands sintetitzats. El signe “+” o indica si els substituents o els parells lliures es troben
orientats per sobre o per sota del pla format pels atoms donadors. Aquesta nomenclatura és 1’emprada

de manera habitual per definir els diferents estereoisomers d’aquests tipus de complexos.'
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MACROCICLES DE 12 BAULES
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MACROCICLES DE 14 BAULES
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Figura Ill. 1. Possibles estereoisomers dels complexos sintetitzats. El signe "+ o “-“ indica que els substituents o els

parells lliures (en el cas dels tioéters) es troben per sobre o per sota del pla del lligand.
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Durant el capitol s’anomenaran els diferents estereoisomers segons la nomenclatura mostrada
a la Taula III. 1. Aixi estereoisomer que té tots els substituents i els parells lliures per sobre del pla

sera anomenat estereoisomer 1(++++).

estereoisomer LU0 Gl ilns

X|S|Y|S
1(+H++) + |+ |+ ]+
2(+---) + | - | - -
3(++-) + | - |+ -
4(—+) NEEIE
5+++) + |- |+ ]+
6(+++-) + |+ |+ -
7(+--+) + | - -]+
8(++--) + |+ | - -

Taula 111 1. Possibles estereoisomers dels complexos sintetitzats.

L’obtenci6 dels complexos sintetitzats com a un Unic estereoisomer o en forma de barreja
d’estereoisomers es veura clarament reflectida als espectres de 'H RMN i de "C{'H}RMN. Els
estereoisomers 1(++++), 2(+---), 3(+-+-) i 4(--+-) son els Unics que presenten un pla de simetria que
bisecta el complex i per tant els seus espectres mostraran un nombre més reduit de senyals.

Un factor que cal tenir en compte €s la possibilitat que en dissolucio es produeixin inversions
de configuracio dels atoms de sofre coordinats a metall. La inversié del sofre en sistemes quelats esta
ben documentada.” En sistemes quelats tioéter—pal-ladi i tioéter-plati, com el mostrat a I’Esquema III.
1, les barreres energétiques per aquest procés se situen entre 60-80 KlJ/mol, observant-se la

interconversio dels isomers syn i anti en augmentar la temperatura del sistema.

/ \ /

syn anti

/
Esquema III. 1. Interconversio dels isomers syn i anti.

Es un fet conegut que aquests processos d’inversio es veuen molt dificultats quan els grups
tiogter pertanyen a un sistema macrociclic. A la bibliografia es troben exemples en els que es realitzen
estudis dinamics de RMN de complexos de Pd(Il) de lligands macrociclics amb grups tioéter que
mostren que la inversié dels grups tioéter no es produeix fins a temperatures superiors als 423K.> Per
tant, considerarem que en les condicions de treball utilitzades el procés d’inversioé dels grups tioéter no

es dona i que per tant no es produeixen equilibris entre els diferents estereoisomers.
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2 Macrocicles funcionalitzables N2S2: LL1i L2

2.1 Complexos de Pd(II)

La sintesi dels complexos es va realitzar mitjangant la barreja de solucions equimolars de
[Pd(CH3CN)4](BF4), en CH3CN i de lligand en CH,Cl,. En cap cas es va observar la precipitacié dels
complexos en el si de la reaccio i per tant va ser necessari evaporar els dissolvents de sintesi i sotmetre
el cru de reaccid a diversos rentats per tal de poder-los aillar. A I’Esquema III. 2 es mostra la reacciod

de sintesi d’aquests complexos i els rendiments obtinguts.

L1 + [Pd(CH,CN),J(BE), — s  [Pd(LD|(BF,), 55%

L2 + [Pd(CH,CN),J(BF,), s  [Pd(L2)|(BF,), 52%

Esquema III. 2. Reaccions d’obtencio dels complexos de Pd(Il).

Ambdods complexos es van obtenir amb rendiments semblants. El complex [Pd(L1)](BF,),
s’ailla com a solid groc i el complex [Pd(L2)](BF,), com a solid taronja. Els complexos son solubles
en acetonitril, acetona, nitrometa i metanol calent i insolubles en cloroform i clorur de metile.

Les analisis elementals realitzades s’ajusten amb les estequiometries esperades. Les mesures
de conductivitat en acetonitril d’ambdos complexos van mostrar els valors de conductivitat molar que
cal esperar per electrolits 2:1.* L’espectroscopia infraroja va mostrar les bandes dels lligands
macrociclics coordinats amb lleugeres variacions respecte els lligands lliures. En ambdos casos es pot
apreciar una banda intensa, entre 1100 cm™ i 1060 cm™, corresponent als modes de vibracio dels
anions BF4. Aquesta banda apareix desdoblada, fet que es pot atribuir a les restriccions rotacionals
imposades per la xarxa cristal-lina.>

El complex [Pd(L2)](BF,); va ser estudiat per espectroscopia de masses ESI(+)-IT observant-
se els pics [M-2(BF DIF (208 m/z), [M-H-2(BF)|" (415 m/z) i [M-(BF)|* (502 m/z), que confirmen
I’obtencio6 del complex.

Els complexos sintetitzats es van estudiar per '"H RMN, “C{'H}RMN, COSY i HMQC
emprant acetonitril deuterat com a dissolvent.

L’espectre de “C{'H}RMN del complex [Pd(L1)](BF,), (Figura III. 2) mostra inicament
quatre senyals en la zona aromatica i quatre senyals corresponents als carbonis de 1’anell macrociclic
Cs, Cs, C71 Cs. Aquest fet indica que el complex s’obté en forma d’un unic estereoisomer amb un pla
de simetria que bisecta el complex a través del catio metal-lic i dels dos atoms de nitrogen. Si es

compara I’espectre de "C{'H} RMN del complex amb el del macrocicle lliure, es pot observar com

82



Capitol I1I: Sintesi i caracteritzacio de complexos

tots els carbonis de I’anell macrociclic varien els seus desplagaments degut a qué el metall coordina a

tots els atoms del sistema donador N2S2.

CH,CN

150 20 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30
(ppm)

Figura III. 2. Espectre >C{'H} RMN del complex [Pd(L1)](BF ), enregistrat en acetonitril deuterat amb les assignacions

realitzades.

La relativa simplicitat de I’espectre de '"H RMN enregistrat (Figura III. 3) indica que en la
reaccio de complexacioé s’obté un unic estereoisomer i que aquest ha de ser del tipus simétric (1, 2, 3 o
4). Malauradament, tot i els multiples assaigs de cristal-litzacio realitzats no es va poder obtenir un
monocristall que permetés la resolucié de 1’estructura cristal-lina del complex i aixi conéixer de quin
estereoisomer es tractava. L’assignacio dels senyals de 1’espectre de '"H RMN es va realitzar gracies a
experiéncies de RMN bidimensional COSY i HMQC. La definici6 mostrada per 1’espectre de 'H
RMN també és indicativa de la poca fluxionalitat dels anells quelats de cinc membres HN-C-C-S-Pd i

PhN-C-C-S-Pd formats.

H

aromatics

L L s L B L L E Y B B B
8.0 7.6 7.2 6.8 6.4 6.0 5.6 52 4.8 44 4.0 3.6 3.2 2.8

(ppm)

Figura Ill. 3. Espectre 'H RMN del complex [PA(L1)](BF,),.
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La rigidesa imposada a 1’anell macrociclic per efecte de la complexacio fa que els hidrogens
de cada grup metilénic siguin magnéticament diferents. A la Figura III. 4 es mostra 1’ampliacié de la
zona alifatica de 1’espectre bidimensional HMQC, on es pot apreciar com cada carboni metilénic
presenta dos pic creuats H,/C,. Aquest fet és indicatiu que els hidrogens metilénics de cada grup

-CH,- no s6n magnéticament equivalents.

Hs
AR
Ce _
C, —
Cy ——
Cs — ‘@ O H/Cs

(Ppm)

Figura Ill. 4. Ampliacio de I’espectre HMQC del complex de [Pd(L1)](BF,),.

Els hidrogens de cada grup metilénic presentaran, per tant, acoblaments veinals i geminals
amb els protons propers. Aquests acoblaments Ginicament s’aprecien ben definits en el cas dels senyals
dels protons Hs (4.53 ppm i 3.63 ppm) i en un dels protons Hs (3.11 ppm) de ’anell quelat PhN-C-C-
S-Pd. La cadena etilénica en la que es troben aquests protons pot presentar conformacions gauche,
eclipsada (Figura III. 5) i situacions intermedies. El calcul de les constants d’acoblament veinals i

geminals d’aquests protons va permetre con¢ixer la conformacio adoptada per aquesta cadena.

He Hs He y
N Hs S He 5
S
P N
S He N Hs H,
Hy Hs He
Conformacions gauche Conformacio eclipsada

Figura Ill. 5. Possibles conformacions gauche i conformacio eclipsada de la cadena

etilenica de I’anell quelat PhN-C-C-S-Pd.
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Espectre real

Espectre simulat

Figura IIl. 6. Espectre real(---) i espectre simulat(---) per gNMR dels senyals dels protons Hs i Hy.

A la Taula III. 2 es mostren els valors dels acoblaments geminals i veinals dels protons Hs i Hy

calculats per simulacié (Figura III. 6) amb el programa gNMR.” El fet que tnicament s’observin valors

elevats en les constants d’acoblament geminals (13.91 Hz i 14.00 Hz) permet descartar amb seguretat

una conformacié eclipsada de la cadena etilénica.® En una conformacié gauche seria d’esperar una

constant d’acoblament veinal elevada corresponent als protons en anti 1 tres constants més petites,

d’aproximadament 3 Hz, corresponents als protons en gauche. El fet que en el nostre cas no s’observi

aquest patr6 en els acoblaments veinals suggereix que la cadena etilica presenta una conformacio

gauche distorsionada.

H; H; H; H;
13.91 Hz 4.26 Hz 7.10 Hz

Hs | 4.53 ppm . . )
(J geminal)  (J veinal) (J veinal)
H. 3.63 ppm 7.56 Hz 3.69 Hz
(J veinal) (J veinal)
14.00 Hz

He 3.83 ppm (J geminal )

Hg 3.11 ppm

Taula II1. 2. Desplagcaments (ppm) i constants d’acoblament (Hz) presentades pels protons Hsi Hg.

Els protons metilénics H; i Hs de I’anell quelat restant HN-C-C-S-Pd mostren un patré molt

complex. Els senyals apareixen superposats i gens definits fet que no permet calcular les constants

d’acoblament veinals i geminals i determinar la conformacié adoptada per les cadenes etiléniques.
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En enregistrar els espectres de '"H RMN i *C{'H}RMN del complex [Pd(L2)](BF,), (Figura
III. 7) es va observar com aquests mostraven un nombre molt més elevat de senyals que el complex
anterior. La reacci6 de complexacidé es va repetir diverses vegades, fins i tot emprant acetona i
nitrometa com a dissolvent en lloc d’acetonitril, i en tots els casos es van obtenir els mateixos

espectres de RMN, fet que indica que en tots els assaigs s’obté el mateix.

CH,CN

- w -

150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20
(ppm)

CH,CN
H,O

H aromatics H alifatics

85 80 75 70 65 60 55 50 45 40 35 30 25 20 L5
(ppm)

Figura Ill. 7. Espectres de '"H RMN i *C{'H} RMN del complex [Pd(L2)](BF ).

Una primera hipotesi per intentar explicar per qué s’observen tants senyals a I’espectre de
BC{'HIRMN seria que en la reacci6 de complexacid es formen altres complexos a part del
[PA(L2)](BF,),. Aquesta explicacio, pero, €s poc plausible ja que les analisis elementals i les mesures
de conductivitat realitzades s’ajusten molt bé a un complex amb estequiometria metall-lligand 1:1 i
I’espectre de masses ESI(+)-IT no mostra senyals de productes de complexacio diferents al
[PA(L2)](BFy),.

Una segona hipotesi, més factible, seria pensar que en la reaccido de complexacid s’obté una
barreja d’estereoisomers. Aquesta suposicié ens permetria explicar per qué s’obtenen uns espectres de

'H RMN i "C{'H}RMN tant complexos. Es va enregistrar un espectre del complex a 353 K per tal
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d’estudiar si es produia algun fenomen d’interconversio entre els diferents estereoisomers, pero no es
va observar cap variacio; fet que indica que a aquesta temperatura no hi ha interconversio.

Es va aconseguir obtenir un monocristall del complex [Pd(L2)](BFy), per difusio lenta d’Et,O
sobre una solucio del complex en acetona. L'estudi per difracciod de raigs X va indicar que corresponia
al complex [Pd(L2)](BFy),.

L’estructura cristal-lina esta formada per un catié [Pd(L2)]** (Figura III. 8) i anions

tetrafluoroborat sense interaccions aparents entre si.

Figura III. 8. Representacié ORTEP del cati6 [Pd(L2)]".

El cati6 metal-lic coordina tots els atoms donadors del macrocicle. Les distancies Pd1-N2
(2.043 A), Pd1-N1 (2.090 A ), Pd1-S1 (2.294 A) i Pd1-S2 (2.310 A) s6n similars a les que es poden
trobar a la bibliografia.”'®"" Els angles N2-Pd1-N1 (179.05°), S1-Pd1-S2 (169.17°), N2-Pd1-S1
(93.30°), N2-Pd1- S2 (92.35°), N1-Pd1-S1 (87.54°)i N1-Pd1-S2 (86.75°) indiquen que el Pd(II)
presenta un entorn de coordinacid planoquadrat lleugerament distorsionat tetraédricament degut al
tancament de 1’angle S-Pd-S. Tal i com és d’esperar, I’angle N-Pd-S dels anells quelats de cinc
membres PhN-C-C-S-Pd és inferior a I’angle N-Pd-S dels anells quelats de sis membres HN-C-C-C-S-
Pd.

L’estructura resolta correspon a I’estereoisomer 5(+-++) del complex, ja que el grup fenil, el
protoé aminic i el parell lliure de 1’atom de sofre S2 es troben orientats per sobre del pla format pels
atoms donadors, mentre que el parell lliure del sofre S1 ho fa per sota.

Per tal d’estudiar quina és la configuraci6 afavorida pels macrocicles de 14 baules amb aquest

sistema d’anells quelats es va realitzar una cerca al Cristallografic Cambridge Data Centre.'> De les
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vint-i-sis estructures trobades de complexos semblants planoquadrats o en forma de piramide de base
quadrada, tretze presentaven configuracié 2(+---), tres 1(++++), dos 5(+-++) i un configuracio
6(+++-). Aquest estudi, per tant, indica que la configuracido 5(+-++) obtinguda pel complex
[Pd(L2)](BF4) no és la més habitual d’aquests sistemes, tot i que en podem es pot trobar algun
exemple.

A la Figura III. 9 es mostra un complex amb la configuracié 2(+---) habitualment adoptada

per aquests sistemes. "

— H — o4

a

H—N—Ni—N—H 2CIO,

o

Figura Ill. 9. Complex de Ni(Il) planoquadrat amb configuracio 2(+---) i representacio ORTEP de [’estructura cristal-lina

del catio complex.

2.2 Complexos de Ni(II)

La sintesi d’aquests complexos es va realitzar mitjancant I’addicié de solucions dels lligands L1
i L2 en CH,Cl, sobre una solucié de Ni(BF,),6H,O en acetonitril (Esquema III. 3). En cap cas es van
observar canvis importants de coloracio ni la formaci6 de precipitats. Es van forcar les condicions de

reaccio mitjangant reflux pero tampoc es va observar cap alteracio en I’aspecte de les dissolucions.

L1 + Ni(BF,),6H,0 ———> solid verdds higroscopic
L2 + Ni(BF,),6H,0 —> solid blanc-verdds

Esquema I1I. 3

En el cas del macrocicle L1, I’evaporaci6 lenta dels dissolvents de sintesi i el posterior rentat
amb clorur de metilé del residu va produir un solid verdoés molt higroscopic i de dificil caracteritzacio.

El mateix tractament en el cas del lligand L2 va donar lloc a un solid blanc-verdds. Les analisis
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elementals realitzades van resultar irreproduibles fet que indica que el solid aillat és heterogeni. Es van
repetir les reaccions emprant acetona com a dissolvent i altres sals de Ni(Il) com Ni(ClO4),:6H,0 i
Ni(CF;S0;),, pero en tots els casos es van obtenir productes higroscopics o heterogenis, que tampoc es

van poder caracteritzar adequadament.
2.3 Complexos de Cu(Il)

En primer lloc es va assajar la sintesi dels complexos de Cu(ll) mitjangant la barreja de
solucions equimolars del lligand en CH,Cl, i de Cu(BF,),'n H,O (20-22% en Cu) en etanol (Esquema
III. 4).

L1 + Cu(BF,), nH,0 ———>  solid heterogeni

L2 + Cu(BF), nH,0 ——= [Cu(L2)|(BF,), 74%

Esquema I1I. 4

La reaccié amb L1 va produir un solid blanquinés heterogeni de dificil caracteritzaci6. Es va
repetir 1’assaig utilitzant aquesta vegada Cu(ClO4),-6H,0. En aquest cas si que es va poder obtenir el
complex [Cu(LL1)](ClOy,), en forma de solid verd amb un rendiment del 40% després d’extreure’l del
cru de reaccio aprofitant la seva solubilitat en CH,Cl,. La reacci6 del lligand L2 amb Cu(BF,),'n H,O
no va presentar problemes i el complex [Cu(L2)](BF,), va precipitar immediatament en el si de la
reaccio en forma de solid violeta, motiu pel qual el rendiment en la sintesi d’aquest complex va ser
elevat. El fet que els complexos en estat solid presentin colors tant diferents indica que els entorns de
coordinacid presentats pel Cu(Il) no son els mateixos.

Les solucions del complex [Cu(L1)](ClOy), en nitrometa, acetona, etanol i clorur de metile
son de color verd, mentre que les solucions del complex [Cu(L2)](BF,), en acetona, cloroform i clorur
de metilé¢ son de color violeta. Aquest darrer complex també és soluble en metanol pero la solucio
esdevé de color verd, fet que denota una possible interaccid entre el complex i el dissolvent. Les
solucions dels complexos en acetonitril perden el color amb el temps fet que es pot atribuir a la gran
tendencia del Cu(Il) a reduir-se a Cu(l).

Els espectres IR d’ambdés complexos sén molt semblants i mostren les bandes propies del
lligand amb modificacions de posicié respecte el lligand Iliure. Entre 1100 cm™ i 1000 cm™ s’observen
els senyals corresponents als contraanions dels complexos.

Contrariament a I’esperat, els complexos [Cu(L1)](ClOy); i [Cu(L2)](BF4), es comporten
com electrolits 1:1 en acetona, fet que suggereix la possible interaccid dels contraanions en ’esfera de
coordinacio del metall. En canvi, en metanol els valors s’ajusten més als habituals per un electrolit 2:1

(Taula II1. 3).*
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Complex A (pS) (acetona) | A (uS) (metanol)
[Cu(L1)](C1Oy), 107 140
[Cu(L2)](BFy), 98 160
100-140 160-220
(teorics 1:1) (teorics 2:1)

Taula II1. 3. Mesures de conductivitat molar dels complexos.

A continuaci6 es mostren els espectres electronics dels complexos enregistrats en acetona i en

metanol (Grafic III. 1).

1, 1
0.9 0.9 1
08 | acetona 0.8 | metanol
0.7 0.7 -
© ©
0.6 - [Cu(L2)](BFy), S 0.6
805 - S 05-
204 | 2
< g [Cu(L2)I(BF),
0.3 0.3 1
[Cu(LD](CIO0,),
0.2 4 0.2 | [Cu(L1)](ClOy),
0.1 0.1
0 T T ! 0 T T !
400 600 800 1000 400 600 800 1000

(nm)

Grafic Il 1. Espectres UV-VIS dels complexos [Cu(L1)](CIO,); i [Cu(L2)](BF ), realitzats en acetona i en metanol.

acetona metanol
Complex AMnm) € [Mnm)| g

[Cu(L1)](ClOy), 640 222 | 637 | 212

[Cu(L2)](BF,), 556 556 | 580 | 290

Taula III. 4. Bandes d-d del Cu(Il). Valors d’s en I'mol™-s™.

Tots dos complexos presenten una banda molt intensa a 400 nm, tipica de les transferéncies de
carrega sofre-metall.'*"> Les bandes observades a longituds d’ona més grans (Taula III. 4) es troben
dins del rang tipic de les transicions d-d presentades pels complexos de Cu(Ill) en un entorn
planoquadrat, tetraédric o pentacoordinat en forma de piramide de base quadrada (PBQ) (400 nm-600
nm'*'® i ens permeten descartar coordinacions en forma de bipiramide trigonal (BPT) ja que sind

s’haurien observat dues bandes de transicio d-d ben definides a 500-700 nm i 900-1000 nm.'”'®
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Els espectres UV-VIS dels complexos en metanol son més semblants entre si. La banda d-d
del complex [Cu(L2)](BF,), presenta un &£ molt més petit en metanol que en acetona, fet que indica
que aquest dissolvent interacciona amb el metall. En canvi, el complex [Cu(L1)](ClOy), presenta
espectres practicament idéntics en els dos dissolvents. Es dificil realitzar una proposta concreta de
I’entorn de coordinacio del Cu(Il) Gnicament a partir dels espectres UV-VIS. El que és segur és que
aquest metall presenta entorns de coordinacio diferents en els dos complexos en estat solid i en
dissolvents poc coordinants (acetona) perd que en dissolvents coordinants (metanol) adopta entorns
similars. Aquest fet no és d’estranyar donada la diferéncia de mida de la cavitat macrociclica dels
lligands L1 i L2 que condiciona I’entorn de coordinacio final del metall."*

La resolucid de les estructures cristal-lines dels complexos va permetre donar una explicacio
satisfactoria dels resultats que s’havien obtingut tant en les mesures de conductivitat com en els
espectres UV-VIS.

Els monocristalls necessaris es van obtenir per difusio lenta d’éter etilic sobre una solucio
concentrada del complex [Cu(L1)](ClOy), en clorur de metilé i del complex [Cu(L2)](BF4), en

cloroform.

= Estructura cristal-lina del complex [Cu(L1)](ClOy),
L’estructura cristal-lina del complex [Cu(L1)](ClOy), presenta quatre unitats [Cu(C1O4)(L1)]"
cristal-lograficament independents juntament amb quatre anions perclorat sense interaccions
apreciables amb els cations complexes. Aquestes unitats (Figura III. 10) son molt semblants entre si,
tal i com es pot veure a partir de 1’analisi dels angles i de les distancies d’enllag de 1’entorn del Cu(II)

(Taula III. 5).

Figura Ill. 10. Representacio ORTEP de la unitat asimétrica de l’estructura cristal-lina del complex [Cu(L1)](CIOy; . S han

omes els anions perclorat no coordinats al Cu(ll) per tal de facilitar-ne la visio.
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Catio 1 Catio 2 Catio 3 Catio 4
Cul-N1 2.073 Cu2-N3 2.071 Cu3-N5 2.077 Cu4-N7 2.091
Cul-N2 2.030 Cu2-N4 2.027 Cu3-N6 2.041 Cu4-N8 2.025
Cul-S1 2.290 Cu2- S4 2.271 Cu3-S6 2.288 Cu4- S8 2.296
Cul- S2 2.301 Cu2- S3 2.273 Cu3-S5 2.300 Cu4- 87 2.313
Cul-O1 2.264 Cu2-05 2.258 Cu3-09 2.291 Cu4-013 2.298
N2-Cul-S1 86.77 N4-Cu2-S4 89.37 N6-Cu3-S6 88.61 N8-Cu4-S8 88.59
N2-Cul-S2 88.28 N4-Cu2-S3 89.34 N6-Cu3-S5 86.03 N8-Cu4-S7 86.63
N1-Cul- S1 88.84 N3-Cu2-S4 89.05 N5-Cu3-S6 87.17 N7-Cu4-S8 86.90
N1-Cul-S2 86.62 N3-Cu2-S3 85.71 N5-Cu3-S5 88.86 N7-Cu4-S7 88.70
N2-Cul-N1 149.09 N4-Cu2-N3 135.11 N6-Cu3-N5 147.58 N8-Cu4-N7 148.03
S1-Cul- S2 162.12 S4-Cu2-S3 171.18 S6-Cu3-S5 163.23 S8-Cu4-S7 163.29
01-Cul-S1 99.12 05-Cu2-S3 9373 09-Cu3-S5 96.75 013-Cu4-S7 95.55
01-Cul-S2 98.57 05-Cu2-54 95.01 09-Cu3-S6 99.69 013-Cu4-S8 110.97
01-Cul-N1 113.12 05-Cu2-N3 118.93 09-Cu3-N5 115.05 013-Cu4-N7 113.91
01-Cul-N2 97.79 05-Cu2-N4 105.89 09-Cu3-N6 97.36 013-Cu4-N8 98.01

Taula III. 5. Distancies d’enllag seleccionades (4) i angles d’enllac (°) de I’entorn de coordinacié del centre metal-lic dels

cations [Cu(CIO)(L1)]".

A la segiient Figura III. 11 es mostra la distribucid espacial dels atoms d’un dels cations

[Cu(CIO)(LD)]".

Figura III. 11. Representacié ORTEP del catié[Cu(CIO)(LD]".

El catié Cu(Il) presenta un entorn pentacoordinat format pels quatre atoms donadors de 1’anell

macrociclic i 1’oxigen d’un dels anions perclorat. A. W. Adisson i col."” van proposar un parametre
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angular, T, simple i senzill de calcular, per intentar discernir si un complex pentacoordinat es troba
més proper a una geometria de bipiramide trigonal (BPT) o de piramide de base quadrada (PBQ).
Aquest es calcula mitjangant 1’equacié T =(a-B)/60 on @ i B son els angles L-M-L més grans de
I’entorn de coordinacié del metall, considerant sempre o>f. Aixi doncs, en una geometria PBQ
perfecta a=p i, per tant, T=0; en canvi, en una BPT perfecta a= 180° i p= 120° i aleshores 1=1.
Qualsevol estructura intermeédia entre BPT 1 PBQ presentara, per tant, un parametre angular en el rang
0<t<1. Hem calculat el parametre T per I’entorn de coordinaci6 del Cu(Il) en el complex per tots els
cations de I’estructura cristal-lina. A la Taula III. 6 es mostren els valors calculats de T, que indiquen
que els centres metal-lics Cul, Cu3 i Cu4 presenten un entorn de coordinacié proper a la geometria

PBQ, mentre que el Cu2 presenta un entorn més proper a una geometria en forma de BPT.

Cul Cu2 Cu3 Cu4

o | 162.12 | 171.18 | 163.23 | 163.29

149.09 | 135.11 | 147.58 | 148.03

T 0.22 0.60 0.26 0.25

Taula I11. 6. Angles a, B i parametre angular t.

La coordinacié de 1’atom metal-lic defineix dos anells quelats de cinc membres PhN-C-C-S-
Cu i dos anells quelats de cinc membres HN-C-C-S-Cu. Els quatre anells adopten conformacié gauche
per a la cadena etilénica. Tots els anells quelats presenten angles N-Cu-S molt semblants. Les
distancies Cu-N i Cu-S son semblants a la distancies mitjanes, Cu-N de 2.042 A i Cu-S de 2.305 A,
trobades mitjangant una cerca de complexos semblants al Cristallografic Cambridge Data Centre.'* La
distancia Cu-O és molt similar a la presentada per complexos de Cu(Il) coordinats covalentment a un
ani6 perclorat (Cu-O= 2.263 A)" i a la suma dels radis covalents d’aquests dos atoms (Cu= 1.38 A,
0=0.73 A). Aquest fet va fer replantejar la formulaci6 del complex, al qual anomenarem a partir d’ara

[Cu(ClO,)(L1)]CIO, en lloc de [Cu(L1)](C10y),.

La configuracié 1(++++) adoptada pel complex és 1’habitual dels complexos planoquadrats o
pentacoordinats de macrocicles de 12 baules. Es va realitzar una cerca al Cristallografic Cambridge
Data Centre'? centrada en estructures cristal-lines de complexos planoquadrats o pentacoordinats de
macrocicles de 12 baules i, de les 100 estructures trobades, 98 presentaven el macrocicle coordinat en
una configuracié 1(++++) i Gnicament dues presentaven una configuracié diferent.® Aquest
comportament es pot justificar considerant que la mida de la cavitat macrociclica és massa petita per
allotjar el cati6 metal-lic i aleshores, en aquestes condicions, el catié es disposa fora d’aquesta i forca
I’orientacié 1(++++) dels atoms donadors per tal de queé els parells no enllagats dels atoms donadors

s’orientin adequadament envers el catio.
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= Estructura cristal-lina del complex [Cu(L2)](BF,),

La unitat asimétrica de 1’estructura cristal-lina del complex [Cu(L2)](BF,), esta formada per
dos cations [Cu(L2)]** cristallograficament independents, una molécula de cloroform i els

corresponents anions tetrafluoroborat (Figura III. 12).

Figura Ill. 12. Representacio ORTEP de la unitat asimétrica del complex. S’han omés els anions BF i la molecula de

cloroform de cristal-litzacio per facilitar—ne la visio.

L’atom de Cu(ll) coordina a tots els atoms del sistema donador N2S2 en un entorn de
planoquadrat lleugerament distorsionat. A la Taula IIl. 7 es mostren els angles de I’entorn de
coordinacié on podem apreciar que hi ha lleugeres desviacions respecte la planaritat, especialment en

el cas dels angles S4-Cu2-S3 i N1-Cul-N2.

Catio 1 Catio 2
Cul-S1 2.301 Cu2-S4 2.293
Cul-S2 2312 Cu2-S3 2.307
Cul-N1 2.001 Cu2-N3 2.042
Cul-N2 2.032 Cu2-N4 2.017

N1-Cul-S1 | 91.88 | N4-Cu2-S4 | 93.52
N1-Cul-S2 | 93.99 | N4-Cu2-S3 | 94.40
N2-Cul-S1 | 88.13 | N3-Cu2-S4 | 86.32
N2-Cul-S2 | 87.75 | N3-Cu2-S3 | 87.07
S1-Cul-S2 | 172.16 | S4-Cu2-S3 | 164.08
N1-Cul-N2 | 163.29 | N4-Cu2-N3 | 174.64

Taula III. 7. Distancies d’enllag seleccionades (4) i angles d’enllag (°) de I’entorn de coordinacié del Cu(II).
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Les distancies Cu-S i Cu-N (Taula III. 7) son similars a les del complex [Cu(L1)(Cl10,)]Cl1O,.
La coordinaci6 simultania dels quatre atoms donadors sobre 1’atom de Cu(Il) defineix dos anells
quelats de cinc membres Ph-N-C-C-S-Cu i dos de sis HN-C-C-C-S-Cu. Els anells quelats de sis
membres adopten conformacions de tipus cadira i de nau distorsionada mentre que els anells quelats
de cinc membres adopten una conformacid gauche de les cadenes. Els angles N-Cu-S dels anells

quelats de cinc membres son significativament inferiors als dels anells quelats de sis.

La disposicid dels anions tetrafluoroborat indica que en estat solid aquests interaccionen
lleugerament amb els cations metal-lics (Figura III. 13). Les distancies Cu-F de 3.398 A, 2.889 A,
3.161 A i2.546 A son clarament superiors a la suma dels radis covalents d’aquests dos atoms (Cu=
1.38 A, F=0.71 A) i per tant es pot considerar que les interaccions que es produeixen son Ginicament
de tipus electrostatic. La distancia mitjana Cu-F que podem trobar a la bibliografia és de 2.312 A, fet

que corrobora que en el nostre cas no es produeix una interaccié covalent entre aquests dos atoms.'?

Catié 1 Catié 2

Figura IIl. 13. Representacié ORTEP dels cations[Cu(L2) *. Els enllacos representats amb linies de punts indiquen

interaccions a llarga distancia entres els anions BF i els centres metal-lics.

El fet més important a destacar és que pel complex [Cu(L2)](BF,), s’obté ’estructura de
I’estereoisomer 1(++++) mentre que en el cas del complex de Pd(Il) del mateix lligand s’havia
obtingut 1’estructura cristal-lina de D’estereoisomer 5(+-++). L’estructura resolta pel complex
[Cu(L2)](BF,), trenca novament la tendéncia que podem trobar a la bibliografia dels macrocicles de
14 baules a adoptar la configuraci6 2(+---) en estat solid.

La resoluci6 de les estructures cristal-lines permet donar una explicacio satisfactoria dels
resultats obtinguts en les mesures de conductivitat i de les diferéncies observades en els espectres UV-

VIS enregistrats en acetona i metanol.
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El complex [Cu(ClO4)(L1)]ClO, es comporta com un
electrolit 1:1 en acetona perque la interaccio del perclorat amb el
centre metal-lic es manté en aquest medi. En canvi, en metanol el
dissolvent desplaca I’anié coordinat i es forma el corresponent
complex pentacoordinat [Cu(MeOH)(L1)](ClOy),, obtenint aixi
un electrolit 2:1 (Figura III. 14). La formacié d’aquest nou
complex també és consistent amb el fet que els espectres en
acetona i en metanol siguin practicament idéntics ja que en
ambdos casos les espécies en dissolucid correspondrien a
complexos pentacoordinats de Cu(Il) amb un entorn N2S20
similar.

En canvi, el complex [Cu(L2)](BF,), presenta en
metanol i en acetona espectres significativament diferents, fet
que indica que I’entorn de coordinacié en aquests dissolvents no
¢s el mateix. Aquest comportament podria ser explicat si es
pensa que el complex [Cu(L2)](BF,4), manté en acetona I’entorn
planoquadrat que presenta en estat solid, perd que en metanol es
forma el corresponent complex pentacoordinat en forma de

piramide de base quadrada, [Cu(MeOH)(L2)|(BF,), (Figura III.

2+
OH-CH,

2Clo,

Figura Ill. 14. Complex pentacoordinat
[Cu(MeOH)(L1)](CIO ).

2+
OH-CH,

S
\

H—NCCD 2 BF,-
(\/é\)@ 4

Figura Ill. 15. Complex pentacoordinat
[Cu(MeOH)(L2)](BF ).

15). La formaciéo d’aquest complex pentacoordinat també explicaria perque els espectres dels

complexos [Cu(ClO,)(L1)]Cl10,4 i [Cu(L2)](BF,), en metanol son semblants, ja que en ambdos casos

el Cu(Il) presenta el mateix entorn N2S20. En aquest cas, el fet que el complex [Cu(L2)]|(BF,), es

comporti com un electrolit 1:1 en acetona Ginicament es pot explicar si es pensa en la formacio de

parells ionics entre 1’ani6 tetrafluoroborat i el catié complex.**! Aquesta interacci6 es trenca en emprar

metanol ja que la coordinaci6 del dissolvent al catié metal-lic, juntament amb la seva elevada polaritat,

dificulta que les interaccions entre els cations i els anions es mantinguin en solucié i fa que el complex

esdevingui un electrolit 2:1.
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3 Macrocicles funcionalizables NS2P: 1.3, L4i L5

3.1 Complexos de Pd(II)

La sintesi dels complexos es va realitzar mitjangant 1’addici6 d'una solucié del lligand en
CH,Cl, sobre una solucié de [Pd(CH3CN),4](BF,4), en CH3CN en una relacié molar 1:1 (Esquema III.
5). En cap cas es va observar la precipitacido dels complexos en el si de la reaccid, motiu pel qual
aquests es van aillar després d’evaporar els dissolvents de sintesi i realitzar diversos rentats amb clorur

de metilé i éter etilic.

L3 + [Pd(CH,CN),](BF,), —>  solid heterogeni
L4 + [Pd(CH,CN),](BF,), ——>  [Pd(L4)](BF,), 39 %

L5 + [Pd(CH,CN),|(BF,, ——> [PA(LS)|(BF,), 39%
Esquema II1. 5. Reaccions d’obtencio dels complexos de Pd(Il).

En tots els casos els productes de complexaci6 s’aillen com a solids de color groc. Les analisis
elementals realitzades del producte de complexacié del lligand L3 no s’ajusten a cap estequiometria
simple. La impossibilitat d’aillar el complex pot ser deguda al fet que el lligand L3 esta contaminat per
LiCl i aleshores els clorurs ocupen alguna de les posicions de coordinacidé del metall produint la
formacio6 de diversos productes de complexacio.

Les analisis elementals dels complexos [Pd(L4)](BF4), i [PA(L5)](BF4), s’ajusten a les
estequiometries esperades per les formules indicades. Els rendiments de sintesi son idéntics i ambdos
complexos s6n molt solubles en acetonitril, acetona i metanol calent, i lleugerament solubles en clorur
de metilé. Les mesures de conductivitat realitzades en acetonitril, mostren valors situats al voltant de
220 pS, que indiquen que els complexos son electrolits 2:1(tedrics, 220-300 pS ).*

L’espectroscopia infraroja mostra les bandes dels lligands coordinats amb lleugeres
variacions respecte els lligands lliures, juntament amb la banda intensa que apareix entre 1060 i 1000
cm™ corresponent als modes de vibracié dels anions terafluoroborat.’

L’espectre de >'P{'H} RMN del complex [Pd(L4)](BF,), presenta un unic senyal en forma de
singlet, a 107.97 ppm. El valor del desplagament quimic és similar a I’observat en altres complexos de
Pd(I) sintetitzats en el nostre grup de recerca.”*>* El fet d’obtenir un tnic senyal a I’espectre de
'P{'"H} RMN indica que en la reaccid de complexacid s’afavoreix la formacié d’un tnic

estereoisomer.
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L’espectre de “C{'H} RMN (Figura III. 16) del complex [Pd(L4)](BF}), presenta (inicament
cinc senyals a la zona alifatica (un d’ells apareix desdoblat) fet que denota 1’existéncia d’un tnic
estereoisomer de tipus simetric (1, 2, 3 o 4) . Tots els carbonis corresponents a 1’anell macrociclic
varien els seus desplagaments respecte el lligand lliure, fet que confirma que el lligand coordina el
complex pels quatre atoms donadors. El carboni Cs presenta acoblament amb ’atom de fosfor (Jc.p
=34 Hz). El fet que el carboni C¢ no s’acobli amb 1’atom de fosfor ja havia estat observat en altres
complexos sintetitzats en el grup.”

A T’espectre '"H RMN s’aprecien dues zones ben diferenciades (Figura III. 16), una aromatica
entre 7.5 1 8.0 ppm i una alifatica entre 4 ppm i 2.4 ppm. La fluxionalitat presentada pels anells quelats
de sis membres HN-C-C-C-S-Pd explicaria per qué I’espectre '"H RMN presenta els senyals tan amples

i poc definits.

8 6
CH,CN o 5
Carométics 8 9 |
H—N—szlp@1
10 | C7
&/SJ Cg 5
C

¥ C, v

140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10

(ppm) CH,CN

H H,

alifatics

aromatics

I

80 75 70 65 60 55 50 45 40 35 30 25 20 15 10
(rpm)

Figura IlI. 16. Espectres '"H RMN i >C{'H } RMN del complex [Pd(L4) (BF,),.

L’espectre de *'P{'H} RMN del complex [Pd(L5)](BFs),, de la mateixa manera que el
complex anterior, presenta un Gnic senyal en forma de singlet a 98.62 ppm. L’espectre de *C{'H}

RMN presenta unicament quatre senyals, un d’ells desdoblat, corresponents als carbonis de 1’anell
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macrociclic, fet que fa pensar novament en I’existéncia d’un sol estereoisomer de tipus simétric. La
constant d’acoblament presentada pel carboni Cs amb el fosfor és identica a 1’observada en el complex
anterior. El carboni Cq tampoc s’acobla amb el fosfor.

La definicié de 1’espectre 'H RMN és coherent amb la preséncia d’un tnic estereoisomer en
solucio i és un fet indicatiu de la rigidesa del sistema quelat sintetitzat, un fenomen que també havia
estat observat en el cas del complex [Pd(L1)](BF,),. L’assignaci6 dels senyals es va realitzar gracies a
espectres bidimensionals COSY 1 HMQC i la forma de I’espectre indica que hidrogens de cada grup
metilénic so6n magnéticament diferents. En aquest cas no es van poder calcular les constants
d’acoblament geminals i veinals dels protons perqué els multiplets presentaven els senyals en forma de

multiplets massa complexos i amb senyals superposats.

C

aromatics

H

aromatics

8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 45 4.0 3.5 3.0
(pm)

Figura Ill. 17. Espectres '"H RMN i >C{'H } RMN del complex [Pd(L5) (BF,),.

Es van poder resoldre les estructures cristal-lines dels complexos, fet que va permetre

comprovar que les propostes estructurals realitzades eren correctes.
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Els monocristalls necessaris pels estudis de raigs X es van obtenir per difusio lenta d’¢ter etilic
en solucions concentrades dels complexos en una barreja CH,Cl,-CH;CN (9:1), en el cas del complex

[PA(L5)](BF,),, i d’acetona en el cas del complex [Pd(L4)](BFy),.

= Estructura cristal-lina del complex [Pd(L4)](BFy),

L’estructura cristal-lina del complex [Pd(L4)](BF,), (Figura IIl. 18) presenta dos cations
[PA(L4)]** amb les distancies i els angles d’enllag semblants (Taula III. 8). El cati6 Pd(II) presenta un
entorn planoquadrat definit pels quatre atoms donadors del macrocicle. No s’observen interaccions

significatives entre els anions tetrafluoroborat i els cations complexos.

Figura Ill. 18. Representacio ORTEP de la unitat asimeétrica del complex [Pd(L4) [(BF,),.

A la Taula IIl. 8 es mostren els angles i les distancies d’enlla¢ del cati6 metal-lic amb el
sistema doandor NS2P.

Les distancies Pd-P, Pd-S i Pd-N son semblants a les que podem trobar a la bibliografia en
complexos de Pd(I) similars.”'®'"*** Els angles N-Pd-P i S-Pd-S indiquen que la geometria
planoquadrada del catio Pd(Il) esta lleugerament distorsionada tetraé¢dricament. Els anells quelats de
sis membres HN-C-C-C-S-Pd adopten conformacié de cadira mentre que els anells quelats de cinc
membres PhP-C-C-S-Pd adopten conformacions gauche de la cadena etilénica. Els angles N-Pd-S dels

anells quelats de sis membres son superiors que els angles P-Pd-S dels anells quelats més petits.
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Catié 1 Cati6 2

Pd1- N1 2.148 Pd2-N2 2.140
£ Pd1- P1 2212 Pd2-P2 2227
jg & Pd1-S2 2.290 Pd2-S4 2307
= Pd1-S1 2311 Pd2-S3 2324

N1-Pd1-P1 164.87 N2-Pd2-P2 175.77
N1-Pd1-S2 93.25 N2-Pd2-S4 94.82
N1-Pd1-S1 92.03 N2-Pd2-S3 92.89
P1-Pd1-S2 87.21 P2-Pd2-S4 86.77
P1-Pd1-S1 86.50 P2-Pd2-S3 84.74
S2-Pd1-S1 173.01 S4-Pd2-S3 165.57

Angles
)

Taula III. 8. Distancies d’enllag seleccionades (4) i angles d’enllag (°) de I’entorn de coordinacié del Pd(Il).

L’estructura cristal-lina resolta del complex [Pd(L4)](BF4), correspon a I’estereoisomer
1(++++). En aquest cas, el complex tampoc adopta la configuracié 2(+---) habitual dels complexos de

lligands macrociclics de 14 baules amb aquest sistema d’anells quelats.'**

= Estructura cristal-lina del complex [Pd(L5)](BF,),
La unitat asimétrica de I’estructura cristal-lina del complex [Pd(L5)](BF,); esta formada per

un unic catié [Pd(L5)]** (Figura III. 19) i els corresponents anions tetrafluoroborat. No s’aprecien

interaccions significatives entre els anions i el catié complex.

Figura III. 19. Representacié ORTEP de la unitat asimétrica del complex [Pd(L5) F*.
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El cati6 metal-lic presenta un entorn de coordinacié planoquadrat molt distorsionat degut a la
rigidesa imposada pel sistema quelat. Les distancies Pd-S1 de 2.296 A, Pd1-S2 de 2.282 A, i Pd1-N de
2.134 A s6n similars a les que trobem en altres complexos de Pd(II) sintetitzats en el present treball.
La distancia Pd-P1 de 2.179 A és lleugerament inferior a I’observada en el complex [Pd(L4)](BFs),
(Pd-P= 2.220 A). Els angles de 1’entorn de coordinacié del Pd(II) s’indiquen a la Taula III. 9 i sén
semblants als observats en el cas del complex de Cu(Il) del lligand L1, també de 12 baules. Els anells

quelats de cinc membres presenten en tots els casos configuracio gauche de les cadenes etiléniques

N-Pd1-P1 157.15
N-Pd1-S2 87.68
N-Pd1-S1 89.53
P1-Pd1-S2 87.90
P1-Pd1-S1 87.84
S2-Pd1-S1 162.12

Angles (°)

Taula II1. 9. Angles d’enllag (°) de I’entorn de coordinacio del Pd(Il).

En el complex, el lligand macrociclic adopta la configuracié 1(++++) habitual del complexos

dels lligands macrociclics de dotze baules, tal i com ja s’ha comentat anteriorment.
3.2 Complexos de Ni(II)

Es va emprar Ni(ClO,),'6 H,O com a sal de partida i les reaccions es van realitzar barrejant

solucions de sal metal-lica en acetona i del lligand en clorur de metilé (Esquema II1. 6).

L3 + Ni(ClO,),-6H,O ———>  solid morat
L4 + Ni(Clo,),-6H,0 — [NiLHI(CIOY, 61%

. solid marronés
L5+ Ni(ClOy, 6 H,0  ——  poterogeni

Esquema III. 6. Assaigs de complexacio realitzats.

En el cas del lligand L3, en realitzar la barreja de reactius la solucio6 es va tornar morada i va
precipitar immediatament un solid d’aspecte heterogeni de color morat. En els altres casos va ser
necessari evaporar els dissolvents de sintesi ja que no es va observar la formacioé de cap precipitat.
Tots els intents de complexacié realitzats amb els 1ligands L3 i L5 van conduir a solids heterogenis i
higroscopics de dificil caracteritzacid, rad per la qual la descripcio de la seva sintesi no ha estat inclosa

en I’apartat experimental.
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En el cas del lligand L4 si que es va aillar un complex caracteritzable de color taronja que
responia a 1’estequiometria [Ni(L4)](ClOy),. Per tal de confirmar-ne 1’obtencié es va realitzar un
espectre de masses ESI(+)-IT obtenint-se el senyal corresponent al catio [M-(C104)]" (483.9 m/z). La
conductivitat molar del complex en acetonitril va ser I’esperada per un electrolit 2:1 (242 uS, teorics
220-300 uS).* L’espectre IR del complex mostra les bandes caracteristiques de ’ani6 perclorat.” Es
important destacar que la preséncia del grup fosfina és determinant en 1’obtencié del complex de
Ni(II), ja que amb el lligand corresponent d’entorn N2S2 (L2) no es va poder aillar cap producte de
complexacid caracteritzable

El fet que el complex sigui taronja suggereix que el Ni(Il) presenta un entorn de coordinacio6
planoquadrat en estat solid ja que aquest color, juntament amb el vermell i el groc son els habituals
dels complexos de Ni(II) en aquests entorns de coordinacié.'®

Les dissolucions del complex en acetona i acetonitril mantenen la coloraci6 taronja del solid i
els espectres electronics d’ambdues solucions (Grafic I11. 2) son molt semblants entre si, fet que indica

que I’entorn planoquadrat es manté en solucio. *’

0.9
0.8
0.7
0.6
0.5
0.4
0.3
0.2
0.1
0 ‘ = \
325 525 725 925

A(nm)

Absorbancia

Grafic I11. 2. Espectre UV-VIS del complex [Ni(L4) J(CIO,); enregistrat en acetonitril (===) i acetona (===). Concentracio del

complex ImM en ambdos casos.

Per sota de 300 nm s’observen les transicions atribuibles a les transferéncies de carrega
lligand-metall. A uns 400 nm s’observa la banda corresponent a les transcicions d-d caracteristica dels
complexos de Ni(II) planoquadrats.?”***

El caracter diamagneétic és coherent amb 1’entorn de coordinacié planoquadrat proposat pel
complex'® i permet estudiar-lo per RMN.

L’espectre de *'P{'H} RMN mostra un tUnic senyal a 47.40 ppm en forma de singlet, a
desplacaments similars als observats en complexos de Ni(Il) planoquadrats sintetitzats en el nostre

grup d’investigacio.”? El fet que 1’espectre de *'P{'H} RMN presenti un Gnic senyal sembla indicar

que en la reaccid de complexacio es forma un Unic estereoisomer. Malgrat aixo, els espectres de
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BC{'H} RMN i de 'H RMN enregistrats son dificils d’interpretar, segurament perqué 1’isomer
configuracional aillat no és simetric.

Malauradament, tot i obtenir cristalls per difusio lenta d’éter etilic en una solucio concentrada
del complex en acetona, aquests no van resultar aptes per a realitzar un estudi per difracci6 de raigs X.
Tot 1 aixo, amb les dades espectroscopiques que disposem i 1’habit de coordinacio dels lligand L4
enfront Pd(II), podem suposar que el complex [Ni(L4)](ClO,), presenta el mateix entorn planoquadrat

amb el Ni(II) coordinat a tots els atoms donadors dels sistema NS2P.

3.2.1 Reactivitat del complex [Ni(L4)](ClOy);

El complex [Ni(L4)](ClOy), reacciona amb halurs per donar els corresponents complexos

pentacoordinats (Esquema III. 7).

2
s x- s 2
| X
H—N—T|—P—© 2CI0, ——> H—N—MLP@ cio,
s s

Esquema III. 7. Reactivitat del complex enfront halurs.

El seguiment de la reaccio es va realitzar per UV-VIS, mitjang¢ant 1’addiciéo de solucions
concentrades dels halurs en forma de sals tetrabutilamoni en acetonitril. A mesura que s’afegeix
I’halur, la solucio vira de color taronja a color verd poma. En els segiients grafics (Grafic III. 3) es
mostra I’estudi realitzat. A mida que afegim I’anio, la banda d-d corresponent al complex planoquadrat
varia fins arribar a una proporcié complex-halur de 1:1. Addicions superiors a una relacié 1:1 no
produeixen canvis en 1’espectre obtingut, indicant que la reaccid es produeix de manera quantitativa
podent descartar 1’existéncia d’un equilibri entre el complex planoquadrat i el pentacoordinat. El nou
complex format en solucié presenta dues bandes de transicidé d-d caracteristiques dels complexos de
Ni(II) pentacoordinats.” **** A la Taula III. 10 es mostren les bandes corresponents a les transicions

d-d del Ni(II) dels tres complexos pentacoordinats.

Complex Anm), € 1 mol” cm™)
[NiCI(L4)]C10, 466(354), 646(261)
[NiBr(L4)]CIO, 431(344), 644(293)

[Nil(L4)]ClO, 384(817), 660(460)

Taula I11. 10
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Els tres estudis realitzats presenten punts isosbestics, fet que denota 1’existéncia de dues
especies en solucio. En cap cas no s’observa la formacié d’espécies octa¢driques en afegir un excés
d’halur ja que no s’aprecien transicions d-d entre 800 nm i 1000 nm tipiques del complexos de Ni(Il)
octaédrics.'™'” Tots els intents d’aillar els complexos pentacoordinats formats no van donar bons

resultats, fet que no va permetre caracteritzar-los amb més profunditat.

08 1 cr
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Grafic 11 3. Estudis de reactivitat del complex [Ni(L4) [ClO,), en presénciade 0 (==), 0.25 (==), 0.5( ), 0.75 (—) i

1(—==) equivalent d’halur. Les mesures es van realitzar en acetonitril i partint de solucions 1 mM del complex.
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Capitol I1I: Sintesi i caracteritzacio de complexos

3.3 Complexos de Cu(Il)

Es va assajar la reactivitat dels fosfamacrocicles sintetitzats, L4 i LS, enfront Cu(ClO,),-6H,0.
La reaccid es va dur a terme mitjancant 1’addici6é de solucions dels lligands en clorur de metil¢ sobre
solucions de la sal de Cu(Il) en etanol. En els assaigs es va observar com les solucions esdevenien de
color verd fosc perd que posteriorment perdien la seva coloracié fins a esdevenir incolores. Aquest
canvi de color es pot atribuir a la reduccio del Cu(Il) a Cu(l) com a conseqiiéncia de la preséncia dels
grups fosfina, que estabilitzen millor els estats d’oxidaci6 baixos dels metalls.

En cap dels assaigs es va poder aillar un producte caracteritzable. En evaporar els dissolvents
de sintesi s’obtenien solids blanquinosos d’aspecte heterogeni i d’analisis no reproduibles.

Aquest resultats ens van fer descartar assagis de complexacio envers Cu(ll) amb els lligands

fosfamacrociclics restants L3 i L17 ja que era d’esperar el mateix comportament.
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