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TITULO: SINTESIS DE ZEOLITAS TIPO CHABAZITA, TIPO P Y HOMOLOGOS
INTERCAMBIADOS. EVALUACION DE SU ACTIVIDAD CATALITICA EN LA
OBTENCION DE TETRAHIDROQUINOLINAS ViA IMINO DIELS-ALDER’

Autor: Jefersson Andres Lépez Jaimes™

Palabras claves: Post-consumo, sintesis, intercambio, soporte, catalisis.

Las zeolitas Na-P y Na-CHA fueron sintetizadas y sometidas a intercambio i6nico
con los metales In, Al, Ca y Cu obteniendo porcentajes de intercambio de 78,89
%Ca; 96,96 %Cu; 68,93 %ln, para la zeolita CHA y 89,52 %Ca; 48,11 %Cu y 3,49
%In para la Zeolita-P. El tratamiento con aluminio produce pérdida de la
cristalinidad de las zeolitas. El %Al de intercambio no se determiné debido a que
no se puede discriminar el aluminio integrado a la estructura durante el
intercambio. Adicionalmente, se sintetizd catalizadores de las zeolitas Na-P y Na-
CHA soportadas con HCI/NH4ClI por reaccion in situ de EtOH y NH4CI. Los solidos
fueron utilizados como catalizadores en la sintesis de 2-metil-1,2,3,4,-
tetrahidroquinolinas con rendimientos de reaccion de hasta 34,9% para la 2-metil-
4-(2-oxopirrolidin-1-il)-1,2,3,4-tetrahidroquinolina (producto 1) y 61,4% para la 1-(1-
(p-toliamino)etil)pirrolidin-2-ona (producto 2), usando el catalizador HCI/NH4CI-P.
Los productos fueron caracterizados por métodos espectroscopicos (IR, RMN) y el
producto 2 fue caracterizado por difraccion de rayos X de monocristal. El producto
2 cristaliza en un sistema monoclinico con grupo espacial P21/c y parametros de
celda a=11,589(1), b=9,4056(7), c=12,6135(8), B=117,061(6) y empagueta en
forma de cadenas helicoidales que crecen a lo largo del eje b, formando un motivo
de cintas oscilantes que se extienden paralelas a las cadenas helicoidales. A su
vez, forma cadenas lineales que crecen a lo largo del eje ay c.

*Trabajo de grado
**Eacultad de ciencias. Escuela de quimica. Director: HENAO MARTINEZ, José Antonio.
Codirectores: ROMERO BOHORQUEZ, Arnold Rafael; TORO HERNANDEZ, Robert Antonio.
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TITLE: SYNTHESIS OF ZEOLITES TYPE CHABAZITE, TYPE P AND
EXCHANGED COUNTERPARTS. EVALUATION OF CATALYTIC ACTIVITY IN
THE OBTAINING OF TETRAHYDROQUINOLINES BY IMINE DIELS-ALDER®

Author: Jefersson Andres Lépez Jaimes™

Keywords: Post-consumption, synthesis, exchange, support, catalysis.

The Na-P and Na-CHA zeolites were synthesized and subjected to ion exchange
with In, Al, Ca and Cu metals obtaining percentages of exchange: 78.89 %Ca,
96.96 %Cu, 68.93 %ln, for the CHA zeolite, and 89.52 %Ca, 48.11 %Cu and 3.49
%In for Zeolite-P. The aluminum treatment leads in loss of crystallinity of zeolites.
The Al% exchange was not determinate because it cannot discriminate the
included aluminium exchange in the structure. Additionally, catalysts of Na-P and
Na-CHA zeolites supported with HCI / NH4Cl by in situ reaction of EtOH and NH4CI
were synthesized. These solids were used as catalysts in the 2-methyl-1,2,3,4-
tetrahidroquinolinas synthesis. The yields of reactions up to 34.9% for 2-methyl-4-
(2-oxopyrrolidin-1-yl)-1,2,3,4-tetrahydroquinoline (product 1) and 61.4% for 1-(1-(p-
toliamino)ethyl)pyrrolidin-2-one (product 2). The products were characterized by
spectroscopic methods (IR, NMR) and the product 2 was characterized by X-ray
single crystal diffraction. This material crystalized in a monoclinic system with
space group P2i/c and cell parameters a=11,589(1), b=9,4056(7), c=12,6135(8),
=117,061(6), packing in helical chains growing along the b axis, forming a pattern
of oscillating ribbons extending parallel to the helical chains. Also, it forms linear
chains that grow along a and c axis.

*Working grade
**Eaculty of science. School of chemistry. Director: HENAO MARTINEZ, José Antonio. Co-directors:
ROMERO BOHORQUEZ, Arnold Rafael; TORO HERNANDEZ, Robert Antonio.
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En la industria farmacéutica existe un amplio interés sobre las moléculas tipo
1,2,3,4-tetrahidroquinolinas ya que se encuentran en importantes sistemas
biolégicos. Un ejemplo importante de este tipo de moléculas es la 2-metil-1,2,3,4-
hidroquinolina que se encuentra en el cerebro humano. La dimenicina, un
antibiotico natural antitumoral, formado por una compleja estructura basada en
hidroguinolinas. La discorhabdin C es un sistema policiclico basado en
hidroguinolinas que se encuentra en alcaloides marinos.

Es de esperarse, que estas estructuras sean utilizadas en diferentes tipos de
drogas, debido a la facilidad de estos compuestos para interactuar con sistemas
biolégicos. Entre ellos, la oxamniquina, droga indicada para el tratamiento de la
esquistosomiasis. La nicainoprol, un farmaco antiarritmico y el Virantmycin, como
antibiotico. Otras hidroquinolinas sustituidas son usadas en farmacos analgésicos
tan fuertes como la morfina, entre otras. (Katrizky, Rachwal, & Rachwal, 1996).
Existe una gran variedad de reacciones para la sintesis de 1,2,3,4-
tetrahidroquinolinas con diferentes sustituyentes. Una de las reacciones mas
importantes es el mecanismo de reaccion imino Diels-Alder, la cual es acelerada
por catalizadores homogéneos como el InCls, BiCls, AICI3, FeCls, entre otros (Chen,
2011) (Abdohalli, 2011). Esta reaccion implica que los materiales cataliticos
empleados se recuperen por procesos de purificacion complejos y/o se pierdan,
siendo de alto costo y no promueven la reutilizacion de estos acidos de Lewis. Lo
anterior supone que el costo econdmico y ambiental de la investigacion y
desarrollo de bibliotecas moleculares de la tetrahidroquinolinas sea alto debido a
la compra y desecho de estos materiales. Por tanto, la necesidad de buscar una
solucion a este problema, para optimizar estos procesos y para ampliar la
cobertura en investigacibn de tan importantes estructuras en la industria
farmacéutica, es importante centrar la atenciébn en la busqueda de otros
catalizadores y/o soportes cataliticos reutilizables que permitan reemplazar o
mejorar el InCls.

Las zeolitas son aluminosilicatos naturales y sintéticos y su sintesis se puede
realizar de diferentes precursores que contengan alimina y silicato siendo una via
sintética menos costosa. Por ejemplo, los precursores para la obtencion de
zeolitas se pueden establecer de minerales o de materiales reciclados como papel
aluminio de desecho industrial y silice tratada de las columnas de cromatografia
(Amaya, 2014).

Las zeolitas han sido utilizadas ampliamente en diferentes campos de la catalisis
de diferentes reacciones organicas. Valorados por su excelente selectividad y su
facil obtencidn, las zeolitas eventualmente proporcionan una importante aplicacion

14



en la catalisis 4cida ya que pueden comportarse como acidos de Lewis y como
acidos de Bronster, dependiendo de su estructura.

La sintesis de zeolitas de relacion molar Si/Al superior a 2,0 (zeolitas del tipo
chabazita y Na-P) generan sitios &cidos de Lewis y Bronsted, que pueden ser
utilizados para catalizar de manera heterogénea la sintesis de 2-metil-
tetrahidroquinolinas sustituidas. El desarrollo de catalizadores zeoliticos a partir de
desechos facilita el acceso y su reutilizacion, dado que el proceso de purificacion
se basa en una separacion fisica a temperatura ambiente (filtracion), haciendo de
forma factible el desarrollo de rutas sintéticas para las 1,2,3,4-tetrahidroquinolinas,
disminuyendo la contaminacion por desecho y produccion de los catalizadores
homogéneos del tipo InCls, BiCls, AICI3, FeCls, entre otros.

CAPITULO 1
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ZEOLITAS
1.1 INTRODUCCION

Las zeolitas son minerales cristalinos mesoporosos conocidos desde hace mas de
250 afos que se distribuyen ampliamente en la naturaleza. EI mineralogista sueco
Axel Fredrik Cronstedt descubri6 en 1756 su estabilidad y la produccion de
grandes cantidades de vapor al calentarse rapidamente (Cubillos, 2005). Desde
entonces se han descubierto miles de estructuras, las cuales estan resumidas en
231 grupos de estructura “tipo” contenidas en la Database of Zeolite Structure
(IZA), base de datos encargada de presentar al publico, con facil acceso, toda la
informacion referente a la zeolitas en cuanto a su estructura. Esta informacion a su
vez fue compilada en el Atlas of Zeolite Framework Types que reune y almacena
toda la informacion referente a la estructura de las zeolitas.

Es precisamente la gran variedad estructural de las zeolitas que ha generado
interés para el estudio de estos compuestos en conjunto a las diversas
aplicaciones en diferentes campos de la industria y de la investigacion tales como:
agentes intercambiadores, absorbentes, catalizadores, soportes entre otros,
fortaleciendo ese interés por su estudio.

El primer uso de las zeolitas como catalizadores fue en 1962, cuando pequefas
cantidades de zeolita X fueron incorporadas a los entonces catalizadores de silice-
alimina, usados como promotores en el craqueo de petrdleo, mejorando
notablemente su rendimiento. El ahorro resultante se podria evaluar en millones
de délares por afio en la economia actual. Este ahorro es responsable de la gran
cantidad de dinero y tiempo que se ha invertido en la investigacion sobre zeolitas
durante los ultimos 30 afios. (Duran, 1996)

Pero no solo el campo del petrdleo ha utilizado estas estructuras con aplicaciones
cataliticas. Diversos campos de la investigacién utilizan estos materiales como
catalizadores en reacciones, demostrando la versatilidad de las zeolitas para
comportarse como catalizadores acidos o basicos, con reacciones sobre su
superficie o dentro de sus cavidades, entre otras propiedades. Es por ésta razon
gue seran utilizadas en el presente proyecto en la busqueda de un catalizador
eficiente y de bajos costos de sintesis.

Para entender el comportamiento de las zeolitas como catalizadores es necesario
abordar algunos aspectos importantes de estas estructuras. En este capitulo se

16



presenta algunos aspectos basicos de la estructura de las zeolitas y un
acercamiento de la sintesis e importancia como catalizadores de los dos tipos de
zeolitas claves en este proyecto.

1.2. ESTRUCTURA DE LAS ZEOLITAS

Las zeolitas son aluminosilicatos cristalinos mesoporosos, compuestos de
tetraedros TO4 donde T representa un atomo de silicio y/o aluminio, unidos por un
atomo de oxigeno que a su vez estan conectados a tetraedros vecinos, siendo
estos tetraedros la unidad bésica de la estructura de la zeolita. Cuando la
estructura es totalmente silicea o las unidades tetraédricas estan formadas soélo de
silicio (T = SiO4) se conoce como silice (SiOz2), un sélido no cargado. Cuando el
aluminio es incorporado a la estructura, forma al igual que el silicio, un tetraedro
con oxigenos; como el aluminio tiene un estado de oxidacion +3, el tetraedro de
aluminio mantiene una carga negativa, por lo que requiere la presencia de un
cation (inorganico u organico) dentro de la estructura para mantenerla neutra y
estable. La composicion de la zeolita puede ser descrita como una estructura
compuesta de tres fragmentos (Auerbach, 2003).

Mmm @ XSiO2 : mAI203 : wH20

Donde M representa al cation que se encuentra en la estructura zeolitica para
compensar la carga negativa establecida por el tetraedro de aluminio, n es la
carga del catién, x es el nUmero de tetraedros de silicio en la estructura, m es la
cantidad de tetraedros de aluminio y w representa la cantidad de agua incluida
dentro de las cavidades de la zeolita, la relacion Si/Al de la zeolita ser& igual a
Si/Al=x/m.

La proporcion de aluminio en la estructura zeolitica puede variar desde Si/Al=1
hasta infinito. Lowenstein propone que en una estructura no puede haber una
relacion Si/Al menor a 1, puesto que las repulsiones electroestaticas entre los
tetraedros de aluminio no lo permiten. La relacion Si/Al de una zeolita depende de
las condiciones de sintesis; conforme aumenta esta relacion, aumenta la
estabilidad térmica de la zeolita y su condicion hidrofobica. (Auerbach, 2003).

Los tetraedros de silicio y aluminio, se unen a través de los &tomos de oxigenos
por reacciones de condensacién, ensamblando estructuras secundarias (SBU, del
acronimo en inglés), que pueden ser simples poliedros, como cubos o0 prismas
hexagonales, o0 mas complejos como cubo-octaedros. Estas estructuras
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secundarias fueron definidas asumiendo que cualquier estructura zeolitica
completa se puede construir a partir de un unico tipo de SBU. En la Figura 1 se
presentan algunos ejemplos de estructuras secundarias formadas a partir de los
tetraedros, cada vértice representa la posicion que ocupa un atomo tetraédrico T y
los atomos de oxigeno no se muestran para mayor claridad, el nUmero entre
paréntesis indica la frecuencia de aparicion en estructuras zeoliticas. (Baerlocher
W. M., 2001).

El proceso de complejidad creciente que lleva desde las unidades primarias de
construccion, los tetraedros TO4 (donde T representa cualquier atomo tetraédrico
susceptible de formar parte de la red estructural zeolitica), hasta la estructura
mesoporosa final, se representa en la Figura 2 (Gomez, 2006).

Figura 1: Estructura de las subunidades secundarias de construccién (SBU).
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3 4 6 12
(5) (71) (51) (5)
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4-1 4-1,1] 1-4-1 4-2
(13) (5) (7) (23)
=1 4-4=1
(3) {4J (3)
5-(1,1] 1-5-1 5-3
{ESJ (2) (4) (10)
2-6-2
{16J (18) {4,1

Fuente: (Baerlocher W. M., 2001).
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Figura 2: Proceso de construccion de materiales zeoliticos a partir de las
unidades primarias tetraédricas TO4, pasando por las secundarias hasta las
terciarias.
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La unidad béasica primaria para construir un material zeolitico es siempre un
tetraedro TO4. La unidon de un pequefio niamero de tetraedros genera las
subunidades secundarias de construccion (SBU) comentadas previamente. El
tercer paso que dara lugar a las diferentes estructuras zeoliticas consiste en las
distintas maneras en que estas subunidades secundarias se ensamblaran entre si
para construir finalmente la red mesoporosa. Asi, se puede establecer una
relacion estructural entre distintas redes zeoliticas en funcion del numero de
subunidades secundarias de construccion que comparten.

Otra clasificacion tipica de las estructuras zeoliticas se basa en su capacidad para
adsorber y difundir moléculas de diversos tamafios. Esta propiedad esta
condicionada por el didmetro libre de los canales y por la topologia de los mismos,
es decir, en funcion del tamafio de poro. Existen cuatro categorias diferentes:
zeolitas de poro muy grande, que son aquellas en las que el volumen vacio es
accesible a través de anillos de mas de 12 tetraedros, de poro grande si la
abertura esta formada por anillos de 12 tetraedros, de poro medio si esta definida
por anillos de 10 tetraedros y de poro pequefio si los anillos son de 8 tetraedros o
menores.
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Los canales que conforman las estructuras pueden disponerse en una, dos o0 en
las tres direcciones del espacio dando lugar a sistemas de canales mono, bi, o
tridireccionales. Ademas, es posible que existan interconexiones entre los canales
y, por tanto, se incremente el volumen interno, la forma del canal, aun estando
delimitado por el mismo numero de tetraedros. Los canales pueden ser de forma
circular, elipticos, con “cavidades o bolsillos” laterales (en inglés sidepockets),
entre otros. Existen estructuras formadas por combinaciones de canales de
diferente tamafio, como por ejemplo los canales de 10 y 12 tetraedros (Gomez,
2006). Dada la variedad de estructuras zeoliticas, se puede agrupar cada
estructura a una familia que comparten similitudes, como por ejemplo las tipo P o
gismonditas y las tipo chabazitas que seran estudiadas a continuacion.

1.2.1. Zeolitatipo P

Las zeolitas tipo P presentan una estructura cristalina analoga a la del mineral
Gismondina (Caa(H20)16|[AlsSisO32]-GIS) (Auerbach, 2003). Esta familia de
zeolitas puede ser representada por la siguiente férmula.

My/n(A|OZ)y(SiOZ)16-y.WH 20

Donde M es un metal que cumple la funcion de contra-catién, n es la carga del
catién, y son las unidades de aluminio por celda unidad y w es el nimero de
moléculas de agua por celda unidad.

Hasta el momento se ha reportado que la zeolita Na-P tiene tres polimorfos: el
pseudocubico (NaP1l), el ortorrdmbico (NaP2) y el tetragonal (NaPt) (Bultitude,
1959). Ellos sugieren la existencia de tres fases de Na-P: una baja en silice (P1),
que contiene de 8-10 atomos de Si por celda unitaria; una fase media en silice
(P2), ortorrombica, con 10-12 atomos de Si por celda unitaria y una tetragonal,
alta en silice, con 12-13 atomos de Si por celda unitaria. Esta clasificacion de
baja, media y alta relacién silicio/aluminio de la zeolita Na-P es suficiente para
describir las ocho variedades de Na-P reportada por Beard (Beard, 1971).

La estructura GIS esta compuesta basicamente de anillos de 4 miembros (4R) y
de una caja compuesta tipo gis (t-gsm). Cuando hay 8 unidades de silicio por
celda unidad, la configuracion en el anillo es de Al-Si-Al-Si; 12 unidades de silicio
por celda unidad equivalen a una configuracion en el anillo de Al-Si-Si-Si, de modo
gue 10 unidades de sillico por celda unidad corresponden a una mezcla de esos
dos arreglos geométricos en iguales proporciones. Mas de 12 unidades de silicio
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por celda unidad pueden darse mediante mezclas de AI-Si-Si-Si y Si-Si-Si-Si
(Bydén, 2000).

En la figura 3, se puede observar la estructura secundaria (gis) la cual se extiende
alo largo de a 'y de b (figura 12a), en la segunda imagen (12b) se puede observar
cOmo se unen las cajas gis a través de las intersecciones formando un canal
paralelo a la direccién [100] y el canal de mayor didmetro en la direccion [010].
Estas dos canales son las que le permiten a la zeolita P ser descrita como una
estructura de gran porosidad (Baerlocher C. M., 1977).

Figura 3: (a) Estructura secundaria (gis), visto a lo largo de b (izquierda), y a lo
largo de a (derecha); (b) Cavidades fusionadas, visto a lo largo de b (izquierda), y
alolargo de a (derecha)
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Fuente: (Baerlocher C. M., 1977).

Las cajas tipo gis forman grandes canales, sin embargo, la zeolita P esta resumida
en un armazon estructural que se muestra en la figura 4 (Baerlocher C. M., 1977),
creciendo en todas las direcciones forma la estructura mesoporosa reconocida por
ser una buena estructura fijadora superficial.
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Figura 4: Armazon estructural de la zeolita tipo P.
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Fuente: (Baerlocher C. M., 1977).

1.2.2. Zeolita tipo Chabazita

La chabazita es el miembro mas representativo de la familia de las CHA, es una
estructura poco singular aunque se puede encontrar en la naturaleza. Existen
muchos ejemplos de este grupo de zeolitas, aunque en general todas estas
estructuras se organizan en el sistema romboédrico con en el grupo espacial R-
3m. La sintesis de la chabazita es descrita con diferentes metodologias, sin
embargo, todos estos mecanismos comparten la necesidad de una plantilla,
semilla o inductor para poder sintetizar las zeolitas tipo CHA (Clara, 2013).

La chabazita esta compuesta principalmente por dos subunidades secundarias, el
doble anillo de seis tetraedros, llamado dér y la caja cha, que contiene anillos de
seis y ocho tetraedros unidos entre ellos. Esta dos subunidades se unen para
construir estructuras terciarias y a su vez estas estructuras se unen para
componer el arreglo final zeolitico de la chabazita. Estas dos estructuras y el
principio de ensamble, pueden verse en la figura 5 (Baerlocher W. M., 2001).

Las cajas cha se unen a cajas dér a través de los anillos de 6 miembros. Estos
anillos a su vez permiten unirse a otras cajas cha en la direccion [001], pudiendo
unirse también a otras cajas cha a través del anillo de 8 miembros tal como se
observa en la figura 6 (izquierda). En la misma figura (derecha) se puede observar
la formacion de canales que crecen a lo largo de la direccion [111], lo cual le
concede la alta porosidad de estas estructuras (Baerlocher C. M., 1977).
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Figura 5: Estructuras secundarias de la zeolita tipo chabazita y el principio de
ensamble entre las dos estructuras secundarias hacia estructuras terciarias.

dér cha r

Fuente: (Baerlocher C. M., 1977).

Figura 6: Canales en la CHA vistos a lo largo de [010] (izquierda) y a lo largo de
[111] (derecha).

I
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Fuente: (Baerlocher C. M., 1977).

1.3. SINTESIS DE ZEOLITAS

Aunque las zeolitas son bien conocidas inicialmente gracias a su extensa
existencia en la naturaleza, hoy dia las zeolitas sintetizadas corresponden a mas
del 90% de las estructuras reportadas, incluyendo las zeolitas sintetizadas con
semejanzas estructurales a las naturales. Esta gran variedad de estructuras se
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debe gracias al avance en las técnicas de sintesis de zeolitas, las cuales deben su
inicio con la sintesis hidrotermal en medio alcalino, hasta la inclusién de directores
y plantillas.

Fue Deville quien obtuvo la primera zeolita sintetizada, la levinita (Deville, 1862).
Sintesis en las cuales se buscaba imitar las condiciones de sintesis de la
naturaleza, sometiendo los aluminosilicatos a altas temperaturas y altas presiones,
en los afos siguientes se produjeron grandes avances en la técnica de sintesis
empleando diversos reactivos de partida y suavizando las condiciones de sintesis.

1.3.1. Sintesis hidrotermal

A pesar de los grandes avances realizados desde la sintesis de las primeras
zeolitas, hoy dia se sigue utilizando la sintesis hidrotermal como mecanismo
fundamental de sintesis de la mayor parte de estos materiales. Estas condiciones
se resumen en el uso general de agua como disolvente, con temperaturas
comprendidas entre 50-200 °C y sometiendo el sistema a presién autdégena,
aunque cabe resaltar que muchas zeolitas también han sido sintetizadas usando
otros disolventes. La obtencién de una fase cristalina o de otra depende de todas
las condiciones de sintesis, agentes mineralizantes, pH del gel de sintesis,
temperatura y tiempo de cristalizacion y la presencia de cationes inorganico
(Hernandez, 2014).

La sintesis hidrotermal de una zeolita comprende cuatro fases primordialmente
descritas por las curvas tipicas de cristalizacion de materiales zeoliticos, las cuales
tienen forma sigmoidal, tal como se observa en la figura 7. Estas cuatro etapas o
fases son la induccién o prenucleacion, la nucleacién, el crecimiento cristalino y el
agotamiento de los nutrientes en el cual se finaliza el proceso (Hortiguela, 2006).

Induccién: Esta primera etapa comprende la mezcla fisica de los precursores y la
aparicion de los primeros nucleos cristalinos. Estos primeros nucleos estan
sometidos a su destruccion y reconstruccién de manera constante hasta obtener
nacleos estables bajo estas condiciones iniciales. Una vez se agregan los
precursores, en el sistema se puede observar la aparicion de un gel denominado
fase amorfa primaria, en la cual se tiene los materiales de partida en diferentes
ordenamientos y disposiciones, en constante cambio hasta alcanzar un punto de
seudo-estabilidad. Esta ultima se denomina fase amorfa secundaria en la cual se
describe la aparicion de los primeros nucleos y en donde sucede reacciones
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equilibradas de ruptura y reorganizacion de enlaces en los tetraedros (Cundy,
2005).

Figura 7: Curva tipica de cristalizacion en sintesis de zeolitas.

(Masa zeolita/masa gelr100 (%)

Tiempo de cristalizacion

Fuente: (Hortiguela, 2006).

Nucleacién: En la fase amorfa secundaria se obtienen los primeros nudcleos
cristalinos, sin embargo este ordenamiento no es periédico (observable solo en
algunos puntos del sistema). En la nucleacion los nucleos cristalinos més estables
en las condiciones de reaccion, inician su crecimiento a expensas de otros nucleos
mas pequefios y/o menos estables. El procedimiento quimico por el cual se da
este crecimiento, al igual que en la induccion, es a través de la ruptura y formacion
de enlaces entre los tetraedros. Sin embargo, los iones y su esfera de hidratacion
juegan un papel importante ya que inducen ciertas estructuras que pueda
estabilizar su carga y ocupar su esfera de hidratacion.

Crecimiento cristalino: Una vez existen ndcleos estables y de buen tamafio, inicia
su crecimiento, donde las subunidades de la misma fase cristalina al ntcleo mayor
se adicionan en el nucleo mas grande. Este mecanismo de adicion se realiza por
capas, en donde una unidad de crecimiento se adsorbe en la cara cristalina en
crecimiento y migra a una zona con el nimero de enlaces maximos, tal como se
observa en la figura 8a. El proceso se da en todas las caras del nucleo
promoviendo el crecimiento del mismo (Hortiguela, 2006).
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Figura 8: Crecimiento cristalino de zeolitas a través del mecanismo capa-a-capa.

Fuente: (Hortiguela, 2006).

Este crecimiento ocurrira de manera continua y con una velocidad de reaccion
constante, hasta el agotamiento de los nutrientes para el crecimiento del material.
En este punto finaliza la cristalizacién. La temperatura a la cual se da este
agotamiento se describe como temperatura de cristalizacion, como puede
observarse en la figura 16, y describe las condiciones maximas a las cuales se da
el proceso de reaccion y cristalizacion de la fase en estudio.

1.3.2. Efectos de plantillas

El tratamiento hidrotermal simple descrito anteriormente es la herramienta més
poderosa en cuanto a sintesis de zeolitas, sin embargo, se han llevado a cabo
otras estrategias para sintetizar estructuras zeoliticas nuevas, como por ejemplo el
uso de plantillas durante la sintesis. Estos procedimientos se deben a los primeros
trabajos sobre el area realizados por Barrer y Denny. En estos estudios se
adicionan moléculas organicas en los geles de sintesis dando lugar a la aparicién
de nuevas estructuras (Barrer, 1961).

Estas moléculas organicas llamadas “agentes directores” juegan un papel
importante en los procesos de nucleacién y crecimiento del cristal. Estas plantillas
organizan a su alrededor las unidades tetraédricas, promoviendo una geometria
particular y generando los nucleos que creceran y definiran la estructura final del
sélido. Ademas, la plantilla también genera gran estabilidad dentro de la red
zeolitica ya que establece interacciones con las unidades tetraédricas, como
enlaces de hidrogeno, de Van der Waals y electrostéticas.
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1.3.3. Fluor como agente director

Otras moléculas organicas o inorganicas son capaces de promover una estructura
zeolitica gracias a las interacciones con las unidades tetraédricas. Estos agentes
directores se diferencian de las plantillas estructurales ya que no promueven la
formacion de una estructura alrededor de si mismos. Por ejemplo la sintesis en
medio de fluoruros debido a que el flior se comporta como un agente director
promoviendo nuevas estructuras zeoliticas.

En 1978 Flanigen y Patton introdujeron un nuevo método de sintesis para zeolitas
que consistia en el uso de aniones de fldor como agentes mineralizantes en
reemplazo de los normalmente usados hidroxilos en sintesis hidrotermal simple
(Patente n° 4073865, 1978). Este pequefio reemplazo permitido la sintesis de
zeolitas en pH neutro o con un pequefio caracter acido, obteniendo zeolitas de
relacion silicio mas alta que las obtenidas comiunmente ademas de la obtencion de
nuevos tipos de zeolitas.

Este método de sintesis se basa en la capacidad del flior para inducir en los
tetraedros de silicio una coordinacion de 5, permitiendo que el tetraedro forme
enlaces de manera distinta aprovechando la unién con el &omo de gran
electronegatividad; el fldor tiene la capacidad de ser movil dentro de la red, tal
como se explica en el trabajo de German, generando una nueva quimica en todo
la red zeolitica y promoviendo nuevas estructuras (Sastre, 2007).

1.4. APLICACIONES DE LAS ZEOLITAS

Las aplicaciones mas importantes de las zeolitas se derivan de su superficie
porosa ya que le confiere al material caracter para adsorcion y desorcion de
compuestos, propiedades acido-base para catdlisis; ademas de intercambiador de
iones.

Intercambiadores i6nicos: la presencia de cationes en la estructura zeolitica se
debe a la carga residual de los tetraedros de aluminio. Los cationes poseen una
gran movilidad y pueden ser intercambiados.

Propiedades de absorcion: Debido a la presencia de canales uniformes en la
estructura, estos materiales presentan gran porosidad con una elevada superficie
especifica, propiedades que son aprovechadas en el campo de remocion de
materiales como gases o liquidos de una matriz. Esta propiedad depende de la
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estructura interna de la zeolita y de la relacion silicio/aluminio, ya que esta relacion
define la capacidad hidrofobica del material.

1.5. Zeolitas aplicadas en catélisis

Este tipo de redes tridimensionales pueden actuar como canales de reaccion cuya
actividad y selectividad se vera reforzada mediante la introduccion de sitios
activos. La presencia de fuertes campos eléctricos y propiedades de adsorcion
controlables dentro de los poros producird un Unico tipo de catalizador, que por si
mismo puede ser considerado como un microrreactor catalitico. En resumen, las
zeolitas son catalizadores soélidos con las siguientes propiedades:

e Alta area superficial.

e Poros de dimensiones moleculares.

e Alta capacidad de absorcion.

e Posibilidad de modular las propiedades electronicas de los sitios activos.

e Posibilidad de que se activen las moléculas reactantes debido a los fuertes
campos eléctricos y el confinamiento molecular dentro de los poros.

La alta &rea superficial y dimensiones moleculares de los poros en las zeolitas
fueron reconocidas por Barrer, usando estos materiales en la separacion de
hidrocarburos lineales y ramificados. Posteriormente se estudié la posibilidad de
incluir sitios acidos dentro de la estructura, que junto a sus otras propiedades,
hacen de las zeolitas excelentes catalizadores. (Corma, 2003).

Los sitios acidos en las zeolitas se generan con la inclusién de tetraedros de
aluminio dentro de la estructura, ya que la trivalencia del aluminio genera una
carga negativa en la red, la cual puede ser compensada por un protén. Desde un
punto de vista estructural, el sitio acido en la zeolita puede ser visto como un
hibrido de resonancia de las estructuras | y Il en la figura 9. En la estructura |
puede verse el enlace oxigeno a hidrégeno estabilizado tanto por el atomo de
silicio como de aluminio, en la estructura Il.
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Figura 9: Hibrido de resonancia del sitio acido de una zeolita.

I I

Fuente: (Corma, 2003)

El grupo silanol posee una débil interaccion tipo acido de Lewis del oxigeno con el
aluminio. Mortier propone que la estructura mas indicada referente a la
cristalinidad de la zeolita es la estructura I, mientras que la estructura Il puede
encontrarse en una silice-alimina amorfa donde no existe la estabilizacién por
simetria. (Mortier, 1984).

La fuerza acida de los sitios acidos de la zeolita se puede modular mediante la
sustitucion isomorfa de silicio por otros atomos trivalentes, ya sea por sintesis o
por métodos post-sintéticos. Por ejemplo, las zeolitas sustituidas con galio
producen sitios 4cidos mas fuertes que el boro y mas débiles comparadas con las
sustituidas con aluminio. La sintonia final de la fuerza acida es una propiedad muy
interesante de las zeolitas en la catdlisis y es de suma importancia para el control
de la selectividad de la reaccién. (Corma, 2003)
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CAPITULO 2
SINTESIS DE TETRAHIDROQUINOLINAS

2.1. INTRODUCCION

Las tetrahidroquinolinas son estructuras compuestas por un anillo de benceno
unido a un heterodtomo de nitrdgeno que compone otro anillo no aromatico que
define el nombre de estas sustancias. Este esqueleto tetrahidroquinolinico es un
componente clave observado en compuestos biolégicamente activos y ha sido de
gran interés desde su descubrimiento en sistemas biolégicos.

Independientemente de su fuente, natural o sintético, las tetrahidroquinolinas
presentan una amplia gama de actividad en sistemas bioldgicos. Esta propiedad
ha promovido que a través del tiempo se fortalezcan grupos de investigacion
enfocados en estas estructuras y la construccidon de nuevos mecanismos de
sintesis.

Dado el interés del hombre por descubrir y entender el mundo que nos rodea,
prevenir enfermedades y desarrollar curas para los problemas naturales que aflige
al ser humano, ha impulsado a los investigadores a desarrollar un impresionante
namero de estudios relacionados con las tetrahidroquinolinas y sus potenciales
propiedades farmacolégicas. En éste capitulo se exponen algunos ejemplos de
estas enciclopedias descubiertas y desarrolladas.

Ademas de presentar aspectos generales de las tetrahidroquinolinas, en éste
capitulo se proporcionan algunas herramientas necesarias para entender como es
el estudio de estas estructuras, algunas herramientas sintéticas, la importancia del
catalizador en estas reacciones y su evaluacion en anteriores trabajos.

2.2. TETRAHIDROQUINOLINAS EN LA NATURALEZA

La naturaleza ha brindado una gran variedad de moléculas con centros
tetrahidroquinolinicos (figura 10) y gran diversidad en cuanto a estructuras y
actividad biolégica. Por tanto, es inherente que desde su descubrimiento, el
hombre haya demostrado fascinacion e interés por estudiar y entender cada
aspecto de esta repisa de tetrahidroquinolinas naturales. En la industria
farmacéutica, por ejemplo, existe un amplio interés sobre este tipo de moléculas,
ya que se han encontrado en importantes sistemas biolégicos, enfocando sus
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esfuerzos en reconocerlas en su medio natural y en establecer mecanismos para
su sintesis y caracterizacion.

Figura 10: Centro tetrahidroquinolinico.
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H

Fuente: Los autores.

Historicamente, las culturas precolombinas descubrieron facultades medicinales
en las plantas. Este conocimiento fue incorporado en las nuevas generaciones
que, con la tecnologia al alcance de sus manos, lograron elucidar las estructuras
quimicas detras de esas facultades medicinales. Entre las estructuras
descubiertas se encuentran materiales con nucleos tetrahidroquinolinicos. Desde
entonces estos compuestos han sido estudiados en diferentes sistemas vegetales.
En la figura 11 se presentan algunos ejemplos de estas estructuras estudiadas.

Los alcaloides pirroloquinolinicos: acido martinélico la y la martinelina 1b, se
aislaron de la planta Martinella iquitosensis (Martinella) usada por las étnicas en
zonas selvaticas de Suramérica (Witherup, y otros, 1995). La planta suramericana
Galipea Officinalis (Chuspa), de Venezuela, contiene los alcaloides Galipinina 2a,
Cuspareina 2b, Galpeina 2c y la Angustereina 3. Estos compuestos presentan
potencial actividad antibibtica, actividad citotoxica y especialmente actividad
antimalaria (Collet, 2001). La Haplofilidina 4a y su derivado acetil 4b fueron
aisladas de las flores de la planta Haplophyllum perforatum (Ruda) ubicadas en el
centro de Asia (Joseph, 2001).

La Criptolepina 5 es un alcaloide indoquinolinico extraido de la Cryptolepis
sanguinolenta, un arbusto de montafia ubicado al oeste de Africa, en este lugar las
tribus étnicas consumen las raices en forma de infusion para utilizarla como
medicina tradicional en el control de la malaria y otras enfermedades endémicas
(Wright, 2001). Casos con patrones estructurales diferentes al 1,2,3,4-tetrahidro-
ona se presentan raramente en la naturaleza, uno de los ejemplos mas notables
son los alcaloides Sceletium (Kanna) que incluyen el (+)-sceletium A-4, 6a; (+)-
tortuosamina 6b; y (+)-N-formaltortuosamina 6c, esta planta, endémica del sur de
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Africa es utilizada por los nativos como un poderoso embriagante y sus alcaloides
son usados para tratamientos de depresion y ansiedad (Yamada, 1998).

Importantes alcaloides utilizados hoy dia en la industria farmacéutica no han sido
encontrados solamente en sistemas vegetales, muchas especies del reino de las
moneras, protistas y los hongos, son promotores de estructuras con nucleos
tetrahidroquinolinicos y alta actividad bioldgica en diferentes campos de la
medicina. En la figura 12 se presenta algunos ejemplos de estas especies
quimicas.

En un reciente estudio se ha demostrado que en ambientes hidricos, especies
como los actinomicetos (o actinobacterias Gram-positivas), son capaces de
producir multiples sistemas THQs como muestra de la gran diversidad molecular
de sus metabolitos (Lam, 2006).

Otro ejemplo muy conocido es el antibiético antiviral Virantmycin 7 extraido de la
Streptomyces nitrosporeus (de la familia de los actinomicetos), un potente
antibiético que posee propiedades antifingicas y una potente actividad inhibidora
contra varios tipos de virus ARN Y ADN (Omura, 1981).

En la busqueda de nuevos compuestos bioactivos de microorganismos marinos,
diversos productos naturales se han identificado del extracto de cultivos del
actinomiceto Janibacter limosus. El gran potencial antibacterial del extracto frente
a diferentes microorganismos patégenos como el Staphylococcus aoreus, fue
atribuido especialmente a la helquinolina 8 (Asolkar, 2004).

Un interesante grupo de productos naturales son los 4-(p-metoxifenil)-3,4-
tetrahidroquinolin-2(1H)-ona. Koshino y colaboradores reportaron el aislamiento de
dos inhibidores activos del crecimiento de polen conocidos como
penigequinolonas Ay B (9a y 9b) a partir de micelas del hongo Penicillium sp. No.
410 (Kimura, 1996). Mas adelante, otro grupo de investigadores obtendrian los
mismos productos junto a otras dos nuevas estructuras 9c y 9d, extraido del
hongo Penicillium sp. NTC-47 el cual seria completamente resuelto por difraccion
de rayos X (Hayashi, 1997).
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Figura 11: Alcaloides con nucleos tetrahidroquinolinicos provenientes de plantas.
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Figura 12: Alcaloides tetrahidroquinolinicos provenientes de hongos y bacterias.
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El alcaloide nematicida llamado peniprequinolona 9g fue aislado del hongo
Penicillium janczewskii a partir de jugos fermentados de la planta chilena
Prumnopytis andina (uvo) (Schmeda-Hirschmann, 2005); Durante el mismo
periodo, Sattler y colaboradores encontraron otros dos alcaloides (9e y 9f) a partir
del mismo tipo de hongo pero derivado de una muestra marina. Por altimo, los
antibioticos e insecticidas yaequinolonas J1 y J2 (9h y 9i), los cuales presentan en
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Su estructura una interesante fusion entre el esqueleto tetrahidroquinolinico y un
anillo de pirano, estos compuestos fueron aislados del Penicillium sp. FKI-2140
(Uchida, 2005) y presentan actividad toxica frente a la artemia salina.

2.3. TETRAHIDROQUINOLINAS SINTETIZADOS CON ACTIVIDAD
BIOLOGICA

Dada la diversidad de compuestos tetrahidroquinolinicos con actividad biolégica
encontrados en la naturaleza, los investigadores se han visto impulsando en una
nueva tendencia de sintesis de estructuras con nucleos tetrahidroquinolinicos con
la finalidad de entender y aprovechar esta riqueza natural. Este es el importante
papel de la sintesis organica en conjunto con la quimica biomolecular y la quimica
farmacéutica. Su trabajo es identificar y optimizar metodologias eficientes para la
generacion de nuevas estructuras con una actividad biolégica importante. Basados
en esta premisa, numerosas investigaciones han generado un gran numero de
compuestos farmacoldgicamente relevantes con un andamiaje
tetrahidroquinolinico en su estructura, tal como se ilustra en la figura 13 de
algunos agentes de origen sintético con actividad biolégica como antibacterial,
antifingico, antiparasito, antiviral y anticancerigeno.

Algunas tetrahidroquinolinas contienen una marcada actividad contra bacterias,
como por ejemplo, los farmacos que acttan sobre el ADN girasa 10 (Ramesh,
2009) y el metionil ARNt sintetasa 11 (Jarvest RL, 2002), convirtiéndose en una
importante contribucion a tratamientos de infecciones, ya que las bacterias gran-
positiva son resistentes a terapias antibioticas convencionales.

En un estudio del grupo de investigacion en quimica organica y biomolecular
(LQOBIO0) de la Universidad Industrial de Santander, se demostré que una extensa
serie de 4-meil-2-hetero(aril)-TQHs 12, sintetizados a partir de la ciclacion de
homoanilinas, exhibieron una moderada actividad antifungica contra los hongos
filamentosos A. fumigatus, A. flavus, A. niger y los dermatofitos M. gypseum, T.
rubrum y T. mentagrophytes (Méndez, 2010). Los derivados sustituidos de TQHs-
imidazol 13, han recibido especial atencibn como agentes antimalaricos, ya que
son altamente citotoxicos al Plasmodium falciparum debido a que inhiben el
farnesiltransferasa, enzima encargada de prenilizar proteinas, dafando las
membranas celulares de los agentes malaricos (Lombardo, 2005) (Nallan, 2005).
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Figura 13: Analogos THQs con marcada actividad antibacterial, antiviral,
antifungica y anticancerigena.
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En 2008 se llevo cabo el estudio de la actividad antiviral por parte de algunas
THQs sustituidos 14a-c, como inhibidores alostéricos de la VIH-1 (transcriptasa
inversa). Esta enzima juega un rol importante en la terapia de actividad altamente
antirretroviral, utilizada en el tratamiento contra el virion VIH-1, el cual es capaz de
ensamblarse a la superficie de los linfocitos T, logrando inhibir su correcto
funcionamiento (Su, 2009). Algunas tetrahidroquinolinas, como el compuesto 15
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han mostrado citotoxicidad in vitro, sin embargo el mecanismo por el cual lleva a
cabo esta actividad no ha sido determinado, aunque se cree que envuelve la
inhibicibn de CDK (Proteinas kinasas encargadas de regular el ciclo celular)
(Ghorab, 2009).

Ademas de los objetivos mas relevantes vistos anteriormente, las
tetrahidroquinolinas cumplen un papel importante en objetivos especificos dentro
de sistemas biolégicos, por lo cual muchos compuestos sintetizados buscan
objetivos farmacodinamicos como canales de intercambio i6nico, receptores de
membrana, receptores hormonales e inhibidores de enzimas. En la figura 14 se
presentan algunos ejemplos de estructuras con estos tipos de actividad biolégica.
Algunas tetrahidroquinolinas poseen la interesante facultad de inhibir en procesos
de intercambio en canales bioldgicos, tal es el caso del compuesto 16 en el cual
su atomo de N-1 pertenece tanto al THQ como a la guanidina y es antagonista del
canal neuronal de Na* (Maillard, 1998). A su vez, algunos derivados de
tetrahidroquinolinas actiian en receptores neurotransmisores y otros receptores de
membrana, ejemplo de esto, es la estructura 17 ya que es un bien conocido
antagonista de sitios de glicina en los receptores NMDA (N-metil-D-aspartato, un
neurotransmisor que actta en la plasticidad neuronal y memoria) y han recibido
especial atencién debido a que son potenciales candidatos para el tratamiento de
ansiedad por nicotina (Cai, 1996).

El compuesto 18 fue identificado como el primer antagonista del GPR30, un
receptor activo de estrogeno acoplado a la proteina G, la cual es mediadora de
muchos aspectos en la sefializacion celular, tal como la movilizacién de calcio en
la célula y la transactivacion del EGFR para la regulacién de genes. Por otra parte,
las tetrahidroquinolinas también pueden actuar en receptores no estereoideales,
tal como la estructura 19 el cual presenta la interesante habilidad de controlar la
expresion del gen involucrado en la produccion de los receptores ecdisoma,
hormona relacionada a la muda de los insectos y al metabolismo de los mismos,
por lo cual es un candidato para el control del Aedes aegypti un importante vector
de numerosas enfermedades (Smith H. C., 2003).

Un nimero de compuestos con fragmentos tetrahidroquinolinicos en su estructura
funcionan como inhibidores de enzimas terapéuticamente relevantes. El
compuesto 20 es un inhibidor del renin, una enzima secretada por los rifiones
encargada de la presion arterial y otros aspectos en el flujo de la sangre, este
compuesto es un importante objetivo en el desarrollo de drogas antihipertensivas
(Powell, 2007).
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Figura 14: THQs con actividad biologica en canales de intercambio idnico,
receptores de membrana, receptores hormonales e inhibidores de enzimas.
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Existen tetrahidroquinolinas con interesantes propiedades biol6gicas pero se
desconoce el mecanismo de accion en los sistemas biolégicos. Por ejemplo, la
estructura 21 es conocida por funcionar como un agente antidepresivo, sin
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embargo no se conoce cual es su objetivo en el cuerpo humano ni como funciona
(Smirnova, 1999).

2.4. CONSTRUCCION SINTETICA DEL NUCLEO TETRAHIDROQUINOLINICO

Se han establecido una gran variedad de rutas sintéticas para la construccion del
nucleo tetrahidroquinolinico. Esto se pone en evidencia en el estudio de Glushkov
y colaboradores donde exponen casi doscientos trabajos sobre el tema durante los
altimos afios (Glushkov, 2008). El anillo 1,2,3,4-tetrahidroquinolinico puede ser
construido a través de diversas estrategias sintéticas que implican la generacion
de uno o dos enlaces de modo simultaneo o alternado, donde al menos uno de los
precursores posee un anillo bencénico tal como se observa en la figura 15
(Martinez C. , 2012).

Figura 15: Estrategias sintéticas para la obtencién del anillo 1,2,3,4-
tetrahidroquinolinico.
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Fuente: (Martinez C. , 2012).

Del conjunto de vias sintéticas existentes, la reaccién de Pavorov es sin duda la
herramienta mas poderosa en la generacién de heterociclos tetrahidroquinolinicos.
Esta reaccion se basa en el descubrimiento realizado por Otto Diels y Kurt Alder
(premio nobel de quimica en 1950) y se constituye como uno de los pilares de la
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quimica moderna en sintesis de heterociclos y productos naturales, aplicados en
todos los campos de la investigacion (Schmidt, 1986).

Esta reaccion se basa en la interaccion directa de los orbitales moleculares del
diendfilo y el dieno conjugado, formando dos nuevos enlaces o a expensas de dos
enlaces 1T; este mecanismo es clasificado como una cicloadicién [4+2] (figura 16).
Estos orbitales son denominados los orbitales moleculares de frontera (OMF), y

constituyen un valioso aporte realizado por Woodward y Hoffmann a la
comprension de los mecanismo en las reacciones concertadas (Woodward, 1969).

Figura 16: Reaccion Diels-Alder.
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Entre este tipo de reacciones, la reaccion imino-Diels-Alder es una de las
herramientas mas poderosas cuando se trata de sintetizar anillos de seis
miembros que contengan el heteroatomo de nitrégeno. Las iminas sustituidas
funcionan como dienos y reaccionan con una gran variedad de diendfilos. Sin
embargo, la mayoria de estas reacciones necesitan de un catalizador ya sea del
tipo acido de Lewis o Bronsted, promoviendo un amplio campo de estudio sobre
catalisis en reacciones tipo imino-Diels-Alder.

En la figura 17 se presenta el mecanismo de reaccion via imino-Diels-Alder entre

la anilina 22 (dieno) y la N-vinil-2-pirrolidona 23, obteniendo como producto la 2-
metil-4-(2-oxopirrolidin-1-il)-1,2,3,4-tetrahidroquinolina 24, mediada por el FeCls,
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un catalizador tipo acido de Lewis (Chen, 2011), sin embargo, esta reaccion se
mantiene en constante estudio debido a que se han revelado otros mecanismos,
las cuales se diferencian esencialmente del tipo de catalizador en uso,
especialmente entre un catalizador tipo acido de Lewis o tipo acido de Bronsted.

Figura 17: Mecanismo de reaccion via imino Diels-Alder mediada por un acido de
Lewis.
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Fuente: Los autores.
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Estos mecanismos secundarios toman fuerza debido a la resolucion del
intermediario 25 (figura 18), sin embargo este mecanismo no parece resolverse en
todos los estudios sobre el mecanismo de esta reaccion por lo cual se plantea la
posibilidad de experimentar diferentes vias de reaccién dependiendo del tipo de
catalizador. En la reaccion de la figura 18 se observa el mecanismo de reaccion
donde se presenta el intermediario. Esta reaccion es catalizada por el solvente ya
que el agua es capaz de donar los protones que necesita el precursor para
reaccionar, presentando un comportamiento tipo acido de Bronsted (Wu, 2013).

Figura 18: Reaccion via imino Diels-Alder mediada por un acido de Bronsted.
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2.5. CATALISIS EN SINTESIS DE TETRAHIDROQUINOLINAS VIA IMINO
DIELS-ALDER

El aumento en el estudio y la optimizacion de rutas sintéticas de

tetrahidroquinolinicas, ha generado la necesidad de aumentar la eficiencia de
estas reacciones abriendo un campo a la investigacion de catalizadores. Se han
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utilizado numerosos catalizadores que van desde los &cidos de Lewis y Bronsted.
En general se ha adoptado el InCls como catalizador dado a los buenos
rendimientos de reacciéon (Varma, 2011). Sin embargo, es un catalizador
homogéneo que no se puede recuperar, con un alto costo, ademas de ser un
reactivo contaminante. Por tal razén se han estudiado una gran variedad de
agentes que puedan reemplazar al InCls como catalizadores de esta reaccion.

Muchos estudios van dirigidos a reemplazar el InCls por catalizadores mas
econémicos, como es el caso del FeCls que mostré6 buenos rendimientos de
reaccion (Chen, 2011). Un caso especial de sales 6rgano-metalicas fue el uso del
cloruro de bipiridina de cobre, un complejo eficiente y reutilizable (Kavitha, 2010).
Esta busqueda no se limita sélo a acidos de Lewis, también se han utilizado &cido
de Bronsted como por ejemplo el acido ftalico (Srinivasa, 2009; Kouznetsov,
2011).

En la basqueda de catalizadores amigables con el medio ambiente, en algunos
casos se usa como catalizador el propio medio de reaccién. Por otro lado,
basandose en los principios de la quimica verde, la reaccion se lleva a cabo en
agua sin ningun catalizador (Wu, 2013).

Los biopolimeros son candidatos modelo en la catélisis mediada por soportes
sélidos, ya que son materiales biodegradables extraidos de materias primas
renovables; en este sentido, la celulosa y el almidén, los carbohidratos mas
abundantes de la naturaleza, sobresalen en el desarrollo de soportes cataliticos,
como el uso de celulosa &cida (Celulosa-SOsH) (Kumar, 2011), un ejemplo de la
aplicacion de los principios de la quimica verde en estas vias sintéticas.

Se han realizado varios estudios en el uso de catalizadores heterogéneos con el
fin de poder recuperar y reutilizar el catalizador. En el estudio de Arenas, se
utilizan micelas é&cidas a base del surfactante dodecilsulfato de sodio,
promoviendo una reaccién soportada en la donacion y aceptacion de protones
(Merchan, 2013). También se han estudiados sales de polianilinas resultando ser
eficientes y reutilizables en la sintesis de tetrahidroquinolinas (Boddula R. , 2014;
Boddula R. S., 2013). En el trabajo de Martinez se ha publicado un compendio de
los catalizadores para este tipo de reaccion, expuestos en la tabla 1 (Martinez C. ,
2012).
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Tabla 1: Catalizadores usados en la sintesis de tetrahidroquinolinas.

Acidos de Lewis/Sales inorganicas Acidos de Bronsted/SSA/Liquidos

iénicos
e CF3COOH, (CF3)2CHOH,
CF3CH20H, CF3S0O3H
e BF3OEt e HCI, TsOH, PPA (acido

e Ln(OTf)s con Ln = La, Pr, Nd, Sm,
Eu, Gd, Dy, Ho, Er, Tm, Yby Lu

e CAN, I2, Sml, Sc(OTf3)

e ZnCl2, ZnCl2/SiO2, BiCls, TiCls,
TiClz-PPhs, GdCls, SbCls, FeCls

e TiO2/hv

e EAICI, MeAICl2

e Et3sN-AICl3, ArN*SbCls, NO*BF4

e KHSO4, PPh3-HCIO4, Sh2(S04)3

polifosforico), NH2SOsH

e Montmorillonita KSF

e AFT (&cido fosfotunsgténico)

e Celulosa-SOsH, Resina AG50W-X2

e C02(CO)s

e TPT (2,4,6-
trifenilpiriltetraflouroborato)

e Liquido i6nico [BuMeN][NTf]

e Acido fosforico quiral

o EDDA (diacetato de etilendiamina)

Tal como se puede observar en la tabla 1, también se han realizado trabajos
usando aluminosilicatos como catalizadores heterogéneos de bajo costo y
reutilizables. Tal es el caso del uso de la montmorillonita tratada con KSF para
promover su actividad acida con buenos rendimientos de reaccién (Yadav Y. R.,
2002) (Yadav J. R., 2004). También se han utilizado aluminosilicatos zeoliticos
como MCM-41, en sintesis de quinolinas y tetrahidroquinolinas (Kandepi, 2012).
En el trabajo de Vendana utilizan zeolitas como soportes cataliticos para inducir la
reaccion con radiacién microonda (Vandana, 2010). Por ultimo, se han utilizado
zeolitas intercambiadas con metales para mejorar su actividad acida tanto Lewis
como Bronsted (Khorshidi, 2011; Brosius R. G., 2006) en la sintesis de materiales
THQs.

En el estudio de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas se han observado un gran
namero de trabajos que basan su caracterizacion estructural en esta técnica.
Ejemplo de esto, es el trabajo de Martinez, que explica la estructura de la cis-2-
metil-4-(2-oxopirrolidin-1-il)-1,2,3,4-tetrahidroquinolina (la estructura mas sencilla
de esta familia), a partir de los espectros de '3C e H expuestos en la figura 9. En
general se observan los mismos tipos de absorciones para el resto de la familia
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pero con diferencia en las energias dependiendo del sustituyente en la posicién 4
y 6 del benceno.

CAPITULO 3
PROPUESTA Y PLAN DE TRABAJO

3.1. HIPOTESIS

Las 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas son compuestos con una gran variedad de
usos en medicina y otros campos de la ciencia, por tanto, es de gran necesidad la
bdsqueda de alternativas que puedan hacer mas eficiente esta reaccion. Una via
menos costosa y amigable al ambiente consiste en el uso de catalizadores
recuperables y reutilizables. Fundamentado en estas razones se plantea la
siguiente hipétesis:

e Los derivados intercambiados de las zeolitas tipo chabazita y tipo P
funcionaran como catalizadores eficientes, econdémicos y reutilizables en la
sintesis de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas por la reaccién imino Diels-
Alder.

3.2. OBJETIVOS
3.2.1. Objetivo general

Sintetizar zeolitas tipo chabazita y tipo P a partir de aluminio y silice post-
consumo, y sus derivados intercambiados, para estudiar su actividad catalitica en
la sintesis de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas por la reaccién imino Diels-Alder.

3.2.2. Objetivos especificos

e Sintetizar zeolitas tipo chabazita y tipo P, en un medio de fluoruros bajo
condiciones hidrotermales a partir de aluminio de desecho y silice post-
consumo.

e Sintetizar los derivados intercambiados con Ca, Cu, Al, In, Bi de las
zeolitas Na-P y Na-CHA.

e Sintetizar catalizadores de caracter acido a partir de la reaccién in situ de
HCIl usando NH4CI/EtOH soportados sobre las zeolitas Na-p y Na-CHA.

e Estudiar la actividad de las zeolitas intercambiadas como catalizadores en
la sintesis de 2-metil tetrahidroquinolinas por la reaccion imino Diels-Alder.
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e Estudiar la capacidad de la chabazita y zeolita tipo P para ser reutilizada en
la reaccion imino Diels-Alder y por cuantos ciclos puede mantener tal
capacidad.

e Caracterizar los productos de la reaccién imino Diels-Alder por métodos
espectroscopicos y las técnicas de difraccion de rayos X.

3.3. METODOS DE IDENTIFICACION Y CARACTERIZACION ESTRUCTURAL
3.3.1. Andlisis por Espectroscopia infrarroja (FT-IR)

Los espectros FT-IR se registraron directamente en un ATR (Attenuated Total
Reflection) en un espectrémetro Bruker Tensor 27 del Laboratorio de Docencia de
la Escuela de Quimica en la Universidad Industrial de Santander, usando 14
barridos por muestra en el rango de 400-4000 cm-2,

3.3.2. Andlisis por Absorcion Atomica (AA)

El analisis elemental de los precursores (aluminato y silicato) se llevd cabo
empleando un espectrémetro de absorcién marca Perkin Elmer 372 para aluminio.
La cuantificacion se realizé con una curva de calibracién con las concentraciones:
blanco (KCI 0,5%), 6 mg/L 12 mg/L, 18 mg/L, 24 mg/L y 30 mg/L. La medicion de
silicio se llevé a cabo en un espectrémetro de absorciébn Thermo Electron S
Series. Para la cuantificacion se realiz6 una curva de -calibracion con las
concentraciones de Si: blanco (agua tipo 1), 30 mg/L, 60 mg/L, 90 mg/L, 120 mg/L
y 150 mg/L.

3.3.3. Fluorescencia de rayos X (FRX)

Los analisis cuantitativos se realizaron en un espectrometro secuencial de
fluorescencia de rayos X marca Bruker modelo S8-TIGER perteneciente al
laboratorio de rayos X de la universidad Industrial de Santander, ubicado en
Guatiguara, Piedecuesta. Los datos fueron registrados usando longitud de onda
dispersiva de 4kW, con un tubo de Rodio (Rh) como fuente de rayos X y un
detector de Centelleo (para elementos pesados) y de Flujo (para elementos
livianos). Los analisis fueron realizados mediante el método Quant-Express
(Parametros fundamentales). Los sélidos fueron medidos directamente sin ningun
tratamiento.

46



3.3.4. Difraccion de rayos X de muestras policristalinas (DRX), identificacion
y caracterizacion

Los patrones de difraccion de polvo se registraron en un difractdmetro Bruker D8-
ADVANCE de alta resolucion, perteneciente al laboratorio de rayos X de la
universidad Industrial de Santander, ubicado en Guatiguara, Piedecuesta. El
equipo trabaja con una geometria Bragg-Brentano usando radiacion CuKa
(A=1,5405 A), equipado con un monocromador secundario y un detector LynxEye.
Los datos de difraccion fueron registrados con un paso de 0,01523° (26), entre 3 a
70°(20) y 0,3 segundos/paso, operando a 40 kV y 40 mA.

Los patrones de difraccion de rayos X de los solidos obtenidos fueron visualizados
con el programa Crystallographica-Search Match (Oxford Cryosystems, 2016), con
el cual se realiza un procesos de busqueda e identificacién de las fases cristalinas
a partir de la superposicion de perfiles, teniendo como referencia la base de datos
PDF-2 (ICDD B. D., 2010) del International Centre for Diffraction Data (ICDD).

En caso de no obtener una fase cristalina consistente con las reportadas en la
base de datos, el patron de difraccion sera indexado y analizado con el programa
DicVol14 (Boultif A. L., 2014) y NBS*AIDS83 respectivamente,para determinar los
pardmetros de las celda unidad y el sistema cristalino.

3.3.5. Difraccion de rayos X de muestras monocristalinas (MDRX),
identificacion y caracterizacion estructural

La toma de datos de intensidad de difraccion de rayos X se llevd a cabo a
temperatura ambiente en un difractometro Rigaku modelo XtabLab Pro equipado
con un detector hibrido de pixeles (HPAD), configurado con radiacién de MoKa (A=
0,71075 A). La estructura fue resuelta por Métodos Directos con el programa
SHELXS (Sheldrick G. M., 1990) y el refinamiento se llevd a cabo mediante
Minimos Cuadrados con SHELXL (Sheldrick G. , 2008). Los &tomos no-hidrégenos
fueron ubicados en el mapa de densidad electronica de Fourier e identificados
utilizando criterios de distancias y angulos de enlaces promedios. Estos atomos se
refinaron con factores de temperatura anisotropicos Los atomos de hidrégenos se
ubicaron también en el mapa de densidad y se refinaron como contribuciones fijas
a los atomos que se encuentran enlazados con un factor térmico 1.2Uiso. La
Validacion de la estructura y el estudio de la geometria de la molécula se llevo a
cabo utilizando el programa PLATON (Spek, 2009).
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3.4. METODOLOGIA EXPERIMENTAL

Para cumplir con los objetivos establecidos en el presente trabajo se planteé el

siguiente diagrama experimental.

Figura 19: Diagrama de la metodologia general.
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\ 7 L 7
| |
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2. Purificacion de fase y estudio envejecimiento 2. Sintesis sin EDTA
Etapa 2: Sintesis de zeolitas I l
DRX
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[ Sintesis de Na-P ] et [ Sintesis de CHA ] FRX
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Intercambio Soporte

Soluciones de los cloruros del metal al 0,01M

Etapa 3: Intercambio de zeolitas
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AN

Fuente: Los autores.
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3.5. PROCESO DE SINTESIS
3.5.1. Etapa 1: Sintesis de precursores

Para la sintesis de aluminato de sodio y silicato de sodio (precursores de las
zeolitas), se usO agentes reciclados: aluminio post consumo y silice reciclada de
columnas de cromatografia. En este trabajo se realiz6 la limpieza y purificacion de
la silice, no se discute en el analisis debido a que no pertenece a los objetivos del
proyecto. Se realiz6 la seleccion del papel aluminio de modo que no estuviese
contaminado con grasa realizando limpieza manual.

Sintesis de aluminato de sodio

La sintesis del aluminato de sodio se llevd a cabo siguiendo el procedimiento
planteado en el grupo de investigacion GIQUE (Amaya, 2014). Se rasgo el papel
aluminio en trozos pequefios para optimizar la reaccion y se mezclé con una
solucion de NaOH 5 M en una relacion de 0.81g de papel Al:10mL de NaOH,
agitando vigorosamente. Inmediatamente inicia la reaccion exotérmica siguiendo
la ecuacién presentada a continuacion, con agitacion constante hasta no observar
presencia del papel aluminio. Se filtr6 el crudo de reaccion conservando la fase
liguida donde se encuentra el aluminato de sodio. La concentracion de Al en el
aluminato se determiné por absorcion atomica AA.

241 + 2NaOH + 6H,0 — 2Na[Al(0OH),] + 3H,

Sintesis de silicato de sodio

La sintesis de silicato de sodio se realizé mediante el procedimiento planteado en
el grupo de investigacion GIQUE (Amaya, 2014). En un balén de 500mL se
dispone a reaccionar NaOH 3M con la silice en una proporcién de 0.90 g silice:10
mL de NaOH, con agitacién constante durante media hora y calentamiento hasta
ebullicién por 3 horas. Se dej6 enfriar a temperatura ambiente y se filtré el crudo.
La reaccion se establece bajo la ecuacidn que se presenta a continuacion. La
concentracion de Si se determind por absorcion atomica AA.

SI'OZ(S] + ZNG’,OH[QC) —* Nﬂ25i03{ac] + HZO
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3.5.2. Etapa 2: Sintesis de las zeolitas

Sintesis de zeolita tipo chabazita

Los precursores de la reaccién (aluminato y silicato de sodio) se mezclaron
lentamente buscando mantener la relacion Si/Al de 3,8 en una autoclave, con
agitacion constante de 750 rpm y temperatura ambiente, se agrego lentamente
2mL de HF al 35% de concentracion. Una vez agregados los precursores, se cerr
el autoclave y se mantuvo en agitacion durante 30 minutos para homogenizar el
contenido, luego se retird la agitacion y se mantuvo el autoclave en estado estatico
durante 24 horas (maduracion). En el proceso de envejecimiento, el autoclave se
introdujo en un horno a 90°C por 16 horas. El sélido resultante se filtrg, se lavé con
agua tipo 1 y se sec6 a 90°C durante aproximadamente 12 horas. Los materiales
sélidos obtenidos se caracterizaron por DRX.

En el desarrollo del experimento se resolvieron dos variables: el uso de HF y la
importancia de la maduracién en la sintesis. Para esto, se dividié en tres grupos,
recordando que en todas se mantiene la relacion Si/Al de 3,8.

e En el grupo 1, no se agrega HF en el medio de sintesis y se desprecia el
proceso de maduracion.

e Engrupo 2, se agrega HF en la reaccién, se desprecia la maduracion.

e En el grupo 3, se utiliza HF como precursor y se ejecuta la maduracién en
la sintesis.

Para la purificacion de la fase zeolitica tipo chabazita, se siguié el mismo
procedimiento anterior, a diferencia que durante la maduracion se mantiene a
agitacion constante a 750 rpm y temperatura ambiente durante 24 horas de
reaccion con una relacion de Si/Al de 3,8. En este experimento se resuelve la
variable del envejecimiento, por lo que se establecen 3 partes. La mejor fase
zeolitica obtenida se caracterizé por DRX y FRX.

e Enla parte 1, el envejecimiento se llevé a cabo por 8 horas a 90°C.
e En la parte 2, el envejecimiento se llevo a cabo por 16 horas a 90°C.
e En la parte 3, el envejecimiento se llevd a cabo por 24 horas a 90°C.

Sintesis de la zeolita tipo P
En un balon de 100 mL se agregaron 0,05 g NaF y 0,1 g éacido
etilendiaminotetraacético (EDTA). Con agitacion, a temperatura ambiente, se
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agrega gota a gota el aluminato y el silicato buscando mantener la relacion Si/Al
que se establece mas adelante. Una vez agregado los precursores, el crudo se
calient6 a 180°C bajo condiciones de reflujo por 6 horas tal como se muestra en la
figura 20. Transcurrido el tiempo, la muestra se dejé enfriar, se filtrg, se lavd y
secO a 90°C durante toda la noche. Los materiales solidos obtenidos de los
procesos de sintesis se caracterizaron por DRX. Se realizaron cuatro ensayos con
relaciones Si/Al en el agregado de precursores, de 2,4; 2,8; 3,2 y 3,6; para
estudiar la importancia del EDTA en la sintesis de la zeolita tipo P, se lleva a cabo
el mismo protocolo de reaccion descrito anteriormente pero sin agregar el EDTA.
La mejor fase zeolitica obtenida se caracterizé por DRX y FRX.

Figura 20: Montaje experimental para sintesis bajo condiciones de reflujo.

Fuente: Los autores.

3.5.3. Etapa 3: Intercambio i6nico en zeolitas (funcionalizacién acida) y
funcionalizaciéon como soporte

Intercambio con metales

Se prepararon soluciones 0.01M de cloruro de cobre (ll), cloruro de calcio, cloruro
de indio (lll), cloruro de bismuto (lll) y cloruro de aluminio (lll). Las zeolitas se
activaron por calentamiento a 300°C por tres horas en un balén de 250mL y
extrayendo el agua con una bomba de vacio. Se dejo enfriar a temperatura


https://www.google.com.co/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjVnaeUxtzPAhXCKCYKHYM1AUkQjRwIBw&url=https://es.wikipedia.org/wiki/Reflujo&psig=AFQjCNEJUSzQdDZY6QV5EGExBW0jlVwIhw&ust=1476611899644018

ambiente y se agregd 10mL de la solucion del metal con agitacion constante
(750rpm) a 50°C durante 2 horas (Quintana, 2014). Los sélidos obtenidos fueron
filtrados, lavados y secados a 90°C durante toda la noche.

Los experimentos de intercambio idnico con la zeolita CHA se llevaron a cabo con
los metales Ca, Cu, In, Al y Bi mientras que la zeolita tipo P fueron intercambiadas
con Ca, Cu, In y Al. Como el BiCls no es soluble en agua, se agrego gota a gota
HCI al 10% hasta que se solubilizara la sal en agua. Los sélidos obtenidos del
intercambio con cada zeolita fueron caracterizados por DRX y FRX.

Uso de las zeolitas como soporte para NH4Cl y etanol.

La preparacion de la zeolita con NH4Cl y etanol, se llevé a cabo siguiendo el
procedimiento establecido por Brosius y colaboradores, y Lyi y Yamada. En un
vaso de precipitado se agregaron La zeolita, el NH4Cl y el etanol en relacion
0,39/0,1g/15mL (se utiliza 0,1g de NH4Cl ya que son los equivalentes en gramos
en relacién 1:1 con la toluidina, necesarios para la sintesis organica). La mezcla se
calenté a 50°C hasta sequedad (Brosius R. G., 2006; Lyi, 2012). Los sélidos
obtenidos se caracterizaron por DRX.

3.5.4. Etapa 4: Catalisis en la sintesis de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas,
con solidos zeoliticos

Metodologia general

En cada prueba experimental se sigui6 el siguiente procedimiento: en un balén de
fondo redondo de 25mL se depositd 0,3g de toluidina 22 disuelta en acetonitrilo
(MeCN) a temperatura ambiente (t.a.). Luego de la dilucién se agreg6 0,8g de N-
vinil-2-pirrolidona 23, se dejé mezclar por 10 minutos y luego se agregé 0,3g del
catalizador zeolitico, manteniendo la agitacion constante a 300 rpm por 30
minutos. Transcurrido el tiempo se afadid el catalizador y se aumentd la
temperatura a 60°C bajo condiciones de reflujo (figura 20) por 6 horas.

La reaccion fue monitoreada constantemente mediante cromatografia en capa fina

(CCf) sobre cromatoplacas de Silufol UV2s4 de 0.25 mm de espesor, reveladas en
una camara de luz de 254 nm o yodo hasta finalizacion del tiempo de reaccion.
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Figura 21: Reaccién general propuesta.
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Fuente: Los autores.

Seguidamente se extrae con acetato de etilo (AcOEt, 3x30mL) recolectando la
fase organica sobre Na:2SO4 anhidro para luego ser extraida y concentrada al
vacio. La purificacion se llevé a cabo por cromatografia en columna (CC)
empleando silice como fase estacionaria y como eluyente mezclas de éter de
petréleo/acetato de etilo.

Para evaluar el alcance de la actividad catalitica de los solidos zeoliticos se
establecié una serie de experimentos para estudiar todas las posibles variables
que influyen en la catélisis de la sintesis de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas.
Los dos productos finales fueron caracterizados por FT-IR y MDRX.

Estudio catalitico

Las pruebas cataliticas se llevaron a cabo para estudiar la actividad catalitica de
los sélidos en la sintesis de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas, siguiendo siempre
el procedimiento anterior.

o Pruebas de verificacion de actividad catalitica: Se dispuso cada soélido
intercambiado en la reaccion para verificar su accibn como catalizador,
también se dispuso los soélidos usados como soporte para verificar su
actividad catalitica.

o Prueba de actividad catalitica de NH4CI-ZEO con diferentes alcoholes: Se
probé tres alcoholes: metanol, etanol e isopropanol, en relacién a la facultad
catalitica (respuesta en el rendimiento de reaccién) en las zeolitas usadas
como soporte.

° Prueba de temperatura de reaccidon: Se estudid la reaccidon a diferentes
temperaturas (t.a., 40°C, 50°C y 60°C) en relacion al rendimiento de
reaccion.
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o Prueba de la importancia de la agitacion: Se compararon dos reacciones, en
las cuales la primera se realiz6 con agitacion a 300 rpm y la segunda sin
agitacion.

o Prueba de equivalentes del catalizador: Se estudié la cantidad minima
necesaria del sélido zeolitico para que la reaccion se lleve a cabo con un
buen rendimiento.

. Prueba catalitica en diferentes solventes: Se estudid la versatilidad del
catalizador en diferentes solventes (H20, MeCN, dioxano, MeOH, EtOH).

Estudio de ciclos cataliticos

Se estudio la facultad del catalizador para ser reutilizado en la reaccion, para esto
se realizo tres tipos de lavados: 1) lavado con acetato de etilo, 2) lavado con
acetato de etilo y secado de 15 mL de etanol, 3) lavado con acetato de etilo y
secado con 15 mL de etanol y 0,3 g NH4Cl. Se estudi6 esta facultad para ser
reutilizada en 3 ciclos de reaccion.
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CAPITULO 4
RESULTADOS Y DISCUSIONES

4.1. PARTE 1: SINTESIS DE PRECURSORES
Silicato de sodio

La solucion de silicio fue cuantificada por absorcién atomica a partir de la curva de
calibracién descrita en la figura 22; la curva muestra un factor de correlacién r? =
0.9995 y una recta descrita por la ecuacion y=0.0007x-0.0019. Realizando una
interpolacién en la curva se determind que la concentracion de silicio en la
solucion de silicato obtenida en la extraccion fue de 33736,77 mg/L.

Figura 22: Curva de calibracién para el elemento Si.
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Fuente: Los autores.

Aluminato de sodio

La concentracién de aluminio en la solucién de aluminato fue también determinada
por absorcion atdmica. La curva de calibracion muestra un factor de correlacion de
0,9905 y una recta descrita por la ecuacion y=0,0045+0,005. A partir de la curva
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de calibracion de la figura 23 se determin6 que la concentracion aluminio fue de
97035,41 mg/L.

Figura 23: Curva de calibracion para el elemento Al.
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Fuente: Los autores.

Una vez conocido los valores de concentracion de aluminio y silicio se procedio a
realizar la sintesis de aluminosilicatos zeoliticos.

4.2. ETAPA 2: SINTESIS DE ZEOLITAS
Sintesis de zeolita tipo CHA

La sintesis de la zeolita tipo chabazita se realiz6 en tres etapas con el fin de
evaluar las condiciones que promueven la formacién de esta estructura. En la
primera etapa se evaluo la necesidad del uso de &cido fluorhidrico en la sintesis
para la obtencion de una fase tipo chabazita. Se realiza la reaccion dos veces bajo
las mismas condiciones pero en una reaccion se agregoé acido fluorhidrico
mientras que en la otra no se afade el acido. Los perfiles de difraccion obtenidos
de los solidos de las dos sintesis se muestran en la figura 24. Las fases cristalinas
fueron estudiadas por comparacién usando la base de datos PFD-2 con el
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programa Cristallography Search Match. Los resultados obtenidos del proceso de
bldsqueda/superposicion se presentan en la tabla 2.

Figura 24: Comparacién de sintesis de zeolita CHA con y sin HF.
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Fuente: Los autores.

Tabla 2: Fases cristalinas identificadas en el producto de la sintesis de la zeolita

CHA.
Fase cristalina Abrevi.atura en | Férmula molecular de NGmero de PDF
la figura la fase
Zeolita P1 P NaesAleSi1003212H20 000-39-0219
Zeolita X X NazAl2Si2.5096.2H20 000-38-0237
Chabazita-Na C NaAlSi20s3H20 000-19-1178
Zeolita LZ-276 Z Naz1.46Al2Si7.67019.07xH20 000-49-0919
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En el perfil superior (sin HF) se observa que después de la sintesis se obtiene un
patron conformado por varias fases de diferentes zeolitas. No se observa
coincidencia de los maximos de difraccion con los reportados para las zeolitas tipo
chabazita. Por otro lado, en el perfil inferior (sintetizado con HF), la mayoria de los
maximos observados en el patrén coinciden con un reporte en la base de datos
para la zeolita Na-chabazita (PDF 000-19-1178). En el patron también se observan
maximos de difraccion correspondientes a otras fases de zeolitas siendo la fase
mayoritaria la zeolita Na-chabazita. La fase cristalina reportada tiene una relacion
Si/Al = 2, y cristaliza en un sistema rombohédrico con grupo espacial R-3m y
parametros de celda a=b=13,799 A, ¢=15,102 A.

Estos resultados indican que el &cido fluorhidrico al 35% es un precursor clave en
la sintesis de zeolitas tipo chabazita via reaccion hidrotermal. Esto se debe a que
funciona como un inductor estructural que promueve en el silicio una coordinacion
de 5 y un ambiente quimico distinto en el sistema de la reaccion (Sastre, 2007),
promoviendo como fase principal y mas estable la zeolita tipo chabazita.

El estudio de la importancia de HF se realiz6 con relaciones Si/Al = 1,0; 2,4y 6,0
mostrados en el anexo A (sin HF) y anexo B (con HF).

A partir de esta premisa se evalla uno de los procesos claves en la sintesis. La
etapa de maduracion es un punto importante en la reaccion ya que se generan los
nacleos zeoliticos mas estables y son los que definiran la(s) estructura(s) final, por
tanto, en la siguiente etapa se evaluara el impacto de la maduracion sobre la
zeolita tipo chabazita.

En la figura 25 se muestra la comparacién entre dos perfiles de la sintesis
realizada bajo las mismas condiciones, en cuanto a precursores agregados, vy el
envejecimiento. En el perfil superior se observan las fases obtenidas a partir de la
reaccion sin tiempo de maduracion. En el patrén se identifican la fase
correspondiente a la zeolita chabazita junto a otras fases zeoliticas. En el peffil
inferior, la sintesis se realizé incluyendo 24 horas de maduracion a temperatura
ambiente y con el sistema estatico. Se puede observar en el patron de polvo las
mismas fases zeoliticas y en la misma proporcién en comparacién con el perfil
superior registrado en el material carente de la maduracién (ver tabla 3).

Lo anterior indica que la maduracién bajo las condiciones establecidas (Tamb y

estatico) aparentemente no genera un cambio en el contenido de las fases
cristalinas en el producto final siendo la fase cristalina mayoritaria la zeolita tipo
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chabazita. Como la mayoria de méximos de difraccion pertenece a la chabazita

indica que bajo estas condiciones de sintesis, la estructura de la chabazita es una

fase estable; en funcion de esta premisa se decide incluir agitacion constante a

750 rpm durante la maduracion, para homogeneizar el crudo de reaccién y de esta
manera asegurar que la fase mayoritaria y/o mas estable prevalezca por encima
de las otras fases.

Intensidad (Cuentas)

Figura 25: Comparacién de la sintesis con y sin tiempo de maduracion.
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Fuente: Los autores.

El estudio de la maduracion se realiz6 con relaciones Si/Al = 1,0; 2,4 y 6,0
mostrados en el anexo 2 (sin maduracién) y anexo 3 (con maduracion).
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Como Ultima variable de reaccion se estudia la etapa de envejecimiento,
manteniendo la temperatura a 90°C a diferentes tiempos. La primera reaccion se
realiza a 8 horas de envejecimiento (a), la segunda se realiza a 16 horas (b) y la
tercera a 24 horas (c). Todo esto con el fin de estudiar la influencia del tiempo de
envejecimiento en el producto final zeolitico. Los resultados de difraccién de rayos
X de los materiales obtenidos en esta etapa se exhiben en la figura 26.

En la figura 26 se observa que la inclusion de la agitacion durante la maduracion
promueve el crecimiento de la fase méas estable en estas condiciones de sintesis
(la zeolita tipo chabazita), mejorando la calidad del perfil y estableciendo a la
chabazita como fase pura.

Figura 26: Comparacién de la sintesis con diferentes tiempos en el
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Fuente: Los autores.
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En cuanto al tiempo de envejecimiento, el patron de difraccion de polvo registrado
para el producto de la reaccion con un tiempo de 8 horas estd conformado
Unicamente por los maximos de difraccion correspondientes a la fase de
chabazita. Por otro lado, conforme se aumenta el tiempo de reaccion se observan
maximos de difraccion que corresponde a otras fases zeoliticas y que coinciden
con las mostradas en la tabla 2. Se puede concluir que, conforme se aumenta el
tiempo de envejecimiento en el medio de reaccion se observa una migracion de
fase de la zeolita tipo CHA a otras fases zeoliticas.

La fase Na-Chabazita se obtuvo con una reaccién hidrotermal en medio de
fluoruros, con agregado de precursores en relacion Si/Al de 3,8 y 2 mL de HF al
35% con un tiempo de maduracién de 24 horas y agitacion constante a 750 rpm a
Temperatura ambiente y un periodo de envejecimiento de 8 horas a 90°C.

En la figura 27 muestra el perfil de la zeolita tipo CHA (obtenida en el proceso de
sintesis arriba expuesto) comparada con la entrada existente en la base de datos
PDF-2. Esta zeolita fue elegida para ser sometida a intercambio iénico y ser
utilizada como catalizador en la sintesis de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas.

Figura 27: Patron de polvo de la chabazita (negro) comparada con la reportada en

la base de datos (verde).
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Fuente: Los autores.
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Sintesis de la zeolita Na-P

La sintesis de la zeolita NaP se realiz6 bajo condiciones mas drasticas, con
calentamiento a 180 °C y uso de una plantilla (EDTA) para sintetizar una fase pura
y estable en estas condiciones. Para la sintesis se utiliza NaF con el fin de incluir
en la estructura de la zeolita iones de fluoruro. La inclusion de estos iones se debe
a que los atomos de fluor en la estructura zeolitica promueve por efecto inductivo
un caracter acido sobre los atomos de silicio y aluminio (Simon, 1997), perfecto
para la sintesis de un catalizador de caracter acido.

Las sintesis se llevaron a cabo bajo las mismas condiciones (reflujo 180°C, 0.05g
NaF y 0.1g EDTA) variando la concentracion de los precursores: relacion Si/Al de
2,4; 28; 3,2y 3,6. En la figura 28 se presentan los perfiles de polvo de los
materiales obtenidos de cada proceso y en la tabla 3 las fases cristalinas
identificadas.

Tabla 3: Fases cristalinas identificadas en el producto de la sintesis de la zeolita

Na-P.
Fase cristalina Abrew_atura en la | Formula molecular NGmero de PDF
figura de la fase
Zeolita P1 P NasAleSi1003212H20 000-39-0219
Zeolita Y Y Na2Al2Sis5013xH20 000-43-0168

Los patrones de difraccion de polvo obtenidos para los productos de las sintesis
con relacion de Si/Al = 2,4 y 3,6 muestran como Unica fase cristalina la zeolita Na-
P mientras que en los patrones de polvo de los otros productos se identifican las
fases cristalinas de la zeolita Na-P y la zeolita tipo Y. Para comprobar la
estabilidad de la zeolita P en estas condiciones y para calificar la participacion del
EDTA como plantilla, las reacciones se repiten bajo las mismas condiciones sin
agregar el EDTA. Los patrones de polvo para los productos de la sintesis se
presentan en la figura 29 y las fases identificadas en la en la tabla 4.
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Figura 28: Sintesis de zeolita P con EDTA como plantilla.
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Como se puede observar en los perfiles registrados de los productos obtenidos sin
adiciéon EDTA en el medio de reaccion (figura 29), se obtiene un patrén formado
por varias fases cristalinas incluyendo la zeolita Na-P. Este resultado indica que la
participacion del EDTA es importante para la obtencion de la zeolita Na-P como
fase principal, en las condiciones experimentales llevadas a cabo.

Segun las condiciones experimentales y los resultados obtenidos, se obtiene una
fase pura de la zeolita P1 perteneciente a la familia de las gismondinas. El patron
de polvo obtenido por la reaccién con relacion de Si/Al = 2,4 y 3,6 coincide con el
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patron reportado en la base de datos para la zeolita tipo Na-P (PDF 000-39-0219,
ver figura 30). El reporte indica que el material tiene una relacion Si/Al de 1,6
(diferente al obtenido) y cristaliza en un sistema cristalino tetragonal 1-4 y
parametros de celda a=b=10,043 y ¢=10,043. La zeolita Na-P se obtuvo en
sintesis bajo las siguientes condiciones de reaccion: relacion Si/Al en el agregado
de precursores de 2,4 y 3,8, 0.05g NaF, 0.1g EDTA como plantilla, tratamiento
hidrotermal bajo reflujo a 180°C.

Figura 29: Sintesis de zeolita P sin EDTA como plantilla.
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Tabla 4: Fases cristalinas identificadas en el producto de la sintesis de la zeolita
Na-P sin EDTA como plantilla.

Fase cristalina Abrevi.atura enla | Formula molecular NGmero de PDF
figura de la fase
Zeolita P1 P NasAlsSi1003212H20 000-39-0219
Zeolita 'Y Y Na2Al2Si4.5013xH20 000-43-0168
Zeolita A A Na12Al12Si1204829H20 000-89-3859

Figura 30: Patron de polvo de la Na-P (negro) comparada con la reportada en la
base de datos (rojo).
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La zeolita Na-P se someti6 al proceso de intercambio para luego ser usada como
catalizador en la sintesis de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas.
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4.3. ETAPA 3: INTERCAMBIO IONICO EN ZEOLITAS (FUNCIONALIZACION
ACIDA) Y FUNCIONALIZACION COMO SOPORTE

Intercambio i6nico en la Chabazita

Los intercambios fueron realizados siguiendo el procedimiento establecido en el
Grupo de Investigacion en Quimica Estructura (Quintana, 2014) con soluciones de
cloruros de Ca, Cu, In, Al y Bi al 0,01M. Los patrones de difraccion de rayos X de
los materiales obtenidos se muestran en la figura 31; también se muestra la fase
Na-CHA que corresponde al material de partida para su comparacion. En la tabla
5 se expone las fases cristalinas identificas.

Figura 31: Intercambios con la zeolita chabazita.
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Tabla 5: Fases cristalinas identificadas en los productos de intercambio i6nico de
la zeolita chabazita.

Fase cristalina Abreviatura Formula molecular de Numero de
en la figura la fase PDF

Na-Chabazita C NaAlSi2063H20 000-19-1178

Ca-Chabazita Ca CazAlsSig02412H20 000-19-0208

El patrén de polvo registrado para el material sometido a intercambio con CacClz,
coincide con el patron reportado para la chabazita calcica (PDF 000-19-02-08).

El producto obtenido por el intercambio con la sal de bismuto (BiCls) refleja en el
perfil de difraccion una amorfizacion del material, al punto en que no se puede
identificar una fase zeolitica, esto se debe a las condiciones del intercambio. Dado
que el BiCls es insoluble a pH neutro en agua, pero soluble en pH de 5. Al realizar
el intercambio, la solucién &cida solubiliz6 gran parte de la zeolita generando
componente amorfo en el sélido resultante. Debido a que este sélido no presenta
una identidad zeolitica, no serd usada como catalizador en la sintesis de 2-metil-
1,2,3,4-tetrahidroquinolinas.

Respecto a la zeolita intercambiada con Al, se obtiene un resultado similar a lo
publicado por Sdnchez (Sanchez, 2004). En este estudio se explica que, al realizar
un intercambio con sales de aluminio la zeolita sufre dos cambios, el primero es el
intercambio con los cationes de Al reflejado en el cambio en las posiciones 20 de
los maximos de difraccién y segundo es el aumento de aluminio estructural en la
zeolita, ya que la sal puede realizar inclusiones de aluminio tetraédrico en el
armazon de la zeolita promoviendo la amorfizaciéon del material debido a la
ruptura de los enlaces de los tetraedros de silicio para la inclusion del aluminio,
provocando dafios estructurales, reflejados en la contribucion del material amorfo
en el perfil de difraccion.

A pesar de los dafios estructurales, causados por la inclusion de los atomos de
aluminio, la zeolita serd aplicada como catalizador, debido a que el perfil
demuestra que el solido sigue manteniendo su identidad zeolitica porque se
mantienen los méaximos de difraccion de la fase. Esta fase cristalina no se
encuentra reportada en la base de datos PDF-2, sin embargo no sera indexado
debido la baja definicion de las sefiales y pocos maximos representativos.
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El patron de polvo obtenido para la chabazita intercambiada con cobre no coincide
con ninguna entrada contenida en la base de datos PDF-2 de la ICDD y no pudo
ser indexada debido a la amorfizacion del sélido por la acidez de la sal de cobre,
esta fase zeolitica ser4 usada como catalizador.

La zeolita In-Chabazita sufre una gran pérdida de su cristalinidad debido a la
acidez de la sal InCls. La estructura de este material no se encuentra reportada en
la base de datos PDF-2, sin embargo no hay suficiente nimero de sefiales para
realizar el proceso de indexado; la zeolita In-CHA sera utilizada como catalizador.

Adicionalmente del estudio llevado a cabo por difraccion de rayos X, las zeolitas
intercambiadas fueron estudiadas por FRX para determinar el porcentaje de iones
intercambiados en cada uno de los sélidos. Los resultados del contenido elemental
de cada sdlido se presentan en la tabla 6.

Tabla 6: Determinacion elemental de las chabazitas sometidas a intercambio

iénico.

Metal- .
CHA Na-CHA Ca-CHA Cu-CHA Al-CHA In-CHA Bi-CHA

Elemento | Concentracién | Concentraciéon | Concentracién | Concentracién | Concentracién | Concentracion
Si 27,45% 25,52% 23,92% 30,10% 32,08% 35,13%
Cu 18,33%
In 1,18%
Bi 1,35%
Al 13,62% 13,96% 13,21% 15,15% 15,47% 10,45%
Ca 0,04% 10,42% 0,04% 0,09% 0,03% 0,12%
Na 12,98% 3,20% 0,56% 4,96% 0,32% 1,35%
K 0,05% 0,05% 0,04% 0,05% 0,06% 0,10%
Fe 0,03% 0,03% 0,02% 0,03% 0,05% 0,09%
Ti 0,01% 0,02% 0,01% 0,02% 0,02% 0,02%

A partir de los valores en porcentaje de silicio y aluminio se confirma que la
chabazita sédica, y en general todas las zeolitas intercambiadas, tienen una
relacion Si/Al = 2, excepto para la zeolita intercambiada con aluminio, ya que
contiene una relacion un poco mas baja debido al aluminio intercambiado y el
adherido en el armazoén estructural.
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Con los datos del contenido elemental de cada sélido, se calculd el porcentaje de
intercambio a partir del porcentaje de sodio intercambiado. Ademés, se
determinan los moles del metal fijados en la estructura. Estos resultados se
muestran en la tabla 7. Estos célculos no se llevaron a cabo para las zeolitas de Bi
debido a que la zeolita perdié su cristalinidad y en la zeolita intercambiada con
aluminio, debido a que no puede concluirse que el aluminio calculado pertenezca
al aluminio intercambiado y no al aluminio estructural incluido durante el
intercambio.

Tabla 7: Porcentaje de intercambio y moles fijados de cada metal por la CHA.

Zeolita % Intercambio Moles fijadas del metal por 1 g de zeolita
Ca-CHA 78,89% 2,60x10°mol Ca
Cu-CHA 96,96% 2,88 x10°mol Cu
In-CHA 68,93% 1,03 x10° mol In

Intercambio i6nico con la zeolita Na-P

Los intercambios fueron realizados siguiendo el procedimiento establecido en el
Grupo de Investigacion en Quimica Estructura (Quintana, 2014). Las sales de los
metales corresponden a los cloruros de Ca, Cu, In y Al. Los patrones de difraccion
para cada uno de los materiales solidos obtenidos de los procesos de intercambio
se muestran en la figura 32. Las fases zeoliticas para las Na-P y la Ca-P se
muestran en la tabla 8. En este apartado no se realiz6 intercambio de Bi con la
Na-P debido a que los resultados de los intercambios con CHA demostraron que
la solucion de Bi genera la amorfizacion completa del material zeolitico.
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Figura 32: Patrones de polvo de los productos de intercambio i6nico con la zeolita

Na-P.
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Tabla 8: Fases cristalinas identificadas en los productos de intercambio iénico de
la zeolita Na-P.

) . Abreviatura Formula molecular de Nimero de
Fase cristalina .
en la figura la fase PDF
Na-P P NasAlsSi1003212H20 000-39-0219
Ca-P Pca NaCaz5Al6Si1003214H20 000-39-1374
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Al comparar el patrén de polvo del material obtenido por intercambio con calcio, se
encontré una coincidencia con una fase cristalina en la base de datos PDF-2 (PDF
000-39-1374). Aunque las zeolitas intercambiadas con In y Al no tienen reporte
estructural en la base de datos, no se realizé el proceso de indexado debido a la
baja cristalinidad y los pocos maximos de difraccion. Estas caracteristicas de
ambos perfiles se deben a la acidez de las soluciones de intercambio, casos ya
explicados en el intercambio de la zeolita CHA.

Como ocurre en el caso de intercambio de chabazita con aluminio, el patron de
polvo obtenido para el intercambio de La zeolita P con este metal muestra la
disminucion de cristalinidad por la inclusion de aluminio en la superficie de la
estructura.

El solido obtenido del intercambio con cobre muestra maximos de difraccion mas
intensos y mejor definidos. Una busqueda en los bancos de datos muestra el
ajuste de la zeolita tipo P con PDF 000-44-0052, el cual concuerda con la mayoria
de maximos del perfil, sin embargo esta fase zeolitica no presenta cobre en su
estructura, ademas no explica la senal (intensa y bien definida) en 19,789° (20).
Esta sefial no pertenece a ninguna fase en la base de datos coherente con la
sintesis realizada. Por estas razones se realiza un indexado para identificar la fase
cristalina perteneciente a todos los maximos de difraccién y que concuerden con la
sintesis realizada.

El proceso de indexado con Dicvoll4 y el andlisis del patron con NBS*83AIDS
indican que el material cristaliza en una celda unidad tetragonal P42nm con
parametros a=10,012(2), ¢=10,04(1), V=1007,0(9) y figuras de mérito asociadas
M(15)=38,9 y F(15)=30,3. El indexado incluye 15 maximos de difraccion de un
total de 18 picos observados en el patrén de polvo, los 3 picos faltantes son de
baja intensidad observadas en 14,024°; 24,401° y 35,628° (20). Se determina a
partir de la busqueda en las bases de datos, que estas tres sefiales pertenecen a
una fase zeolitica tipo sodalita con PDF 010-74-3649.

El ajuste del perfil por el algoritmo Le Bail (figura 33), implementado en el
programa Fullprof, incluye todos los maximos de difraccion de observados tanto
para la Cu-P como la fase sodalita, indicando que la celda determinada en el
proceso de indexado es la correcta.
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Figura 33: Ajuste de perfil por Le Bail.
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Fuente: Los autores.

Las zeolitas sometidas a intercambio i6nico también fueron estudiadas por FRX
para determinar el porcentaje de iones intercambiados en cada uno de los sélidos,
los resultados del contenido elemental de cada sélido se presenta en la tabla 9.
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Tabla 9: Determinacion elemental de las zeolitas P intercambiadas.

Metal-P Na-P Ca-P Cu-P Al-P In-P
Elemento | Concentracion Concentracion Concentracion Concentracion Concentracion
Si 22,42% 22,86% 22,80% 27,16% 26,75%
Al 16,61% 16,69% 17,02% 20,06% 19,15%
In 0,27%
Cu 8,09%
Ca 11,99% 0,09% 0,05% 0,07%
Na 14,95% 1,61% 6,31% 2,75% 4,42%
Fe 0,06% 0,07% 0,09% 0,06% 0,04%
K 0,04% 0,04% 0,04% 0,02% 0,04%
Ti 0,02% 0,02% 0,02% 0,02% 0,02%

La zeolita Na-P obtenida en la sintesis tiene una relacion de Si/Al = 1,35; valor
muy cercano al reporte para esta la zeolita contenida en la base de datos (PDF
000-39-0219). Al igual que con la zeolita CHA, no se calcula el porcentaje de
intercambio en el material Al-P debido a que parte del aluminio calculado puede no
estar intercambiado, sino sustituido en la estructura. Para los demas metales se
realizé el célculo de metal intercambiado y moles fijados del metal a partir de los
datos de FRX, estos datos se resumen en la tabla 10.

Tabla 10: Porcentaje de intercambio y moles fijados de cada metal por la zeo-P.

Zeolita |% Intercambio |Moles fijadas del metal por 1 g de zeolita
Ca-P 89,52% 2,99 x10° mol Ca
Cu-P 48,11% 1,27 x103mol Cu
In-P 3,49% 2,35 x10°mol In

Como se puede deducir de los resultados mostrados en la tabla 11, la zeolita Na-P
tiene una capacidad inferior para intercambio en comparacién con la zeolita Na-
CHA, que presentd mayor porcentaje de intercambio y mayor cantidad de moles
fijadas del metal.

Las zeolitas Na-CHA y Na-P y sus homologos intercambiados Ca-CHA, Cu-CHA,
Al-CHA, In-CHA, Ca-P, Cu-P, Al-P e In-P seran aplicadas como catalizadores de
la sintesis de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas por la via reaccion imino Diels-
Alder.
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Uso de las zeolitas como soporte para NH4Cl y etanol

En blsqueda de un catalizador eficiente y econémico, se realiza la sintesis in situ
de HCI sobre la superficie de la zeolita tal y como describe Lyi en su trabajo (Lyi,
2012). Se agrega etanol, una sal de amonio (NH4Cl) y el soporte zeolitico,
llevando a sequedad la mezcla sin que el alcohol alcance su punto de ebullicion.
Sin embargo, sobre la superficie de la zeolita se llevan a cabo diferentes procesos,
uno de ellos es el nombrado anteriormente, el segundo es el intercambio de
amoniaco por el sodio de la zeolita, promoviendo la formacién de NaCl, absorcion
de NH4Cl en los poros de la zeolita y otros procesos mas que no fueron
estudiados en este proyecto y que fueron descritos por Lyi.

El intercambio con amonio por parte de la zeolita fue estudiado por difraccion de
rayos X. En la figura 34 se observa el perfil de difraccion de la zeolita Na-P
funcionalizada y en la tabla 12 se presenta las fases cristalinas identificadas en el
patron. En la muestra se observa la fase cristalina de la Halita (NaCl) (PDF 000-
70-2509). La presencia de esta sal indica la reaccion entre remanentes de Cl y el
Na estructural de la zeolita. Para que el sodio reaccione con el cloro remanente,
debe ser exhortado de la estructura a través del intercambio con el amoniaco.

Los resultados aparentes del soporte catalitico estudiados con difraccion de rayos
X para la zeolita Na-CHA son similares a los analizados por la zeolita Na-P, por lo
cual se presenta en el anexo D.

El segundo factor que explica el intercambio de la zeolita con amoniaco, es el
perfil descrito por la estructura después de ser funcionalizada como soporte. Las
sefales de la zeolita presentan un corrimiento en 26 hacia la derecha y una
variacion en las intensidades de las sefales, indicando que se ha introducido a la
estructura un cation con mayor tamafio que el sodio que pudiera ser el NH4*. En la
base de datos PDF-2 no se encuentra ninguna fase reportada que concuerde con
la estructura de la zeolita NH4-P, sin embargo, debido a la naturaleza multifasica
del patron no se puede realizar el indexado del perfil por posible superposicion de
picos.
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Figura 34: Comparacion entre Na-P y NH4-P.
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Tabla 11: Fases cristalinas identificadas en el producto de intercambio iénico de la
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Fuente: Los autores.

zeolita Na-P con NH4CI.

Fase cristalina Abrevigtura en | Foérmula molecular de la NGmero de PDE
la figura fase
Na-P P NasAlsSi1003212H20 000-39-0219
NacCl M NacCl 000-70-2509
NH4Cl N NH4Cl 000-01-0674
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No se realiza un lavado del material para no retirar la sal de amonio remanente en
la superficie del sélido, ya que es un agente que puede participar en la catalisis de
la reaccidon organica; esta participacion mutua es descrita por Brosius y
colaboradores, los cuales usaron sales de amonio soportados en zeolitas para
usarlos como catalizadores en sintesis de tetrahidroquinolinas, sin embargo, ellos
acreditan toda la catalisis al anion del fluoruro (F) (Brosius R. G., 2006). En la
figura 34, ademas de la zeolita intercambiada, también se puede observar
maximos de difraccion correspondientes al material de partida NH4CI (PDF 000-
01-0674) soportados sobre la zeolita.

La mayor actividad &cida de la zeolita funcionalizada como soporte, se debe al HCI
sintetizado in situ, esta reaccion se produce entre el etanol y el cloruro de amonio.
Como la reaccion ocurre durante el calentamiento sin ebullicion del alcohol, sobre
la zeolita quedara soportada especialmente el HCI, el NaCl y el NH4CI.

Na* (zeo) + NH4Cl (sin) + CH3CH20H I NaCl + H* + CH3CH20" NH4*

En la ecuacion quimica anterior se observa que el acido no se describe como HCI
sino como H*, esto se debe a que el cloro puede unirse tanto al protbn como al
sodio, gracias a que las interacciones electrostaticas del armazén zeolitico
mantiene estable cualquiera de los dos iones. Los datos de difraccidbn muestran la
presencia del NaCl como ya se indicé anteriormente y por tanto el proton sera
estabilizado por el aluminio y silicio de la zeolita (ver capitulo 1.5), promoviendo un
caracter acido superficial en el solido.

4.4. ETAPA 4: CATALISIS CON SOLIDOS ZEOLITICOS EN LA SINTESIS DE
2-METIL-1,2,3,4-TETRAHIDROQUINOLINAS

El estudio de la actividad catalitica de las zeolitas se ligd directamente al
rendimiento de reaccion o al porcentaje de productos obtenidos después de la
reaccion en la sintesis de tetrahidroquinolinas. Para ello se tomé como punto de
comparacion el InCls, catalizador usado ampliamente en la industria para este tipo
de reacciones. En la figura 35 se muestran los dos productos obtenidos en la
sintesis de 2,2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas, se catalogaron como producto 1,
la 2-metil-4-(2-oxopirrolidin-1-il)-1,2,3,4-tetrahidroquinolina y producto 2 la 1-(1-(p-
toliamino)etil)pirrolidin-2-ona.
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En la tabla 13 se muestran los resultados de la reaccion usando como catalizador
el InCls. Estos resultados no son consistentes con los reportados, ya que se
obtuvo como producto principal el producto 2. Ademas, a temperatura ambiente se
obtienen los dos productos en relacion producto 2:producto 1 de 2:1, resultados
gue no ha sido reportado en la literatura para estas condiciones de sintesis. Sin
embargo, estos datos son el punto de partida para evaluar las zeolitas como

catalizadores.
Figura 35: Productos de la sintesis de tetrahidroquinolinas del presente proyecto.

Q§O
Me
Me N
+ /I\
NH CH,
N CH,
H

Producto 2

Producto 1

Fuente: Los autores.

Tabla 12: Resultados de la reaccion usando como catalizador InCI3.

Catalizador | Cantidad Tlemp(.),de Calentamiento Rendimiento Rendimiento
reaccion producto 1 producto 2
Sin 12 horas 50°C
catalizador
InCls Al 10% 3 horas T° ambiente 29,2% 62,0%
InCl3 Al 10% 6 horas 50°C 4,4% 92,9%

En un primer ensayo, se inicia con las zeolitas intercambiadas como catalizadores
de la reaccion. En la tabla 14 se presenta los datos obtenidos para cada una de
las zeolitas. En primer lugar, las zeolitas sédicas y célcicas no promueven la
reaccion, un hecho esperado ya que estos metales no generan sitios acidos en la
estructura de la zeolita, sin embargo son un punto clave en la comparacion de la
actividad catalitica de un sélido con otro.
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Las zeolitas con un metal que otorga propiedades &acidas, promovieron la sintesis
de productos en la reaccién imino Diels-Alder con rendimientos inferiores a los
obtenidos con el InCls. Sin embargo, se observa que los catalizadores zeoliticos
promueven los dos productos, por tanto, estos solidos no son selectivos en cuanto
a la promocion de un solo producto de la reaccion, diferente comportamiento
observado con el InCls, obteniéndose soOlo el producto 2 bajo las mismas
condiciones de reaccion.

Tabla 13: Resultados de la reaccion usando como catalizador las zeolitas
intercambiadas.

Catalizador | Cantidad T|emp<.),de Calentamiento Rendimiento | Rendimiento
reaccion producto 1 producto 2
Al-CHA 0,39 6 horas 50°C 13,4% 27,6%
Al-P 0,39 6 horas 50°C 15,7% 28,9%
In-CHA 0,39 6 horas 50°C 19,1% 29,3%
In-P 0,39 6 horas 50°C 21,3% 30,2%
Na —CHA 0,3g 6 horas 50°C
Na -P 0,3g 6 horas 50°C
Ca-CHA 0,39 6 horas 50°C
Ca-P 0,3g 6 horas 50°C
Cu-CHA 0,39 6 horas 50°C 9,7% 24,3%
Cu-P 0,39 6 horas 50°C 10,1% 26,7%

Estos catalizadores tienen la capacidad de promover los dos productos
simultAineamente en este tipo de reaccién, una funcion realizada por pocos
catalizadores, publicados en la literatura. Por otro lado, se obtiene el producto 2
con mayor rendimiento respecto al producto 1, un hecho clave si el lector recuerda
que el producto 2 es explicado como un intermediario en la literatura (var capitulo
2.3), hay un reporte de Jiang y colaboradores que obtuvieron sélo el producto 2 en
su sintesis, ellos explican la obtencion de éste producto gracias a los efectos
inductivos proporcionados por sus catalizadores (Jiang, 2011), lo cual puede
ocurrir de manera similar con los catalizadores zeoliticos dadas las interacciones
electrostaticas en la superficie de las zeolitas.

Los sélidos HCI/NH4Cl-zeolitas fueron utilizados como catalizadores bajo las
mismas condiciones de reaccion. Los resultados se muestran en la tabla 15. Dado
que este material presentd mayor actividad catalitica, fue reutilizado en un
segundo ciclo de reaccion para estudiar su comportamiento. Los rendimientos de
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reaccion son mayores a los obtenidos por el resto de las zeolitas motivo por el cual
fue seleccionado para el estudio por medio de otras pruebas cataliticas.

La zeolita HCI/NH4CI-P se seleccion6 para continuar con las pruebas cataliticas,
debido a que presenta los mejores resultados en su actividad catalitica. En la tabla
15, también se presenta los resultados de la comparacion entre la zeolita P
sintetizada con NaF (HCI/NH4CI-P) y la zeolita sintetizada bajo las mismas
condiciones sin NaF (HCI/NH4CI-P) con el fin de determinar si el flior estructural
promueve cambios en la actividad catalitica del sélido por procesos de induccion
antes mencionados. Los resultados de su actividad catalitica son muy similares,
por lo que se puede concluir que el flior no promueve de manera significativa
mayor acidez en la zeolita en comparacion a la generada por la sintesis in situ de
HCI.

Tabla 14: Resultados de la reaccién usando como catalizador las zeolitas
intercambiadas con NH4.

Catalizador | Cantidad T|emp<.),de Calentamiento Rendimiento Rendimiento
reaccion producto 1 producto 2
NH4_ P 0,39 6 horas 50°C 34,3% 48,4%
ciclo 1
NH4-P 0,3g 6 horas 50°C 24,6% 37,5%
ciclo 2
NH4- CHA
) C 0,39 6 horas 50°C 28,5% 39,3%
ciclo 1
NH.4_ CHA 0,39 6 horas 50°C 14,2% 20,0%
ciclo 2
NH4- Pt
} 0,39 6 horas 50°C 38,59% 47,3%
ciclo 1
NH4- P
) t 0,39 6 horas 50°C 13,59% 21,60%
ciclo 2

Pruebas cataliticas con la zeolita NH4-P y los posibles reactivos presentes en
el sdlido catalitico

Para entender cuéles entidades son los promotores acidos en la catalisis al usar la
zeolita soportada, se realiza una prueba catalitica con todos los posibles reactivos
presentes en el solido catalitico. Estos reactivos son la “estructura zeolitica”, el
NaCl, NH4Cl y HCI. Los resultados se exponen en la tabla 16. El NH4Cl y el HCI
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funcionan como catalizadores de la reaccién, sin embargo ninguno de los dos por
si solo pueden promover los rendimientos obtenidos por el conjunto soportado en
la zeolita. Este comportamiento indica que las dos sustancias funcionan en
conjunto para catalizar la reaccion, y como se espera, la zeolita proporciona el
medio para que la reaccion ocurra.

Tabla 15: Resultado catalitico de las sustancias soportadas en la zeolita NH4-P.

Catalizador | Cantidad Tlempc.),de Calentamiento Rendimiento | Rendimiento
reaccion producto 1 producto 2
NH.CI 0,151g 6 horas 50°C 28,7% 33,6%
NaCl 0,282g 6 horas 50°C
HCI 30 mL 6 horas 50°C 24,3% 26,8%
0,1M
Na -P 0,39 6 horas 50°C

Pruebas cataliticas con la zeolita NHs-P variando algunas condiciones en la
reaccion

Una vez seleccionado el solido catalitico, se realizaron algunas pruebas para
verificar las condiciones que regulan a la zeolita soportada como catalizador.
Estas pruebas no se hicieron para optimizar la reaccién, se realizaron para
estudiar las variables que condicionan la actividad catalitica de la zeolita.

Como primera variable se estudia la importancia del alcohol en la sintesis del HCI
in situ sobre la zeolita. Como explica Brosius en su trabajo (Brosius R. G., 2006),
el tamafio del alcohol puede generar cambios en la actividad catalitica del sélido,
esta diferencia se observa entre el uso de metanol y etanol, ya que promueven
rendimientos con gran divergencia, pero entre el etanol y el isopropanol no hay
gran diferencia en cuanto al rendimiento de la reaccion. Debido a que no hay gran
diferencia, se selecciona el etanol como precursor del HCI in situ en la zeolita, ya
gue su costo es inferior frente al isopropanol y se necesita de menos tiempo y
calentamiento para la sintesis del acido. Estos datos se presentan en la tabla 17.
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Tabla 16: Actividad catalitica frente al alcohol usado en la sintesis de HCI in situ.

Catalizador | Cantidad T|emp<.),de Calentamiento Rendimiento | Rendimiento
reaccion producto 1 producto 2
NH4- P
) [0) 0,
(MeOH) 0,39 6 horas 50°C 9,5% 39,7%
NH4- P
° [0) 0
(EtOH) 0,39 6 horas 50°C 31,6% 58,6%
NH4-P 0,3g 6 horas 50°C 31,6% 60,7%
(Isopropanol)

Como segunda variable se estudio la importancia de la agitacion en la reaccion. La
sintesis de tetrahidroquinolinas se llevo a cabo bajo las condiciones normales
establecidas, pero sin aplicar agitacion. En las 6 horas no se obtiene ningun
producto de reaccion, motivo por el cual se mantiene la reaccibn hasta la
obtencion de un producto. Después de 98 horas de reaccion se forma el producto
2. Este resultado es indicativo de que la agitacion es un factor importante dentro
de la cinética de la reaccion. Ademas, dado que es una catélisis heterogénea, la
agitaciéon permite una mayor interaccion entre la superficie del sdlido y los
precursores tetrahidroquinolinicos. Por lo cual se mantiene la agitacion a 300 rpm
para las siguientes reacciones.

La tercera variable que se estudia es la importancia de la temperatura en la
sintesis. Los resultados de las pruebas realizadas a temperatura ambiente, 40°C,
50°C, 60°C y 70°C se presentan en la tabla 18. Se observa que la temperatura es
un factor clave en la sintesis ya que conforme se aumenta la temperatura, la
actividad catalitica del sdélido mejora, promoviendo mejores rendimientos de
reaccion. Sin embargo, a 70°C se obtiene un rendimiento similar al obtenido a
60°C lo cual indica que a mayores temperaturas no se aumentara
significativamente la actividad catalitica del sélido. Este resultado demuestra que
posiblemente el catalizador ha logrado el maximo rendimiento posible ya que en
entre el producto 1 y 2 se logra un rendimiento de reaccion del 96%, un alto
rendimiento para el catalizador que compite con otros catalizadores usados en la
literatura (ver capitulo 2.5).
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Tabla 17: Actividad catalitica en relacion a la temperatura de reaccion.

Catalizador | Cantidad Tiempgrde Calentamiento Rendimiento | Rendimiento
reaccion producto 1 producto 2
l(\l;gHI; 0,39 6 horas T amb
'(\';g'H'; 0,3g 6 horas 40°C 8,4% 23,6%
'(\';g'H'; 0,39 6 horas 50°C 31,6% 55,6%
'(\';g'H'; 0,39 6 horas 60°C 34,9% 61,4%
'(\IggHF)’ 0,39 6 horas 70°C 35,4% 61,1%

La dltima variable estudiada corresponde a la cantidad del catalizador necesaria
para no perder la actividad catalitica (equivalencia). Los resultados se muestran en
la tabla 19. Para esta prueba se reduce a la mitad la relacion establecida de
precursores/catalizador y luego se duplica esta relacién con el fin de evaluar la
cantidad minima necesaria del sélido capaz de promover el maximo rendimiento
posible en la sintesis de 2-metil-tetrahidroquinolinas. Como se observa en la tabla,
la cantidad minima necesaria para un maximo rendimiento es de 0,3 gramos de
zeolita (capitulo 3 para la cantidad definida de precursores). A menores cantidades
del sdlido el rendimiento de la reaccién disminuye, mientras que a una mayor
cantidad de solido, el rendimiento de la reaccién es similar al obtenido con 0,3

gramos del catalizador.

Tabla 18: Estudio de equivalencia del sélido catalitico frente a los precursores.

l(\lEl_tlg_Hlj 030 6 horas 60°C 34,9% 61,4%
’(\IEF':?)-HF)) 0.159 6 horas 60°C 16,3% 43.7%
l(\IEF:é-HF)) 0.19 6 horas 60°C 7.4% 38,2%
'(\IEFtlg'HF)’ 0,69 6 horas 60°C 31,8% 62,1%
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Comportamiento de la zeolita NHs-P como catalizador bajo la influencia de
diferentes solventes

Con la finalidad de establecer con cual solvente presenta mayor afinidad el sélido,
se lleva a cabo el estudio del comportamiento de la zeolita frente a varios
solventes. Los resultados se exponen en la tabla 20. EI mejor rendimiento de
reaccion se obtiene con acetonitrilo (MeCN) como solvente, sin embargo también
se observa que la reaccion presenta buen rendimiento con el uso de agua, lo cual
indica que la sintesis puede establecerse en condiciones amigables para el
ambiente utilizando el material como catalizador.

Pruebas de reutilizaciéon de la zeolita NHs-P como catalizador

La capacidad del sélido para ser reutilizado se evalué en 3 ciclos de reaccion.
Para evaluar tal capacidad se realiza tres lavados diferentes. 1) Una vez acaba el
tiempo de reaccion, el sélido es recuperado por filtracion y lavado con acetato de
etilo. 2) Una vez recuperado el sélido por filtracidn, es lavado con acetato de etilo,
luego se agrega 15 mL de etanol y se calienta hasta sequedad. 3) El sélido
recuperado, es lavado con acetato de etilo, luego se agrega 15 mL de etanol y 0.1
gramos de NH4Cl, calentando hasta sequedad.

Tabla 19: Rendimientos de reaccion usando diferentes solventes como medio de

sintesis.
Tiempo o __
Catalizador | Cantidad de T°c | solvente Rendimiento | Rendimiento
i6 producto 1 producto 2
reaccion
NH4- P
o 0 0
(EtOH) 0,39 6 horas | 60°C | MeCN 34,9% 61,4%
NH4- P
o 0 0
(EtOH) 0.39 6 horas | 60°C | H.0 19,4% 51,2%
NH4- P
o 0 0
(EtOH) 0,39 6 horas | 60°C | MeOH 23,8% 53.6%
NH4- P
o 0 o
(EtOH) 0,39 6 horas | 60°C | EtOH 22.6% 55,3%
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Los tres tipos de lavados se realizaron para establecer el tratamiento necesario
para que el sélido siga manteniendo su actividad catalitica después de ser usado
en la reaccién y asi poder establecer por cuantos ciclos puede mantener su
facultad catalitica (los resultados son expuestos en la tabla 21). Para comparar los
resultados, los rendimientos para el ciclo 1 de reaccién son de producto 1: 34,9% y
producto 2: 61,4%.

El sdlido lavado con acetato de etilo y sin ningan otro tratamiento, muestra
rendimientos de reaccion bajos, aproximadamente la mitad del obtenido por el
ciclo 1, y continta decreciendo para el ciclo 3, Este comportamiento indica que
este método es ineficiente para que el sélido mantenga su propiedad catalitica. El
segundo tratamiento al sélido muestra buenos resultados con rendimientos
cercanos al inicial para el segundo ciclo y con buenos rendimientos para el ciclo 3.
Los resultados del tratamiento 2 indican que sobre la superficie del sélido se
mantienen adsorbidas moléculas de NH4Cl, que pueden reaccionar con el etanol
agregado, generando mas protones sobre el sélido, promoviendo una buena
actividad catalitica cuando se reutiliza el catalizador.

Los mejores resultados se obtienen para el tratamiento 3. Con este tratamiento se
incluye sobre el sdlido los dos precursores necesarios para la formacion de HCI
superficial. Sigue siendo una alternativa econdmica si se compara el precio de
estos dos precursores con el precio de los catalizadores utilizados hoy en dia.
Cualquiera de los dos tratamientos (2 y 3) funcionan para regenerar la propiedad
catalitica del soélido, demostrando que la zeolita tipo P funcionalizada es un
eficiente, econémico y reutilizable catalizador para la sintesis de 2-metil-1,2,3,4-
tetrahidroquinolinas.

Por otro lado, la reutilizacion del sélido catalitico se ve restringido por un factor que
se refleja en la tabla anterior. Durante su participacion como catalizador de la
reaccion, presenta una pérdida de masa en promedio del 30%. A pesar de esta
pérdida, se sigue manteniendo la relacién catalizador/precursores al realizar los
siguientes ciclos de reaccion. Para tratar de comprender lo que ocurre con la
estructura durante la catalisis se realiza una medida por difraccion de rayos X
(figura 36).
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Tabla 20: Ciclos de reutilizacion del sélido en la sintesis de 2-metil-
tetrahidroquinolinas.

Catalizador Cantidad Tlempc.),de Calentamiento Rendimiento | Rendimiento
reaccion producto 1 producto 2
Solo lavado 0229 6 horas 60°C 24.6% 37,5%
Ciclo 2
Solo lavado 0,14g 6 horas 60°C 17.2% 24,4%
Ciclo 3
EtOH secado | o9 6 horas 60°C 31,4% 55,26%
Ciclo 2
EtOH secado | 154 6 horas 60°C 26,7% 43,6%
Ciclo 3
EtOH/NH.CI
A 0,219 6 horas 60°C 32,5% 58,3%
secado Ciclo 2
EtOH/NH4CI
toH/ . 4C 0,149 6 horas 60°C 33,1% 56,2%
secado Ciclo 3

Como se ve reflejado en el perfil, la zeolita sufre una gran pérdida de la
cristalinidad debido a las reacciones acidas que se generan sobre la superficie del
sélido durante su participacion catalitica en la sintesis de 2-metil-
tetrahidroquinolinas. La estructura del material pierde su identidad zeolitica al
menos sobre la superficie del sélido, sin embargo sigue manteniendo su propiedad
catalitica después de la amorfizacién, lo cual indica que para este tipo de
catalizador es mas importante la quimica genera el sélido y no la fase cristalina.
Es importante ya que se puede sintetizar sélidos amorfos de menores costos con
la capacidad de soportar el HCI superficial y que sean aplicados como
catalizadores.

Por tanto, la zeolita funcionalizada como soporte catalitico puede promover la
sintesis de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas y mantener su propiedad catalitica
por al menos 3 ciclos indiferentemente de perder la identidad estructural durante
las reacciones.
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Figura 36: Comportamiento estructural del sélido después de ser usado como
catalizador.
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Fuente: Los autores.

4.4. Caracterizacion estructural de los productos obtenidos

Caracterizacion del 2,2-metil-4-(2-oxopirrolidin-1-il)-1,2,3,4-
tetrahidroquinolina (producto 1)

Una vez obtenido el producto, fue separada y purificada por cromatografia en
columna (CC) empleando silice como fase estacionaria y como eluyente una
mezcla de éter de petréleo/acetato de etilo 10:1, obteniendo un liquido oleoso de
color ambar. El analisis por IR permitié en primera instancia reconocer los grupos
sustituyentes mas importantes de la estructura, estos datos obtenidos fueron
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comparados por el estudio realizado por Martinez, en el cual sintetizaron las
misma molécula y en el cual resolvieron la estructura (Martinez C. , 2012).

La inspeccion de las sefales del espectro infrarrojo obtenido, muestra una seal
sencilla en 3392cm™ perteneciente a la regién de absorciéon de las aminas
secundarias, correspondiente a la vibraciéon de tension (Vib. T.) del enlace N-H. Se
observa una sefial fuerte e intensa perteneciente al grupo carbonilo del anillo
pirrolidonilico en 1635cm™ promovido por vibracién tensién del carbonilo. Del
mismo modo estan presentes el grupo de sefiales entre 2900-2950 cm-1
pertenecientes a las vibraciones del C-H del anillo aromatico, CHz y los CHs. Por
ultimo, la banda en 1506cmt corresponde a la vibracion flexion (Vib. F.) del enlace
N-H (Stuart, 2044).

A partir del espectro de RMN-!H es posible distinguir las sefiales correspondientes
al grupo de protones de la estructura, de nuevo estos resultados fueron
comparado con trabajos realizados anteriormente en el grupo de investigacion,
aprovechando que las estructuras ya han sido resueltas y estudiadas por estos
meétodos de caracterizacion. Los datos confirman la estructura del producto 1, los
cuales se presentan a continuacion. RMN-'H (400MHz, CDClz) d(ppm): 6,71 (1H,
d,J=7,5Hz),6,51(1H, d, J=7,5Hz), 6,36 (1H, t, I =7,5 Hz), 5,31 (1H, dd, J =
12,0, 6,0 Hz), 4,13 (1H, br s), 3,48-3,39 (1H, m), 3,14-3,06 (1H, m), 2,95-2,88 (1H,
m), 2,27-2,19 (2H, m), 1,94 (3H, s), 1,90-1,82 (2H, m), 1,74-1,66 (1H, m), 1,63-
1,51 (1H, m), 1,13 (3H, d, J = 6,3 Hz). RMN-*3C (100MHz, CDCI3) &(ppm): 176,3;
146,4, 130,4; 125,2; 123,3; 119,9; 117,8; 49,7; 48,6; 43,8; 35,8; 32,5; 23,4; 19,8;
18,5.

Caracterizacién del 1-(1-(p-toliamino)etil)pirrolidin-2-ona (producto 2)

El producto 2, al igual que el producto 1, fue se parado y purificado por
cromatografia en columna (CC) empleando silice como fase estacionaria y como
eluyente una mezcla de éter de petrdleo/acetato de etilo 1:2. El espectro Infrarrojo
muestra la Vib. T. del enlace N-H en una banda sencilla a 3331cmt. Del mismo
modo, la sefal en 1661cm™ perteneciente a la Vib. T. del carbonilo del anillo
pirrolidonilico. Las bandas de los C-H aromaticos, CHs y CH2 se observan entre
2850-2970 y por ultimo la banda observada a 1529cm corresponde la Vib. T. del
enlace N-H.
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Los espectros RMN-'H y RMN-3C son comparados con los obtenidos en el
trabajo de Jiang, el cual realizan una caracterizacion de esta estructura por este
método espectroscépico (Jiang, 2011), los datos similares muestran que el
producto obtenido tiene una estructura caracteristica presentada en la figura 36.
Estos datos se resumen a continuaciéon. RMN-'H (100MHz, CDClz) &(ppm): 1,45
(d, J = 6,5 Hz, 3H), 1,86-1,98 (m, 2H), 2,10 (s, 3H), 2,42 (t,J = 7,4 Hz, 2H), 3,16—
3,22 (m, 1H), 3,32-3,45 (m, 1H), 3,65 (br s,1H), 5,70 (g, J = 6,5 Hz, 1H), 6,42 (d, J
= 7,8 Hz, 2H), 7,12 (d, J =7,8 Hz, 2H). RMN-13C (100MHz, DMSO-ds) &(ppm):
175,1; 142,5; 130,4; 126,9; 113,1; 57,3; 40,7, 31,9; 21,1; 19,8; 18,2.

Dado los escasos reportes sobre sintesis de estas estructuras, por su dificil
obtencion, se decide llevar a cabo una busqueda en las bases de datos de polvo y
monocristal. En la base de datos de polvo PDF-4/Organic no se encontrd ningun
reporte relacionado a esta estructura, mientras que en la base de datos de
monocristal, Cambridge Structural Data-base (CSD), se describe un solo reporte
de un homdlogo estructural sustituido con un atomo de cloro en la posicién p
(para) de benceno (Jiang, 2011). Sin embargo en este reporte no se realiza una
discusion cristalogréafica sobre su estructura.

Dado gue no existen reportes estructurales del material obtenido del proceso de
sintesis, se registraron datos de intensidades por difraccion de rayos X de
monocristal del producto 2.

La reaccién produce un sélido blanco en forma de polvo, que por el método de
evaporacion lenta de solvente de una solucion en metanol, se obtienen cristales
incoloros en forma de prisma. Estos cristales fueron inspeccionados bajo un
microscopio 6ptico de luz polarizada para examinar su calidad, es decir, que no
presentaran maclado, superficie uniforme, sin ralladuras o dafios estructurales
visibles. Un cristal fue seleccionado para la toma de datos.

La estructura obtenida luego de resolucién y refinamiento se presenta en la figura
36. La reduccion e integracion de los datos de intensidad indican que el soélido
cristaliza en el sistema monoclinico con un grupo espacial P21i/c y constantes de
celda de a =11.589(1) A, b =9.4056(7) A, ¢ =12.6135(8) A, B =117.061(6)° y V
=1224.37(17) A3. Las condiciones de la tomas de datos y parametros de
refinamientos se exponen en la tabla 22.
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Figura 37: Unidad asimétrica del producto 2.

Co,

Fuente: Los autores.

La unidad asimétrica (figura 36) muestra que la molécula presenta un centro quiral
en el carbono 8 con configuracién S, sin embargo, la molécula con la configuraciéon
R existe dentro del sélido dado que el material cristaliza en un grupo espacial
centrosimétrico (debido a la presencia del plano tipo c). Esto indica que se obtiene
una mezcla racémica del producto 2 y por lo tanto, la reaccibn no es
estereoselectiva. Como no se observa desorden durante la resolucion y
refinamiento de la estructura, la mezcla de configuracion S y R debe ser de 50/50
(mezcla racémica).

En una inspeccién de las longitudes de enlace, se observa que el enlace simple
entre el N2 y el C13 tiene una longitud de 1,334 A, un poco menor a la esperado
por los radios covalentes, ya que como describe Holleman en su trabajo, las
longitudes de enlace simple promedio para estos dos atomos (C-N) es de 1,47 A,
mientras que para un doble enlace (C=N) es de 1,27 A (Holleman, 2007). Esto
indica que los electrones libres del N2 tienen la capacidad de entrar en resonancia
con el grupo carbonilo, generando una longitud de enlace intermedia al simple y el
doble enlace. Esta misma caracteristica se observa en la longitud entre el N1 y el
C1, algo esperado debido a que los electrones libres del N1 se mantienen en
resonancia con la nube 11 del anillo bencénico.
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Tabla 21: Datos cristalogréaficos y condiciones experimentales para el producto 2.

Datos Cristalinos
Formula quimica C13H1sN20
Peso molecular (g/mol) 218,29
Sistema cristalino Monoclinico
Grupo espacial P21/c
a,b,c (A 11,589(1) 9,4056(7)
B (°) 12,6135(8) 117,061(6)
V (A3) 1224,37(17)
z 4
Densidad calculada (g/cm?) 1,184
F (000) 472
Toma de Datos
Difractometro Rigaku modelo XtabLab Pro
Temperatura (K) 293
Tipo de radiacion Mo Ka
Longitud de la radiacion (A) 0.71075
i (MoKa) (mm) 0,076
8 Min-Max (°) 3,3; 26,9
Conjunto de datos -14:11;-11: 11 ; -14: 15
Datos Totales, Unicos, Rint 8308, 2556, 0,056
Datos observados [I > 0.0 sigma (1)] 1503
Refinamiento
R, wWR, S 0,0521; 0,1748; 0,94
Densidades residuales Min. y Max. (e/A3) -0,19; 0,17

Cada anillo describe un plano promedio que contiene a los atomos que lo
conforman. El angulo formado entre los planos de los anillos tiene un valor de
88,56(13) ° (figura 38). El anillo de 6 miembros presenta una geometria plana,
dado que la desviacion de los atomos respecto al plano y el angulo de torsion
definido por tal desviacidén es cercano a 0 y el valor Tau (parametro de planaridad)
es menor a 5.; estos parametros indican que el anillo es plano tal como expresan
Altona y Geise en su trabajo (Altona, 1968).

El anillo de 5 miembros presenta una conformaciéon de sobre distorsionada, como
describen los parametros de asimetria Q y ¢ (ver tabla 23) valores que se acercan
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a los parametros para una conformacién de sobre (Cremer, 1974), estos
parametros se muestran en la tabla 23.

Figura 38: Planos definido para cada anillo de la molécula.

Fuente: Los autores.

Tabla 22: Parametros que definen la conformacién de cada anillo.

Parametros de asimetria
Anillo de 6 miembros / Tau =0,7 <5,0

Atomo Cc1 Cc2 C3 C4 C5 C6
Angulo de
torsién (%) -0,9(3) -0,2(3) 0,9(3) -0,6(3) -0,5(4) 1,2(3)
Desviacion
al plano (A) 0,0066 (19) | -0,002 (2) | -0,004(2) | 0,006(2) | -0,001(2) | -0,005(2)

Anillo de 5 miembros / Q= 0,116(3) A, ¢ = 67,1(12)°

Atomo N2 c10 C11 C12 C13
Angulo de
torsién (°) -8,68(3) 12,1(3) -11,3(3) 6,3(3) 1,5(2)
Desviacion
al plano (A) 0,0286(18) -0,063(3) 0,073(3) -0,055(3) 0,017(2)

La estructura muestra un empaquetamiento definido por cadenas helicoidales que
crecen a lo largo del eje b (azul) formando un motivo de cintas oscilantes (rojo)
gue se extienden paralelas a las cadenas helicoidales (ver figura 39). Este
empaquetamiento se encuentra estabilizado por interacciones y enlaces de
hidrégenos (Tabla 24) producidos entre las moléculas de la red cristalina. En la
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estructura, los anillos pirrolidinicos se orientan en las direcciones +a y -a de forma
alternada mientras que los fragmentos p-toliamino se orientan en las direcciones
+c en una de las cadenas helicoidales y -c en otra cadena, alternadamente.

Figura 39: Empaquetamiento cristalino del producto 2.
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Fuente: Los autores.

En la molécula se observa un enlace de hidrégeno intramolecular heteronuclear
definido entre el O1 y el hidrégeno H8 como se observa en la figura 40. Este
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enlace de hidrogeno puede ser definido por el grafo S(5), el cual indica que el
enlace forma un anillo de 5 miembros.

Tabla 23: Enlaces de hidrégeno del producto 2 en el empaqguetamiento.

D-H-—A D-HQA) [ H—A®R) [ D-—~A@R) [ D-H-—-A(°) | Grafo

C8—H8----01 0,98 2,46 2,855(3) 104 S(5)

N1-H1----O12 0,86 2,19 2,995(2) 155 C(6)

Caodigo de simetria: a= x, 3/2-y, -1/2+z

Figura 40: Enlace de hidrégeno intramolecular C8—H8----O1.

Fuente: Los autores.

El segundo enlace de hidrégeno es un enlace intermolecular homomolecular del
tipo heteronuclear formado entre el hidrégeno del N1 y el Ol descrito por el
simbolo grafo C(6). Este enlace forma cadenas lineales que se extienden
infinitamente en la direccion [001] tal y como se observa en la figura 41. Este
enlace de hidrégeno promueve estabilidad al empaquetamiento uniendo las
cadenas helicoidales que se encuentran paralelos en el gje c.

La estructura presenta interacciones del tipo 1r-11, mas débiles que los enlaces de
hidrégeno antes descritos; estos contactos entre los centroides de los anillos de 5
miembros y 6 miembros estan descritos en la tabla 25. Estas interacciones,
aunque débiles también son responsables de estabilizar el empaquetamiento
cristalino, el centroide del anillo de 5 miembros se describe por el simbolo Cg(1)
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pirrolidinico mientras que el simbolo Cg(2) hace referencia al centroide del anillo
de 6 miembros bencénico.

En la figura 42 se observa la interaccion entre los centroides de los anillos de 5
miembros (izquierda). Los anillos se ubican en una geometria cara a cara
desplazada. Estas interacciones generan las cadenas helicoidales (Derecha) que
define el grupo espacial P21/c y que crecen en la direccion [010].

La interaccion intermolecular entre los centroides de dos anillos de 6 miembros
bencénicos (figura 43, izquierda) genera el motivo de cintas oscilantes observadas
en el enrejado cristalino (derecha), adicionalmente, esta interaccion conecta las
cadenas helicoidales paralelas al eje b, proporcionando estabilidad en el
empaquetamiento de la estructura.

Figura 41: Enlace de hidrogeno intermolecular N1-H1----O1.
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Fuente: Los autores.
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Tabla 24: Interacciones 11-11 entre los anillos en el empaquetamiento del producto

2.

Cg - Cg Longitud (A) | Angulo Beta (°)
Cg(1) - Cg(1) 4,9659 26,6
Cg(2) - Cg(2) 5,6750 50,5
Co(1) - Cg(2) 4,7552 58,3

Por otro lado, los centroides de ambos anillos también interaccionan. En la figura
44 se muestra la interaccion intermolecular Cg(1) — Cg(2) (izquierda). Estas
interacciones unen las cadenas helicoidales que se encuentran paralelas en el eje
c ademas de mantener conectados los motivos de cintas oscilantes (derecha).

Todas estas interacciones intermoleculares, mostradas en la figura 44, contribuyen
al empaquetamiento y estabilizacion de la estructura. En el plano b (superior) se
observa la formacion de cadenas lineales que crecen en la direccion [100] y [001]
unidas entre ellas por el enlace de hidrogeno intermolecular (rojo) y la interaccion
- Cg(2) — Cg(2) (violeta). En la proyeccion a lo largo del eje c (inferior) se
observa las cadenas helicoidales paralelas y el motivo de cintas oscilantes unidas
por las interacciones del tipo 1r-1T.
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Figura 42: Interaccion Cg(1) — Cg(1) en el empaquetamiento del producto 2.

Fuente: Los autores.

En el anexo D se exponen las tablas con informacion extra obtenida en el
refinamiento y validacion de la estructura del producto 2, esta informacion contiene
parametros de desplazamiento atdmicos y equivalentes isotrGpicos y parametros
de geometria.
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Figura 43: Interaccion Cg(2) — Cg(2) en el empaquetamiento del producto 2.
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Fuente: Los autores.

Figura 44: Interaccién Cg(2) — Cg(2) en el empaquetamiento del producto 2.

Fuente: Los autores.
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Figura 45: Enlaces de hidrégenos e interacciones -1 en el empaquetamiento
cristalino del producto 2.

Fuente: Los autores.
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CONCLUSIONES

La zeolita Na-Chabazita se sintetizé con una relacion Si/Al=2 bajo condiciones
hidrotérmicas en medio de fluoruros similar a la reportada en el banco datos de
PDF 000-19-1178. Cristaliza en un sistema cristalino rombohédrico, grupo espacial
R-3m y pardmetros de celda a=b=13,799, ¢=15,102.

La zeolita Na-P se sintetiz6 con una relacion Si/Al=1,35 bajo condiciones
hidrotérmicas con el uso de EDTA como plantilla estructural, similar a la reportada
en el banco de datos PDF 000-39-0219. Cristaliza en un sistema cristalino
tetragonal, grupo espacial I-4 y parametros de celda a=b=10,043 y ¢=10,043.

Se sintetizaron catalizadores con caracter acido a partir del intercambio de las
zeolitas Na-P y Na-CHA con los metales Al, In y Cu, y catalizadores de caracter
basico al intercambiar con Ca. Con porcentajes de intercambio de 78,89%Ca;
96,96%Cu; 68,93%In para la zeolita CHA y 89,52%Ca; 48,11%Cu y 3,49%lIn para
la Zeo-P. No se calcul6 el porcentaje de intercambio para las Al-Zeo debido a que
no se puede discriminar el Al intercambiado del Al incluido sobre la superficie del
solido.

Se sintetizé catalizadores con caracter acido a partir del soporte de HCI/NH4Cl por
medio de la reaccion in situ de EtOH y NH4Cl sobre las zeolitas Na-P y Na-CHA.

Se seleccionaron las zeolitas Na-CHA, Ca-CHA, Cu-CHA, In-CHA, AI-CHA,
HCI/NH4CI-CHA, Na-P, Ca-P, Cu-P, In-P, Al-P y HCI/NH4CI-P como catalizadores
dado su caréacter &cido, en la sintesis de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas via
imino Diels-Alder.

Las zeolitas intercambiadas demostraron poseer caracter catalitico promoviendo
un rendimiento del 21,3% y 30,2% para el producto 1 y 2 respectivamente. Sin
embargo, la zeolita P funcionalizada como soporte de HCI/NH4Cl, promovio la
obtencion de un rendimiento de 34,9% y 61,4% para el producto 1 y 2
respectivamente, razon por la cual fue seleccionada para las demas pruebas
cataliticas por proporcionar los mejores valores de rendimiento en la reaccion.
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Se verificd que las mejores condiciones de reaccion con el catalizador HCI/NH4CI-
P son: agitacion a 300 rpm, temperatura 60°C, MeCN como solvente y con una
equivalencia de 0.3g zeo/0.3g p-Toluidina.

La zeolita HCI/NH4CI-P presenté amorfizacion y pérdida de masa durante su
aplicacion como catalizador, pero mantiene su facultad catalitica si es tratada con
EtOH o EtOH/NH4CI por hasta 3 ciclos de reaccion. La pérdida de masa es del
30% del solido en cada ciclo de reaccion.

Se sintetiz6 la 2-metil-4-(2-oxopirrolidin-1-il)-1,2,3,4-tetrahidroquinolina (producto
1) y la 1-(1-(p-toliamino)etil)pirrolidin-2-ona (producto2) usando como catalizador el
HCI/NH4CI-P.

Los productos fueron separados obteniendo un liquido oleoso para el producto 1y
un sélido cristalino para el producto 2. Se caracterizaron por métodos
espectroscopicos de IR y RMN. De la busqueda en las bases de datos de polvo
(PDF-4/organics) y monocristal (CSD) no se encontré ningun reporte para la
estructura del producto 2.

Un cristal obtenido por evaporacion lenta de solvente en una solucion de metanol
del producto 2 se seleccion6 para su estudio por difraccion de rayos X de
monocristal. Cristaliza en un sistema monoclinico con grupo espacial P2i/c y
pardmetros de celda a=11,589(1), b=9,4056(7), c=12,6135(8), B=117,061(6).

El producto 2 empaqueta en forma de cadenas helicoidales que crecen a lo largo
del eje b, formando un motivo de cintas oscilantes que se extienden paralelas a las
cadenas helicoidales. A su vez, forma cadenas lineales que crecen a lo largo del
ejeayc.

100



RECOMENDACIONES

Se recomienda seguir el estudio realizado, aplicando los catalizadores en la
sintesis de mas miembros de la familia de 2-metil-1,2,3,4-tetrahidroquinolinas y de
otras familias de tetrahidroquinolinas.

Se recomienda sintetizar el HCI in situ sobre la zeolita utilizando otras sales de
amonio que puedan promover una quimica distinta sobre la superficie de la zeolita

y en la catalisis orgénica.

Se recomienda realizar un estudio por métodos robustos de la acidez superficial
en las zeolitas intercambiadas y soportadas.
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ANEXOS

Anexo A: Sintesis de CHA sin HF.
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Anexo B: Sintesis de CHA con HF y sin maduracion.
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Anexo C: Sintesis de CHA con HF y con maduracion.
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Anexo D: Informacién de soporte, caracterizacion por monocristal del producto 1.

Coordinaciones atdmicas fraccionales y pardmetros de desplazamiento
isotrépico (A?)

Atomo X y z U(eq) [A?]
01 0.18740(16) 0.64869(18) 0.38539(11) 0.0844(6)
N1 0.27556(16) 0.82381(16) 0.14753(13) 0.0604(5)
N2 0.11782(14) 0.71637(15) 0.19371(11) 0.0531(5)
C1 0.31116(16) 0.94896(18) 0.21085(14) 0.0490(6)
C2 0.33287(18) 0.96043(19) 0.32792(14) 0.0547(6)
Cc3 0.37433(17) 1.0879(2) 0.38750(15) 0.0565(6)
C4 | 039591(17) | 1.20606(19) | 0.33608(17) | 0.0574(6)
cs5 0.3727(2) | 1.19398(19) | 0.21959(18) | 0.0642(7)
Cé 0.33096(19) 1.06894(19) 0.15821(16) 0.0579(6)
c7 0.4412(2) 1.3438(2) 0.4036(2) 0.0816(9)
C8 0.24083(19) 0.69828(18) 0.18871(15) 0.0562(6)
c9 0.2354(3) 0.5750(2) 0.1111(2) 0.0826(9)
C10 0.0049(2) 0.7770(3) 0.09721(18) 0.0834(9)
c11 | -0.09702) | 0.7719(3) 0.1371(2) 0.0991(10)
c12 | -0.032222) | 0.7375(3) 0.2650(2) 0.0953(10)
c13 | 0.1032(2) 0.6938(2) | 0.29132(15) | 0.0608(7)

Posicidn de los atomos de H y parametros de desplazamiento

isotrépico

Atomo X y z U (iso) (A?)
H1 0.27426 0.82149 0.07884 0.0720
H2 0.31955 0.88241 0.36632 0.0660
H3 0.38817 109.361 0.46602 0.0680
H5 0.38560 127.252 0.18147 0.0770
H6 0.31560 106.477 0.07921 0.0690
H7A 0.36890 139.173 0.40528 0.1220
H7B 0.47816 140.305 0.36501 0.1220
H7C 0.50532 132.421 0.48359 0.1220
H8 0.30848 0.67879 0.26954 0.0670
H9A 0.21083 0.49067 0.13872 0.1240
H9B 0.31911 0.56127 0.11451 0.1240
H9C 0.17284 0.59414 0.03050 0.1240
H10A -0.02053 0.72208 0.02492 0.1000
H10B 0.02134 0.87427 0.08233 0.1000
H11A -0.14064 0.86301 0.12392 0.1190
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H11B

-0.16078

0.69972

0.09320

0.1190

H12A

-0.07667

0.66050

0.28246

0.1140

H12B

-0.03052

0.81979

0.31211

0.1140

Pardmetros de desplazamiento anisotrépicos

Atomo

u(1,1)

U(2,2)

u(3,3)

U(2,3)

u(1,3)

U(1,2)

N1

0.0821(11)

0.0642(9)

0.0460(8)

-0.0063(7)

0.0389(8)

-0.0080(8)

N2

0.0611(9)

0.0610(9)

0.0387(7)

0.0029(6)

0.0241(6)

-0.0005(7)

C1

0.0505(10)

0.0583(10)

0.0432(9)

-0.0009(7)

0.0256(7)

0.0029(7)

C2

0.0617(11)

0.0600(11)

0.0436(9)

0.0024(8)

0.0251(8)

-0.0007(8)

C3

0.0559(11)

0.0705(12)

0.0438(8)

-0.0064(8)

0.0232(8)

-0.0008(9)

Cc4

0.0526(10

0.0584(11)

0.0686(11)

-0.0072(9)

0.0340(9)

0.0007(8)

C5

0.0812

0.0536(11)

0.0771(13)

0.0100(10)

0.0529(11)

0.0070(9)

C6

0.0730

0.0607(11)

0.0503(9)

0.0061(8)

0.0371(9)

0.0090(9)

C7

0.0862

0.0713(13)

0.1035(16)

-0.0251(12)

0.0572(14)

-0.0145(11)

C8

)
14)
13)
16)
11)

0.0568(11)

0.0485(9)

-0.0002(8)

0.0283(8)

0.0024(8)

9

0.114(2)

0.0628(12)

0.0816(14

-0.0118(10)

0.0537(14)

0.0043(12)

C10

0.0661(14)

0.127(2)

0.0514(11

0.0197(12)

0.0217(10)

0.0035(12)

C11

0.0685(15)

0.148(2)

0.0802(15

0.0188(15)

0.0332(13)

0.0102(14)

C12

0.0798(17)

0.144(2)

~—_ [— [~ |—

0.0730(15

0.0060(14)

0.0443(13)

-0.0018(15)

C13

(
(
(
(
(
(
0.0658(
(
(
(
(
(

0.0741(13)

0.0677(12)

0.0424(9)

0.0021(8)

0.0281(9)

-0.0059(9)

Longitud de enlace (A)

01-C13

1.219(2)

C2-H2

0.9300

N1-C1

1.376(2)

C3-H3

0.9300

N1-C8

1.420(2)

C5-H5

0.9300

N2-C8

1.465(3)

C6-H6

0.9300

N2-C10

1.439(3)

C7-H7A

0.9600

N2-C13

1.334(2)

C7-H7B

0.9600

N1-H1

0.8600

C7-H7C

0.9600

C1-C2

1.385(2)

C8-H8

0.9800

C1-Cé

1.380(3)

C9-HO9A

0.9600

C2-C3

1.380(3)

C9-H9B

0.9600

C3-C4

1.366(3)

C9-H9C

0.9600

Cc4-Cc7

1.508(3)

C10-H10A

0.9700

C4-C5

1.373(3)

C10-H10B

0.9700

C5-Cé

1.370(3)

C11-H11A

0.9700

C8-C9

1.500(3)

C11-H11B

0.9700

C10-C11

1.480(4)

C12-H12A

0.9700

114




C11-C12 1.473(3) C12-H12B 0.9700
C12-C13 1.506(4)
Angulos de enlaces (°)
C1-N1-C8 123.99(15) C4-C3-H3 119.00
C8-N2-C10 122.54(15) C4-C5-H5 119.00
C8-N2-C13 123.77(15) C6-C5-H5 119.00
C10-N2-C13 113.29(18) C1-C6-H6 119.00
C1-N1-H1 118.00 C5-C6-H6 119.00
C8-N1-H1 118.00 C4-C7-H7A 109.00
N1-C1-C2 123.13(16) C4-C7-H78B 109.00
N1-C1-C6 119.45(15) C4-C7-H7C 109.00
C2-C1-C6 117.38(16) H7A-C7-H7B 110.00
C1-C2-C3 119.85(17) H7A-C7-H7C 109.00
C2-C3-C4 122.81(17) H7B-C7-H7C 110.00
C5-C4-C7 121.61(17) N1-C8-H8 108.00
C3-C4-C7 121.52(18) N2-C8-H8 108.00
C3-C4-C5 116.86(17) C9-C8-H8 108.00
C4-C5-Cé 121.53(18) C8-C9-H9A 109.00
C1-C6-C5 121.56(17) C8-C9-H9B 109.00
N1-C8-C9 109.80(17) C8-C9-H9C 109.00
N1-C8-N2 111.25(16) H9A-C9-H9B 109.00
N2-C8-C9 111.41(19) H9A-C9-HOC 109.00
N2-C10-C11 105.00(18) H9B-C9-H9C 109.00
C10-C11-C12 106.9(2) N2-C10-H10A 111.00
C11-C12-C13 105.21(19) N2-C10-H10B 111.00
N2-C13-C12 108.07(16) C11-C10-H10A 111.00
01-C13-N2 124.9(2) C11-C10-H10B 111.00
01-C13-C12 127.0(2) H10A-C10-H10B 109.00

C1-C2-H2 120.00 C10-C11-H11A 110.00

C3-C2-H2 120.00 C10-C11-H11B 110.00

C2-C3-H3 119.00 C12-C11-H11A 110.00

C12-C11-H11B 110.00 C13-C12-H12A 111.00

H11A-C11-H11B 109.00 C13-C12-H12B 111.00
C11-C12-H12A 111.00 H12A-C12-H12B 109.00
C11-C12-H12B 111.00
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Angulos de torsidn

C8-N1-C1-C2 8.6(3)
C8-N1-C1-C6 -173.7(2)
C1-N1-C8-N2 68.3(2)
C1-N1-C8-C9 -167.9(2)
C10-N2-C8-N1 47.2(2)
C10-N2-C8-C9 -75.7(2)
C13-N2-C8-N1 | -125.03(17)
C13-N2-C8-C9 112.10(19)
C8-N2-C10-C11 | 178.45(17)
C13-N2-C10-C11 -8.6(3)
C8-N2-C13-01 -4.1(3)
C8-N2-C13-C12 | 174.35(17)
C10-N2-C13-01 -176.9(2)
C10-N2-C13-C12 1.5(2)
N1-C1-C2-C3 176.9(2)
C6-C1-C2-C3 -0.9(3)
N1-C1-C6-C5 -176.7(2)
C2-C1-C6-C5 1.2(3)
C1-C2-C3-C4 -0.2(3)
C2-C3-C4-C5 0.9(3)
C2-C3-C4-C7 180.0(2)
C3-C4-C5-C6 -0.6(3)
C7-C4-C5-C6 -179.7(2)
C4-C5-C6-C1 -0.5(4)
N2-C10-C11-C12 12.1(3)
C10-C11-C12-C13 | -11.3(3)
C11-C12-C13-01 | -175.3(2)
C11-C12-C13-N2 6.3(3)
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Anexo E: Certificado de publicacion en congreso.

Los resultados parciales del presente proyectos fueron presentados en el IX
congreso de ciencias, tecnologia e innovacion quimica QUIMICUBA’2015, con el
trabajo titulado “SINTESIS DE ZEOLITA TIPO IN-CHABAZITA A PARTIR DE
SILICE Y ALUMINIO POST-CONSUMO, EVALUACION DE SU ACTIVIDAD
CATALITICA EN LA OBTENCION DE TETRAHIDROQUINOLINAS VIiA IMINO
DIELS-ALDER?”, en modalidad de poster y realizado del 13-16 de octubre de
2015.

ICES, TECHNOLOGY AND
INNOVATION

th the following work

A-In A PARTIR DE

117



