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Reactia de cuplare Ar-Ar de tip Suzuki: sinteza acidului p-fenilbenzoic

Reactiile de cuplare reprezintd una dintre cele mai importante revolutii din ultimele decenii in
domeniul sintezei compusilor organici si ele oferd un acces rapid si comod la arhitecturi
moleculare dintre cele mai sofisticate si pentru care, de cele mai multe ori, nu exista solutii
rezonabile de sintezd folosind reactiile obisnuite. Eforturile depuse si rezultatele obtinute In
perfectionarea reactiilor de cuplare au fost recompensate de comunitatea stiintifica prin
acordarea premiului NOBEL pentru chimie in 2010 lui Richard Heck, Ei-ichi Negishi si Akira
Suzuki "pentru rezultate deosebite in cuplarile catalizate de paladiu in sinteza organica".
Reactiile de cuplare introduse de acesti autori poarta numele celor care le-au descoperit.
Reactia de cuplare Suzuki (cunoscutd si ca reactia Suzuki-Miyaura) are loc intre un derivat
boronic (acid boronic sau ester boronic de cele mai multe ori) si un derivat halogenat (de
preferinta cu brom sau iod; derivatii clorurati sunt sensibil mai putin reactivi) in prezenta unui
catalizator de paladiu (0) (Schema 1).
Pd(0)L4
Ar—B(OH), + ArX ———— Ar—Ar'
baza
X =Br, |
Schema 1
Catalizatorii de paladiu diferd intre ei in functie de liganzii folositi, astfel incat ei pot fi adaptati
anumitor substraturi, solventi sau baze utilizate. Multe dintre reactii au loc in apa si la
temperatura camerei astfel incat reactia de cuplare "Suzuki" este o reactie prietenoasa cu mediul.
Totusi in majoritatea cazurilor este necesar ca reactia sd se desfasoare in atmosfera inerta,
prezenta oxigenului ducand la alterarea catalizatorului [prin oxidarea Pd(0) la Pd(I1)].

A. Sinteza acidului p-fenilbenzoic
Acidul p-fenilbenzoic se obtine conform reactiei din schema 2:

JOH catalizator
B+ Br COOH COOH
OH Nach3

Acidul fenilboronic

NaO
) N
CATALIZATORUL : \>—NH2 x Pd(OAc),
=N
NaO
2
Schema 2

Catalizatorul se comporta ca si un compus de Pd(0), dar spre deosebire de alti catalizatori nu este
sensibil la aer si astfel reactia nu mai necesitd prezenta atmosferei inerte. Aceasta sinteza a fost
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descrisa recent si propusa ca si lucrare de laborator de catre J. M. Chalker in Journal of Chemical
Education (revista publicata de American Chemical Society) 2013, 90, 1509-1513.

Sarcini de lucru:

I. Efectuati sinteza 1n laborator conform procedurii de mai jos:

Intr-un pahar Erlenmeyer de 100 mL in care se gasesc 0,20 grame de acid 4-bromobenzoic (|,
0,995 mmoli) se adauga 0,150 grame acid fenilboronic (II, 1,230 mmoli). Separat, intr-un pahar
Berzelius de 50 mL se prepara o solutie formata din 0,350 g Na>COz3 (3,30 mmoli) in 10 mL apa
deionizatd care se adaugd incet si sub agitare peste amestecul de reactanti (acidul 4-
bromobenzoic si acidul fenilboronic) din paharul Erlenmeyer. Amestecul de reactie nou format
se agitd puternic pana cand toti reactantii s-au dizolvat. In momentul in care toti reactantii s-au
dizolvat (in paharul Erlenmeyer), se incepe incalzirea acestei solutii prin intermediul unei bai de
apa (temperatura baii de apa trebuie sa fie 70°C). Cu ajutorul unui cilindru gradat se masoara 2,5
mL din solutia (2,5 mM) catalizatorului de paladiu; care apoi se adauga sub agitare, in picaturi
cu ajutorul unei pipete Pasteur peste masa de reactie incélzita la 70 °C din vasul Erlenmayer.

Se continua incalzirea la 70°C inca 40 de minute. La jumatatea intervalului (dupa 20 de minute)
se adaugd masei de reactie (in portiuni mici) incd 3 ml de apa deionizata. Produsul de cuplare
precipitd sub forma unui solid de culoare alba. La sfarsit se opreste incélzirea si se lasa ca masa
de reactie sa revina la temperatura camerei, dupa care se raceste continutul paharului Erlenmeyer
pe o baie de gheata si foarte incet 1 se adaugd 1n picaturi (cu ajutorul unei pipete Pasteur) si sub
agitare continud, 10 mL solutie HCI 1M. Se continud agitarea incad 5 minute, dupa care
precipitatul format se filtreaza la vid cu ajutorul unei palnii de filtrare, iar solidul se spald pe
hartia de filtru cu 2 mL de apa deionizatd. Se usucd compusul si se analizeaza cu ajutorul
cromatografiei in strat subtire folosind ca eluent acetona.* Analizati placuta la lampa de UV si
reproduceti pe foaia de concurs rezultatul obtinut (desenul placutei)

Notati toate modificarile care au loc pe parcursul acestei proceduri.

Pentru efectuarea corecta a sintezei se acorda 50 de puncte.

B. Raspundeti la urméatoarele intrebari (50 puncte) si unde este cazul scrieti ecuatiile reactiilor
chimice:

1. Na.COz3 se adauga in exces pentru a asigura un pH bazic. Ce rol mai are Na,COz in aceasta
etapa a sintezei?

2. Ce ati observat la adaugarea solutiei de HCl IM? Cum explicati rezultatul?

3. Descrieti pe scurt o metoda chimicd simpla prin care se poate purifica produsul de reactie.

4. Scrieti formula compusului care rezultd in urma reactiei de cuplare Suzuki dintre acidul 2-
nitro-6-metilbenzenboronic si 3-nitro-2-bromotoluen. Ce stereoizomeri prezinta produsul de
cuplare?

*Probele cromatografice trebuie sa fie foarte diluate §i se obtin prin dizolvarea unei cantitati
minime de compus in solventul de eluare.

Comisia Centrala a Olimpiadei
Mase atomice: H-1; C-12, O-16, N-14

Nota: Timp de lucru 3 ore.
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Prof. dr. lon Grosu - Universitatea Babes-Bolyai Succes!

Asist. dr. Mihaela Matache - Universitatea din Bucuresti
Prof. Nicoleta Predoiu, Colegiul National "Gheorghe Sincai", Baia Mare

Prof. Rodica Baruta, Colegiul National "Horea Closca si Crisan”, Alba lulia

Prof. Maria Toma Badeanu, Colegiul National "Constantin Carabela”, Targoviste
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