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Introducing Multicomponent Reactions to Polymer Science: Passerini Reactions of Renewable
Monomers

Introduccion de reacciones multicomponente a la ciencia de los polimeros: reacciones de Passerini de

monomeros renovables.
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Antecedentes

Reaccidn de Passerini O
1_ .
Combinacidn de reaccién multicomponente con RI-NC Passerini R3J\O
Polimerizacion de metatesis con dieno aciclico R2-CHO reaction H
(ADMET) es lo novedoso estudiamos Passerini-3CR > R2 N_ 1
3_ R
Sintesis de farmacos. R7-COR O

Chem. Sci.,2021,12,15445-15472

y %ﬁw
F

telaprevir (1)

Fig. 1 HCV NS3 protease inhibitor telaprevir.




=Reaccion de Ugi 4CCy reaccidon de polimerizacidon por metatesis con apertura de anillo (ROMP).

=Convertir en los polimeros mediante exposicion al catalizador de Grubbs’ de segunda generacion.

"Estos polimeros tienen caracteristicas estructurales que recuerdan a los polipéptidos y el proceso
podria extenderse a la preparacion de materiales quirales.

ib/ X Ugi-4CC LnRu=CHPh
"ROMP"
1a X=CHO
1b X=COxH
1c X:CHQEN Ho dipeptide-like
1d X=CH,NC moiety

Scheme 1. An Ugi 4CC/ROMP Strategy for Diversity-Driven Polymer Synthesis.




Aportes

Pirolisis

BIOCHAR

La pirdlisis es un proceso termoguimico
gue ocurre en ausencia de oxigeno.
Temperaturas de 400 a 1000°C

El proceso de pirdlisis tiene tres etapas:

la dosificacion y alimentacion de la
materia prima, la transformacion de la
masa organica.

Obtencidn y separacion de los
productos (coque, aceite y gas).

shutterstock.com + 2053877981




Pirolisis del aceite de ricino

A temperatura de 400°C

Productos principales: heptaldehido y acido 10-undecenoico.

Uso en cosméticos, farmacologia y polimeros.
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J alkali fusion at 200 °C
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Acyclic diene metathesis
(ADMET)/Metatesis de dieno aciclico

»Formacion de enlaces C-C, mediante polimerizacion
de a,w—dienOS, Cross Metathesis (CM) R’

=, = - = s =
R R R

Jﬂ\f Ring-Closing Metathesis (RCM) (R
»La preparacion telequélica mediante ADMET o —

permite la sintesis de polimeros, nuevos polimeros (7Y + R RroOvmngMeahess FOM)_ RN g
de aminoacidos y péptidos, asi como materiales a =

base de silicio. Acyclic Diene Metathesis (ADMET)
— R_\: - MR\}: f =

Polymerization

»Formacion de copolimeros lineales.

»Una reaccion de metatesis se define como una "
transformacion quimica en la que 3atomos de (" Ring-Opening Metathes's \P:KR\TE
diferentes grupos funcionales se intercambian entre = Polymerization (ROMP) n

si, lo que da como resultado la redistribucion de la Scheme 1_Olefin metathesis
funcionalidad y produce patrones de enlace
similares para ambas moléculas.




La polimerizacion por metatesis con apertura de anillo (ROMP) se usa ampliamente para
polimerizar olefinas ciclicas y se realiza con los mismos catalizadores que en las
| polimerizaciones ADMET.

Acyclic Diene METathesis (ADMET)

Catalyst
AR o — e ‘«f.,f/,:\ HT,-, +

Ring-Opening Metathesis Polymerization (ROMP)

— Catalyst
(2 I
R n

Metathesis polymerization




Catalizadores activos y tolerantes a grupos funcionales como son los catalizadores de segunda
generacion de Grubbs’, estables al aire y que permite su manipulacion.

se hacen reaccionar dos dobles enlaces carbono-carbono para formar dos nuevas olefinas

b) Used catalysts C1-C8
N
P(Cy)s Mes~N “Mes Mes— N~ ~N-Mes Mes— N~ -N-Mes
| <ClI Gl wCl Cl
Ru—, Ru—, Ru= Ru—=
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QH 1

WW’CD?H
i pyrolysis
Ga (74%)
6b  (59%
T T
= COy + CHO { J
) ; e (73%)
6d [g3%)
Passerini-3CR ‘fﬁf\ﬂfo =
reduction o ! O !
07 "HH
Sa R=cHx R
/Wcl-io e o R
ni1d _ ADMET, C1 - C8,
5c R =CH:CO-Bu 1, 4-benzoquinone

5d R= {MQ}QGDQME

b
R
P1-P33

Figure 1. Products of pyrolysis of ricinoleic acid (1), their use for
Passerini-3CRs to prepare monomers 6a—d, and subsequent ADMET
polymerization of these monomers.

El acido 10-undecenoico y su producto reducido 10- undecenal se sometieron a Passerini con 4 isonitrilos
diferentes.

Agitados los 3 componentes con pequefias proporciones de THF a temperatura ambiente durante 1 Dia.




R=MNC B8a R =cHx

THF b R =rBu

Tl S R=CHCO4-Bu
8d R ={CH:}yCO:Ma

6a Cristales incoloros
6b Aceite incoloro (Purificacion en cromatografia en columna CC)
6¢,d Interesantes ofrecen mayor posibilidad de derivatizacion debido a su grupo éster

Ga (T4%)

6b (59%)

Gc (7T3%)
6d (B3%)




ADMET

b) Used catalysts C1-C8

N_. _N
F’(Cy)3 Mes™ Mes
I “\\CI ‘\‘\Cl
Ru—\ Ru—\
a”” | Ph a” | Ph
P(Cy)s P(Cy)s
C1 Cc2

Mes’NTN‘Mes Mes’NTN‘Mes

C5 Cé

€ 5C)
Ru= Ru’

N N-ptes
«Cl

Mes

Figure 2. ADMET of Passerini-3CR product 6a (a) and tested catalysts (b).

—NM92

Se probé6 con 6 a todos los
catalizadores  para probar la
tolerancia del grupo funcional.

ADMET tolera dobles enlaces con alta
distancia a los grupos funcionales

Temperatura de 80/100/120 °C
Catalizador 2, 1y 0.5%

C3,C4 y C8 Dio pesos moleculares
altos.




Table 1. GPC Results (after Precipitation) of ADMET
Polymerizations of Monomers 6a—d with 1% Loading of C3“

ety A M, g/mol e » Los productos obtenidos fueron sustancias gomosasy
pegajosas con buena solubilidad en THF, CHCI3 y

P10 6a 21650 1.35

P28 6b 16 500 1.45 CH2Cl2.

P30 6c¢ 11450 1.40

2 o =2 L > Pesos moleculares de 11 y 18 KDa.

*Conditions: neat/1,4-benzoquinone (3 equiv per Ru catalyst)/
80 °C/4 h reaction time/N,-purged.

> Indice de polidispersién (PDI) entre 1.4y 1.5
(Cromatografia de permeacién en gel).




Siete se utilizd como tope de cadena para producir telequélicos con grupos finales
definidos generando pesos moleculares significantemente mas altos que los
determinados en GPC Como se muestra en la tabla.

Table 3: Results of ADMET with Passerini-3CR products 6a and different amounts of chain

stopper 7.
entry amount of chain polymerisation | M, (calc.) M, PDI
stopper (mol-%) degree n [g / mol] [g / mol] M, / M,
precipitated
P34 30 ~14 6450 5300 1,48
P35 20 ~17 7750 8300 1.43
P36 10 ~31 13600 9100 1.54
P37 5.0 ~42 18600 10550 1.59
P38 25 ~117 51150 12850 1,66

MEOEGMOM\{,}/ COMe
7 7

@]

07 "NH n

WCOQMB

7 (2.5 - 30%)

C3 (1.0 mol-%)
1,4-benzoquinone (3 mol-%)
neat/80°C /4 h

MQOQCWOM\%COQME
7 7
%0 NH n

R

P34-P38
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e O MNH
6c l\cazr.au

1. €3 (1.0 mol-%)

1,4-benzoquinone (3.0 mol-%)
nest/ 80°C 4 h

2. TFA (10%)
CH,Cl,

. . fe o o . 7 tf1d

Alternativas posmodificaciones, se hidrolizo el

Y

éster butilico de P33 con acido trifluoroacético \Mo K/ﬂb,

(TFA) para obtener derivados del acido bsy O DI;M "
L

policarboxilico P39.

CO,H Mn = 7100 g/ mol
PDI =1.98
Las reacciones multicomponentes también puede Wne Ba
utilizarse para reacciones de injerto eficientes. R.CHO 3
THF/rt/1d
Y
T G )]
\%M - T IVM \]FW
© 07 NH f
P40 -0 Mn = 17450 g / mol
R' = cHx 0. RZ PDI = 1.57
R2 = (CH,)sCH, I
HN 0
H1




Paserrini como métod.olimerizacién directa.

HOECW\ OHC. o
C0H + W\
7 7 Oy 2 7 CHO
8 9
5a-5d(2eq)/ THF /1d

R
0. _NH
0
T Y S
7 VT 8 7 7 In
O fr.IH
R

P41 - P54

Figure 3. Passerini-3CR with dialdehyde 8, dicarboxylic acid 9, and
isonitriles 5a,b,d.

La arquitectura polimérica es diferentes, ya que ADMET permite adiciones cabeza cola, cabeza-cabeza
y cola-cola. la reaccion de 8 y 9 con isonitrilos conduce a una estructura de unidades repetitivas mas
regular.




Los experimentos de polimerizacion demostraron que la reduccion de la cantidad de disolvente

conducia a la formacion de polimeros de mayor peso molecular.

Table 2: Results of ADMET with Passerini-3CR products 6b - d.
entry monomer catalyst type M, PDI
[g / mol] M, /M,
P28 6b c3 16500 1.45
P29 6b cs 14100 1.50
P30 6c c3 11450 1.40
P31 6c cs 15500 1.41
P32 6d c3 17800 1.43
P33 6d cs 13900 1.44
Conditions: neat / 1.0 mol-% of Ru-catalyst / 1,4-benzoquinone (3 eq. per Ru-catalyst) / 80°C
/ 4 hours reaction time / N>-purged.

El poli-Passerini-3CR parece ser un nuevo enfoque muy potente para la sintesis de polimeros, partiendo de dos
bloques de construccion bifuncionales, en este caso de origen renovable. El aumento de la temperatura a 50 °C
dio lugar a polimeros con pesos moleculares mas bajos.



Mecanismo de pirolisis, por radicales libres.

High Yield Synthesis of Green Pyrolytic Qil via Thermal Cracking of Ricinoleic Acid Methyl
Ester. ChemistrySelect, 8(33). https://doi-org.pbidi.unam.mx:2443/10.1002/slct.202204680

OH



https://doi-org.pbidi.unam.mx:2443/10.1002/slct.202204680

Mecanismo de pirolisis, por rearreglo
tipo McLafferty

*Una cetona con H en gama
Y /H
HIC)\/ /\. + H T
- O: O:
HCy | McLafferty |
B CHZ—C_CH; - » Hz(‘=CH2 + '(‘HZ_C—CH}
(4 reagrupamiento
m/z = 86 m/z = 58
H

o) "‘) 0
VMW/\/U\GH




Reaccion de reduccion

M. Suresh Kumar, Srivari Chandrasekhar, B. Muralidhar. One pot conversion of carylic acids to aldehydes with DIBAL-H. Tetrahedron Letters. 1998;39:909-910.

https://search-ebscohost-com.pbidi.unam.mx:2443/login.aspx?direct=true&db=edsair&AN=edsair.doi........... fOf0dech07d83fba9b5ee26127d715cd&lang=es&site=eds-
live
TMSCL, Et3N I DIBAL-H
R—COOH ———» | R—C—0OTMS | ————» R—CHO
CH,CL,,0°C -18°C
O O O



https://search-ebscohost-com.pbidi.unam.mx:2443/login.aspx?direct=true&db=edsair&AN=edsair.doi...........f0f0decb07d83fba9b5ee26127d715cd&lang=es&site=eds-live
https://search-ebscohost-com.pbidi.unam.mx:2443/login.aspx?direct=true&db=edsair&AN=edsair.doi...........f0f0decb07d83fba9b5ee26127d715cd&lang=es&site=eds-live

Reaccion de Passerini 3RC




Mecanismo
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Polimerizacion ADMET

ADMET C1-C8
>
1,4-Benzoquinona
O O
n




Mecanismo ADMET
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Conclusiones

» Passerini 3RC ofrece varias posibilidades para la quimica de los polimeros, demostrado por la
obtencion de mondmeros y reacciones injerto, asi como polimerizaciones directas.

» Poliéster interesante por su cadena lateral de amida.
» Polimeros preparados de material renovable y contribuye al desarrollo sostenible.
» Proyeccién: generalizar a otros acidos carboxilicos y di aldehidos.

»Variacion del isonitrilo es interesante para ajustar propiedades de los polimeros.
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