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RESUMEN

Se utilizaron la espectrometria de masas de ionizacién por electrones (El) y
métodos de quimica tedrica y computacional para estudiar tres procesos de
descomposicion en fase gaseosa de los iones moleculares de una serie de
anilinas 4-sustituidas (4-YCgH4sNH», donde Y = H, Br, F, Cl, CH3 y OCH3) a través
de los cuales se puede eliminar (i) hidrogeno atomico (M — H]%), (ii) el grupo
sustituyente ([M — Y1) e (iii) isocianuro de hidrégeno (M — HNC]™) Los espectros
de masas se tomaron a 70 eV, pero también a 40, 20 y 10 eV con el fin de
identificar aquellas fragmentaciones que requieren menor energia en cada caso.
Cuando la ionizacién tuvo lugar con electrones de 10 eV, los iones-fragmento mas
abundantes fueron los siguientes: [M — H]" en el caso de Y = CHs; [M — HNC]™
paraY = H, F; [M = Y] cuando Y = Br, Cl, mientras que para Y = OCHjs, ninguna
de las fragmentaciones objeto de estudio aparecen a esta energia de electrones.

De manera directa y a través de ciclos termodinamicos alternativos, se calcularon
diferentes entalpias de reaccion relacionadas con las seis anilinas (4-YCgHsNH,),
haciendo uso de los métodos basados en la teoria de los funcionales de densidad
encontrando que el método mas adecuado es el UB3LYP/6-
311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d).

Mediante calculos al nivel UB3LYP/6-311G+(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d,p), se
obtuvo la estructura molecular y la energia del estado fundamental de cada una de
las especies involucradas en los procesos de interés. Con esta informacion se
construyeron perfiles de energia potencial, con los cuales se pudo establecer que
los mecanismos de reaccion preferidos por los iones moleculares de las anilinas
son dependientes del grupo sustituyente unido a la posicion 4 del anillo.

En la anilina no sustituida (Y = H) la fragmentacién mas probable es la pérdida de
HNC, mediante la contraccién del anillo y la posterior formacion y disociacion de
un complejo ion-molécula, originando un cation ciclopentadienilo. La reaccion que
genera el ion [M — H]" es menos probable, pero podria ocurrir por disociacion
directa de un atomo de hidrégeno del grupo amino o a través de la expansion del
anillo, seguida por la eliminacién del hidrogeno formando iones azatropilio. La
presencia de fluor como sustituyente (Y = F) no altera la preferencia de los iones
moleculares hacia la eliminacion de HNC. Los sustituyentes bromo y cloro (Y = Br,
Cl), en cambio, desfavorecen esta reaccion e inducen la pérdida del halégeno, sin
embargo, el efecto es mas pronunciado en el primer caso. Mientras que en el
sustituyente CH3 favorece la pérdida de H°®. Estos resultados son consistentes con
la informacidn experimental, ya que las concentraciones de los tres iones-
fragmento en cada espectro de masas aumentan en el mismo sentido en que lo
hace la probabilidad tedrica de ocurrencia de la correspondiente reaccion.



ABSTRACT

This research Project is aimed at studying three different decomposition processes
of molecular ions from a 4-substitued anilines series (4-YCgH4sNH2, where Y = H,
Br, F, Cl, CH3 and OCH3)) in gaseous phase by the use of electron ionization mass
spectrometry [EIl], and methods of theoretical and computational chemistry.

During the research, a variety of reaction enthalpies related to six anilines (4-
YCsH4sNH>) were estimated through alternative thermodynamic cycles and density
functional theory based-methods. Afterwards, results were compared and it arised
as a conclusion that the best method to estimate reaction enthalpies in a direct way
was the second one. So, its use kept on being requisite in the following research
stages.

Furthermore, the molecular structure and energy state of each one of the
molecular ions were assessed including isomeric ions, fragments-ions neuter
products and transition states by the application of UB3LYP/6-
311G+(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d,p) calculations, as a result, basic stages of
transformation in the complex systems of parallel and consecutive reactions were
identified according to criteria such as kinetic barriers heights and product stability.
Besides, it was evident that the best aniline molecular ion reaction mechanisms
depend on substituting group along with ring’s 4 positions.

On the other hand, results are consistent with the experimental data due to the fact
that concentrations of three fragment-ions in each mass spectra increase as the
theoretical probability of reaction states. So, some phenomena were observed
such as: lost of HNC in substituted anilines by the ring contraction and the
following complex ion-molecule formation and dissociation. Whereas, ion [M — H]*
reaction rather occurs by direct dissociation of one amine-group hydrogen atom or
by rig’s expansion. While, the presence of fluor as substituting enhances barriers
heights changes in each one of the steps, but it doesn’t affect the lost of HNC
tendency. However, bromo and chloro as substituting boost lost of halogen, and
CHs; as substituting precipitates the lost of hydrogen.
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INTRODUCCION

Las anilinas constituyen un importante grupo de compuestos quimicos que
presentan una gran variedad de aplicaciones, tales como antioxidantes,
pigmentos, quimicos fotograficos y farmacéuticos, también sirven de
intermediarios en la produccion de plasticos, explosivos, fungicidas y herbicidas y
en la refinacion del petrdleo. De otro lado, son, por supuesto, agentes
contaminantes ampliamente difundidos, desde el humo del tabaco a los residuos
de la industria quimica y de los hidrocarburos. En consecuencia, su deteccion y
caracterizacion resulta conveniente para la sociedad, tarea en la cual la
espectrometria de masas ha jugado un papel fundamental, dado que es una
técnica analitica versatil, rapida, muy sensible y selectiva.

Toda informacibn que aumente el entendimiento de los procesos que
experimentan las anilinas en espectrometria de masas contribuye al mejoramiento
de los métodos de analisis de este tipo de compuestos y sus derivados mas
complejos. En este sentido, la influencia de los grupos sustituyentes en posicion
para al grupo funcional amino sobre las reacciones de fragmentacion puede ser de
gran ayuda en la caracterizacién de los mecanismos que operan a nivel molecular.
Este es precisamente el tema sobre el cual centra su atencién el presente trabajo.
Aqui se establece qué tipo de reacciones de fragmentacién, entre tres posibles
procesos competitivos, induce el sustituyente en la posicion 4 en una serie de
anilinas 4-sustituidas (4-YC¢H;NH,, donde Y= H, Br, F, Cl, Me y MeO), una vez la
molécula se ha ionizado en el espectrdmetro de masas. Tres procesos fueron
escogidos para desarrollar la investigacion debido a sus bajos requerimientos
energeéticos, usando como criterio de seleccion el ion-fragmento que se observo
con mayor abundancia en el espectro de masas de cada compuesto, cuando éste
se genero con electrones de 10 eV de energia.

Los compuestos objeto de estudio se analizaron mediante espectrometria de
masas de ionizacién por electrones (El), suministrando diferentes cantidades de
exceso de energia durante el proceso de ionizacion. Esto ultimo se realizé con el
fin de: identificar experimentalmente los iones-fragmento mas estables en términos
de su abundancia relativa y para simplificar los espectros. Basandose en la
documentacion cientifica existente, se propusieron estructuras moleculares para
los iones-fragmento con sus respectivos mecanismos de reaccion. A través de la
quimica computacional se modelaron algunas de estas estructuras y rutas de
fragmentacion. Los resultados tedricos se confrontaron con la informacién
experimental consistente en las abundancias relativas de los iones en los
espectros de masas, encontrandose una buena correspondencia. En general, el
grupo sustituyente de los iones moleculares de estas anilinas tiene la capacidad
de inducir cambios en los mecanismos de reaccion y en las rutas de
fragmentacion, lo que se refleja en alteraciones en las intensidades de los picos en
los espectros de masas, e incluso en algunos casos, en la supresion total de
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algunos de ellos. Todos estos procesos pueden ser entendidos desde la quimica
tedrica.

Hay que decir que en la actualidad existen diversas técnicas experimentales que
permiten realizar estudios quimicos de iones en fase gaseosa, pero en el pais se
carece de ellas. En Colombia la espectrometria de masas ha sido utilizada casi
exclusivamente como una herramienta analitica, pero en este trabajo se utiliza
para obtener informacion de la fisicoquimica de iones en fase gaseosa, un area de
gran interés no solo para los usuarios de la mencionada técnica instrumental, sino
también entre quienes estudian los fenémenos del plasma y la quimica
atmosférica e interestelar (ARMENTROUT, P., BAER, B., 1996). Otros campos
del conocimiento, como la electroquimica, se ocupan de una variedad de
fendmenos de iones en fase condensada, sin embargo, el estudio de sus analogos
en fase gaseosa puede permitir distinguir la quimica intrinseca de los iones, de los
efectos producidos por los solventes.

La combinacion de quimica tedrica, quimica organica y espectrometria de masas,
que tiene lugar en este trabajo, permite al grupo de investigacion Laboratorio de
Quimica Tedrica (LQT) continuar su proceso de formacion y acumulacion de
experiencias en el estudio y la aplicacion de los principios tedricos fundamentales
sobre los que se basa la espectrometria de masas. Este tipo de trabajos es unico
en su género en el pais, puesto que no existe otro grupo de investigacién en el
mismo campo de accién. He aqui el caracter innovador de la propuesta. Se trata
de los primeros pasos en el nacimiento de una linea de investigacion en Colombia
en las teorias de la espectrometria de masas, una iniciativa que tiene lugar desde
la Universidad de Narifio.
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1. OBJETIVOS
1.1 OBJETIVO GENERAL.

Establecer qué tipo de reacciones de fragmentacion induce el sustituyente en la
posicion 4 en una serie de iones moleculares de anilinas en fase gaseosa,
identificando las causas que conducen a los iones por determinados canales de
reaccion.

1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS.

- Analizar por espectrometria de masas, a diferentes energias de electrones,
las anilinas 4-sustituidas objeto de estudio

- Calcular mediante métodos de quimica computacional algunas propiedades
moleculares de los iones de anilinas y cantidades molares de reaccion
asociadas con los productos de fragmentacion.

- Comparar la informacion experimental contenida en los espectros de masas

con los resultados de las propiedades obtenidas mediante los calculos
tedricos.
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2. MARCO REFERENCIAL
2.1 MARCO TEORICO.
2.1.1 ESPECTROMETRIA DE MASAS.

2.1.1.1 Definicion. Durante mas de 100 anos, la espectrometria de masas ha
constituido un pilar muy importante en una gran variedad de disciplinas cientificas.
Esta corresponde a una técnica analitica que mide la masa molecular de
compuestos y permite la caracterizacion estructural de los mismos mediante la
conversion de ellos en iones. Ademas, a través de la espectrometria de masas se
pueden estudiar la dinamica y la quimica de reacciones de iones, proporcionando
datos sobre propiedades fisicas tales como energias de ionizacion, energias de
aparicion, entalpias de reaccion y afinidades protonicas, entre otras, lo que
permite verificar calculos de orbital molecular basados en predicciones tedricas.
La espectrometria de masas probablemente es la técnica analitica mas versatil y
completa a disposicion de los quimicos. Muchas areas de fisica, quimica, quimica
meédica, ciencias farmacéuticas, geologia, cosmoquimica, ciencias nucleares,
ciencias de materiales, arqueologia, industria petrolera, ciencias forenses, entre
otras, se han beneficiado de ésta precisa y sensible técnica instrumental (DASS,
2007).

2.1.1.2 Principios.

El primer paso en el analisis de compuestos mediante espectrometria de masas
es la produccion de iones en fase gaseosa del compuesto M, por ejemplo por
ionizacion por impacto de electrones, como se indica en la ecuacion (1).

M+e - M+ 2¢e (1)

Si el ion molecular, M*®, contiene suficiente exceso de energia interna puede sufrir
fragmentaciones. Debido a que éste es un cation radical con un numero impar de
electrones, puede fragmentarse para producir un radical (B®) y un cation (A*) con
nu+mero par de electrones, o una molécula neutra (B) y un nuevo catién radical
(A™), asi:

M* 5>A*+B*° o M" S>A™+B (2)

A su vez, si los iones-fragmento A™ o A" tienen suficiente exceso de energia
interna, se pueden fragmentar, generando otros iones y especies neutras. Todos
los iones producidos, se separan en el espectrometro de masas de acuerdo con
sus relaciones masa-carga (m/z), y se detectan en proporcion a su abundancia,
generando el espectro de masas de la molécula, el cual consiste en un grafico de
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las abundancias de los iones, en el eje y, versus la relacion masa-carga (m/z) en
el eje X, o en una forma tabulada (DE HOFFMANN, E. y STROOBANT, V., 2007).
El fendmeno de la formacion del espectro de masas se representa en la Figura 1.

Figura 1. Formacion del espectro de masas mediante ionizacién por impacto
de electrones. (Tomado de DASS, C. 2007).

O lonizacion @Q Ox )'® Analizador de Masas
@@ K®\A Procesamiento de > | | l \ |
@ @*
Moléculas lones datos Espectro de
en fase Fragmentacion Masas
gaseosa

Los componentes esenciales de un espectrometro de masas se representan en la
Figura 2. Dichos componentes son los siguientes: (i) un sistema de entrada, a
través del cual se introduce la muestra dentro de la camara de ionizacion; (ii) una
camara de ionizacién, en donde las moléculas neutras de muestra se convierten
en iones en fase gaseosa; (iii) un analizador de masas, cuya funcion es separar y
analizar las especies ionicas de acuerdo con su relacibn masa-carga (m/z) (para
este efecto se usan analizadores de tiempo de vuelo TOF, time of flight,
cuadrupolos lineales, cuadrupolos lineales con trampa de iones o cuadrupolos
tridimensionales, deflectores magnéticos, analizadores electrostaticos, entre
otros); (iv) un detector, a través del cual se mide y amplifica la corriente de iones
previamente separada en el analizador de masas; y (v) un sistema de datos que
graba, procesa, almacena y muestra los datos. Todo el sistema es controlado
mediante un sistema electronico y se mantiene en condiciones de alto vacio. La
region de la camara de ionizacion se mantiene generalmente a una presion
comprendida entre 10 y 10°® torr mientras que una presion un poco mas baja se
requiere en la regién del analizador de masas (alrededor de 10® torr). Las
condiciones de alto vacio permiten que los iones se muevan libremente en el
espacio —sin colisionar o interactuar con otras especies— y reaccionen en forma
unimolecular como especies aisladas (las colisiones podrian conducir a la
descomposicion prematura de los iones moleculares y producir diferentes
especies mediante reacciones ion-molécula, un proceso que reduciria la
sensibilidad, incrementaria la ambiguedad en la medida y disminuiria la
resolucion). De esta manera, el comportamiento quimico de los iones en
espectrometria de masas solo dependera de su estructura molecular y de su
exceso de energia interna (DASS C., 2007; DE HOFFMANN, E. y STROOBANT,
V., 2007).

Figura 2. Componentes de un espectrometro de masas.
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La mayoria de procesos que se desarrollan en espectrometria de masas ocurren
muy rapido. La ionizacion ocurre en una escala de femtosegundos, las
disociaciones directas requieren entre algunos picosegundos y varias decenas de
nanosegundos, y las fragmentaciones con transposiciones y reordenamientos
usualmente ocurren en menos que un microsegundo (DE HOFFMANN, E. Y
STROOBANT V., 2007). Los iones moleculares que no se descomponen y los que
se descomponen con un coeficiente de velocidad unimolecular, k, menor a 10* s™
alcanzaran el detector sin fragmentarse y se conocen como iones estables. Por el
contrario, los iones que se disocian mas rapido, con k > 10° s™' no alcanzaran el
detector, en lugar de ello, seran detectados sus fragmentos y se denominan iones
inestables. Sin embargo, un pequefio porcentaje se descompone con un
coeficiente de velocidad unimolecular comprendido entre 10* y 10° s, y solo se
fragmentan en el transito hacia el detector; estos son llamados iones metaestables
(GROSS, J., 2004).

2.1.1.3 Espectrometria de masas de ionizacion por electrones (El).

El uso de ionizacion por impacto de electrones (El) se remonta al surgimiento de la
espectrometria de masas a principios del siglo XX. Esta técnica de ionizacién fue
la primera empleada en espectrometria de masas, y aun hoy continua siendo la
mas popular en espectrometria de masas de compuestos organicos. Las
principales ventajas son su versatilidad y fiabilidad. Ademas, las bibliotecas
virtuales de espectros de masas estan compuestas por espectros de ionizacién
por electrones.

En ésta técnica, la cdmara de ionizacién consta de un filamento caliente (catodo)
que emite electrones, los cuales son acelerados hacia un anodo, y en el trayecto
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inciden sobre las moléculas de analito en fase gaseosa (DE HOFFMANN, E. y
STROOBANT, V., 2007). La energia de los electrones depende de la diferencia de
potencial aplicada entre el catodo y el anodo. Si se mantiene una diferencia de
potencial de 70 V, los electrones tendran una energia alrededor de 70 eV
(DOWNARD, K., 2004), sin embargo, la dispersion de los valores de energia de
los electrones puede ser de varios electronvoltios. Dependiendo del analito y de la
energia de los electrones, también pueden generarse iones moleculares doble y
triplemente cargados, pero su abundancia suele ser muy baja.

Para la mayoria de los compuestos organicos, los valores de sus energias de
ionizacion (IE) se encuentran entre 6 y 12 eV. Si la energia de los electrones se
encuentra por debajo de estos valores, la ionizacion no tendra lugar y no se
obtendra el espectro de masas. El valor de la energia de los electrones usado
normalmente es de 70 eV. Con esta cantidad de energia las moléculas no sélo se
pueden ionizar, sino que también pueden adquirir un exceso de energia que
permite la ocurrencia de fragmentaciones posteriores.

El uso de electrones de, por ejemplo, 12 a 15 eV de energia en lugar de los
electrones de 70 eV usados comunmente, permite la ionizacién de la mayoria de
analitos, aunque reduce el numero y la intensidad de las fragmentaciones
experimentadas por los iones, lo cual incrementa la intensidad del pico
correspondiente al ion molecular. Los espectros de masas generados con
electrones ionizantes de bajas energias pueden ser mas faciles de interpretar que
los tomados a 70 eV debido a que, en general la apariencia del espectro es mas
simple y los patrones de fragmentacion son dominados por unos pocos procesos
primarios caracteristicos que contienen la mayor parte de la informacion
estructural. Sin embargo, con la disminucion de la energia de los electrones en la
camara de ionizacién, también disminuye la eficiencia de ionizacién —que relaciona
el numero de iones generados respecto a los electrones usados durante la
ionizacién—, lo que se traduce en una pérdida de sensibilidad(DE HOFFMANN, E.
y STROOBANT, V., 2007).

2.1.2 TERMOQUIMICA DE IONES EN FASE GASEOSA.

La termoquimica de iones es de gran importancia en espectrometria de masas.
La intensidad de los diferentes iones en la camara de ionizacién y los patrones de
fragmentacion en los espectros de masas estan intimamente relacionados con la
energética de iones. Por ejemplo, los esquemas para analizar y secuenciar
péptidos y otras biomoléculas por espectrometria de masas involucran un sitio
especifico de protonacion o metalacion. El sitio especifico esta determinado por
las afinidades protonicas relativas o afinidades por los metales de varios grupos
funcionales, las cuales son, naturalmente, cantidades termoquimicas (ERVIN, K.,
2001). Haciendo caso omiso de la cinética por el momento, la termodinamica sera
tenida en cuenta en esta seccion como criterio para determinar los procesos
favorables.
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Mediciones realizadas sobre iones aislados producen informacion sobre el
comportamiento intrinseco de las especies en ausencia de efectos de solvente.
La comparacion con el comportamiento de los mismos iones en fase condensada
muestra como influye el solvente en la reactividad. La informacion termoquimica
de especies neutras también puede obtenerse a partir de mediciones realizadas
sobre iones mediante la construccion de ciclos termodinamicos.

La espectrometria de masas permite estudiar iones en fase gaseosa.
Propiedades como energias de ionizacion (IE), entalpias de disociacién de enlace
(BDE) y afinidades proténicas (PA) son de enorme importancia en el estudio del
comportamiento de iones tanto en fase gaseosa como condensada. Estas
propiedades han sido determinadas por diversos métodos experimentales o
calculadas a través de métodos tedricos para un gran numero moléculas dentro de
las cuales se encuentran una cantidad considerable de derivados de la anilina.

2.1.2.1 Cantidades Termodinamicas.
v' Afinidad Protonica, PA.

La tendencia de una molécula a aceptar un protdén es un descriptor importante de
su reactividad y esta directamente relacionada con la basicidad. En fase gaseosa,
la protonacién de un sustrato AyH (por ejemplo, una anilina 4-sustituida: 4-Y-
CesH4NH2) a una temperatura dada T, se cuantifica mediante su afinidad protoénica,
la cual se define como la entalpia de la reaccién de la ecuacién 3.

AyH2+ _— AyH + H+, APAHT(AyH):PAT(AYH) (3)
v Entalpia de disociacién de enlace, BDE.
La entalpia de disociaciéon homolitica de enlace (BDE, bond dissociation energy)
se define como la entalpia necesaria para romper un enlace de una molécula
neutra en fase gaseosa, la cual se encuentra en su estado electronico vy
vibracional fundamental, dando lugar a un par de radicales, también en sus
estados fundamentales (GROSS, J., 2004). En la ecuacion 4 se representa el
proceso de disociacion del enlace N-H de una molécula AyH y se define su BDE.
En esta ecuacion Ay® es el correspondiente radical 4-YCgHsNH".

AyH —— Ay + H', ApHr(AyH) =BDE(N-H)avH (4)

v' Energia o potencial de ionizacion, IE.
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La energia de ionizacion (IE), también conocida como potencial de ionizacion, es
la energia requerida para remover un electron de una especie quimica en fase
gaseosa en estado fundamental, bien sea un atomo, una molécula, un radical o un
ion, segun se requiera. La ecuacion (5) aporta la definicibn del potencial de
ionizacién para la molécula AyH.

AyH — AH™ + e, AH(AyH) = IE7(AyH) (5)

La energia de ionizacion adiabatica esta definida como la minima cantidad de
energia que absorbe una molécula en fase gaseosa en su estado electronico y
vibracional fundamental al perder un electron para formar un ion (AyH™) el cual
también se encuentra en su estado fundamental (GROSS, J., 2004). Mientras que
la energia de ionizacion vertical corresponde a la energia necesaria para generar
iones en estados vibracionales excitados a partir de moléculas neutras en estado
fundamental.

2.1.2.2 Determinacién experimental de propiedades termoquimicas.

Actualmente existe una variedad de técnicas espectroscopicas y espectrométricas
para medir cantidades termoquimicas. La espectrometria de masas permite que
iones en fase gaseosa de masa conocida sean aislados y manipulados, lo cual
elude la sintesis y purificaciéon de muestras para la medicién de termoquimica de
sistemas en fase condensada.

La mayoria de mediciones precisas y exactas de la energética molecular,
incluyendo iones, proviene de mediciones espectroscopicas, donde las
transiciones entre los estados cuanticos inicial y final son resueltas y asignadas
individualmente (ERVIN, K., 2001). Las técnicas mas utilizadas para la
determinacion de las energias de ionizacion y de aparicion implican el uso de
espectrometros de masas de ionizacion por electrones. La energia de los
electrones puede modificarse, con lo que se controla la abundancia de los iones
resultantes.

Las energias de ionizacion para la mayoria de elementos atémicos neutros han
sido medidas mediante espectros de emisidn Optica de atomos e iones en
descargas. La identificacion de una serie de Rydberg en un espectro atomico o
molecular conduce al valor de la energia de ionizacion. En los casos en que el
analisis del espectro es sencillo, los valores espectroscopicos de energia de
ionizacion son de alta precision.

A mediados de los afos 60 el problema de definir exactamente la energia del
agente ionizante fue abordado en algunos laboratorios, sustituyendo el haz de
electrones por fotones, cuya energia podria ser bien definida. Las técnicas
modernas de fotoionizacién utilizan frecuentemente laseres o fuentes de luz
sincrotrén, y pueden tener otras caracteristicas particulares disefiadas para
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proporcionar informacién mas detallada. La afinidad electronica de una serie de
especies puede determinarse encontrando el umbral para la fotodeteccion del
electrén, mediante la irradiacion de iones negativos a través de una luz de
frecuencia variable. Esto se denota con el acrénimo PD (photodetachment),
usando una fuente de luz de frecuencia continua y un monocromador, o LPF para
el uso de laseres de frecuencia variable como fuente de luz (GROSS, J., 2004).

2.1.2.3 Reglas de aditividad de Benson para el calculo de entalpias de formacion.

El conocimiento de las reglas de aditividad de Benson proporciona una
herramienta empirica simple y eficiente al momento de calcular las entalpias de
formacion, A4H°y,, de compuestos organicos a 25 °C en fase gaseosa. Esto se
fundamenta en el concepto de que la 4H°y, de un compuesto dado puede
considerarse como la suma de las entalpias de formacién de los “grupos” que
componen su estructura. Se define “grupo” como un atomo de carbono mas sus
‘ligantes”. Para denotar un grupo se escribe primero el atomo central y entre
paréntesis los atomos a los cuales se encuentra enlazado. Por ejemplo, usando la
notacién de Benson para calcular la entalpia de formacién de 2,2-dimetilpropano
(Figura 3) se observa que el compuesto esta formado por un grupo C — (C)s y
cuatro grupos de tipo C — (H)3(C) los cuales tienen una entalpia de formacion de
0.5 kcal mol™ y -10.08 kcal mol™" respectivamente, segin lo consignado en las
tablas de Benson. Ahora, de acuerdo con la ecuacion de la Figura 3, la entalpia
de formacién para este alcano es -39.82 kcal mol™" que es comparable con el valor
experimental reportado de -40.32 kcal mol™'(VITALE, D., 1983).

Figura 3. Calculo de la entalpia de formacion de 2,2-dimetilpropano mediante las
reglas de Benson (VITALE, D., 1983).

CHs
|

H3C=C—CHz  AH°n = AH"m [C—(C)a] + 4AH m [C—~(H)3(C)]
CH3

Benson y colaboradores (BENSON, S., y BUSS, J., 1958; BENSON, S., y
colaboradores, 1968) han elaborado tablas extensas de 4AH°, para grupos que
comunmente estan presentes en moléculas organicas. Ademas de las entalpias
de grupos, estas tablas contienen factores de correccion para interacciones
gauche y de tension angular en compuestos aliciclicos como también valores para
compuestos que tienen en su estructura heteroatomos.

Este método empirico para la determinaciéon de entalpias de formacion también
puede aplicarse al calculo de otras propiedades termodinamicas en fase gaseosa
y condensada, tanto de moléculas neutras como de radicales y es de gran utilidad
cuando se carece de informacion termoquimica para una determinada especie.
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2.1.3 QUIMICA TEORICA Y COMPUTACIONAL.
2.1.3.1 Definiciones.
v' Quimica Tedrica (CUEVAS, G., y CORTES, F. 2003).

El término quimica tedrica esta asociado con la busqueda de mejores teorias para
describir cantidades determinadas experimentalmente e incluye los desarrollos de
la quimica cuantica, la mecanica cuantica y la mecanica estadistica en modelos
tendientes a explicar la realidad fisica del fenobmeno de la reactividad. Estos
desarrollos se pueden transformar en algoritmos susceptibles de programarse, asi
que la quimica tedrica es proveedora de los métodos aplicables en quimica
computacional, enriquecidos con los desarrollos generados por el modelado
molecular, la mecanica molecular, la dinamica molecular y el desarrollo de
interfaces graficas entre otros.

Dado un conjunto de nucleos y el numero de electrones de cada molécula, la
aplicacion de los conceptos generados por la quimica tedrica permite calcular
propiedades como:

- Los arreglos geométricos de los atomos que corresponden a moléculas
estables y a estados de transicion.

- Las energias relativas de varias moléculas.

- Sus propiedades espectroscopicas.

- Propiedades termoquimicas.

- Propiedades cinéticas.

- Dependencia de algunas propiedades con el tiempo.

v" Quimica Computacional.

La quimica computacional es una disciplina que simula numéricamente estructuras
y reacciones quimicas basandose en las leyes fundamentales de la fisica. Esta
disciplina permite estudiar fenomenos quimicos mediante la ejecucion de calculos
en computadoras. Algunos métodos en quimica computacional no solo permiten
el estudio de moléculas estables e intermediarios de menor tiempo de vida, sino
también de estados de transicion (los cuales se discuten mas adelante). De este
modo, la quimica computacional es capaz de proporcionar informacién acerca de
moléculas y reacciones que muchas veces es imposible obtener mediante
técnicas experimentales (FORESMAN, J.B. y FRISCH, A., 1993).

La quimica computacional tiene diversas aplicaciones y se usa de diferentes
modos. Una de ellas, y de gran importancia, consiste en modelar sistemas
moleculares antes de sintetizar algun compuesto en el laboratorio. Un segundo
uso consiste en el analisis de mecanismos de reaccion, ya que se pueden
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determinar las propiedades electréonicas del estado de transicién que conecta a un
reactivo con un producto, evaluar el efecto que tienen los patrones de sustitucion
sobre su estabilidad y, con ello, eliminar especulaciones que con poca
sustentacion se hacen con frecuencia y que poco ayudan al desarrollo de la
quimica.

Hoy en dia existen estrategias computacionales bien establecidas, seguras y
basadas en métodos tedricos solidos que son de gran utilidad al momento de
realizar estudios complementarios en diversos campos de la quimica y otras
ciencias (YOUNG, D., 2001).

Cabe mencionar que el uso de la quimica computacional no implica el abandono
de la parte experimental en las investigaciones, sino que debe concebirse a la
primera como una guia poderosa para predecir el comportamiento molecular. Por
lo que la quimica computacional y la experimental de ninguna manera pueden
verse como independientes, puesto que son disciplinas complementarias.

v Quimica Modelo (CUEVAS, G., y CORTES, F. 2003).

El uso de una quimica modelo se basa en el siguiente principio (FORESMAN, J.B.
y FRISCH, A., 1993) un modelo tedrico debe ser aplicable en forma uniforme a
cualquier sistema molecular, independientemente de su tipo y tamafio, siendo la
capacidad de cdmputo la Unica limitante que debe imperar.

Este principio tiene dos implicaciones:

a) Un modelo tedrico debe estar univocamente definido para una
configuracion determinada de nucleos y electrones.

b) No debe emplear pre-concepciones especificas para enfrentar un
determinado problema.

La implementacion de los modelos tedricos al computo es denominada quimica
tedrica modelo o simplemente modelo quimico, un término introducido por Pople
(POPLE, J.A., 1999) en el origen mismo de la quimica computacional. Una vez
que se ha definido un modelo tedrico se procede a su implementacion
computacional y se evalua con una amplia gama de sistemas quimicos cuyas
propiedades han sido determinadas experimentalmente. Cuando un modelo es
capaz de reproducir los resultados conocidos, entonces se le puede emplear para
predecir propiedades de otros sistemas.

Un modelo quimico se caracteriza ademas por mostrar consistencia de tamanio; el
error de un método en la predicciéon de una propiedad debe escalar en proporcion
al tamano de la molécula. Un método debe reproducir el mismo resultado que
generaria la solucion de la ecuacion de Schrodinger (FORESMAN, J.B. y FRISCH,
A., 1993).
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Una quimica tedrica modelo en el sentido de Pople (POPLE, J.A., 1999) se
caracteriza por la combinacion de un procedimiento tedrico y un conjunto de base.
Los programas de calculo comunes incluyen varios procedimientos tedricos,
generalmente denominados niveles de teoria. Estos métodos por lo comun se
describen con acrénimos, por ejemplo: HF para el método del campo
autoconsistente de Hartree-Fock; MP2 y MP4, para la teoria de perturbaciones de
segundo y cuarto orden en el marco de Mdller-Plesset.

El otro componente de la quimica tedrica modelo es la base de calculo o
simplemente la base que permite obtener una representacion de los orbitales de
un sistema quimico.

Existe la convencion para describir los modelos quimicos empleados en un calculo
de la siguiente manera:

Método para calcular la energia/conjunto de base / / método de optimizacién de la
geometria/conjunto de base

donde el modelo colocado a la derecha de la doble diagonal indica la manera con
el que se optimiza la geometria (Seccioén 2.1.3.2), mientras que el modelo descrito
a la izquierda es aquel con el que se calcula la energia del sistema molecular en
estudio. Asi, por ejemplo, B3LYP6-311++G(3df,2pd)//BLYP/6-31G(d,p) sefala
que la geometria se optimizé utilizando el funcional de intercambio de Becke vy el
funcional de correlacion de LYP con la base 6-31G(d,p), que es una base doble z
(Seccion 2.1.3.4) que incluye polarizacion en los atomos pesados y ligeros,
mientras que para la determinacion de la energia se empled el funcional hibrido
B3LYP y una basa con un alto momento angular.

2.1.3.2 Superficies de energia potencial.
v' Superficies de energia potencial (PES).

Una superficie de energia potencial (PES) es una relacion matematica que
relaciona la estructura molecular y la energia de ella. Estas superficies permiten
especificar la forma en que la energia de un sistema molecular varia con cambios
en su estructura (FORESMAN, J.B. y FRISCH, A., 1993). Una PES suele
representarse mediante varias ilustraciones, como se muestra en la Figura 4.

Para una molécula diatdbmica, la superficie de energia potencial se puede
representar por una grafica bidimensional con la separacién internuclear en el eje
X y la energia a esa distancia de enlace en el eje y, en este caso, la superficie de
energia potencial es una curva. Para sistemas con mayor numero de atomos, la
superficie tiene tantas dimensiones como grados de libertad de la molécula (3N —
6 para moléculas no lineales o 3N — 5 si se trata de una molécula lineal, donde N
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es el numero de atomos). El diagrama de la superficie de energia potencial,
considera solo dos de los grados de libertad de la molécula, y grafica la energia en
el eje perpendicular al plano definido por ellos, creando una superficie
(FORESMAN, J.B. y FRISCH, A., 1993).

La primera derivada de la energia en algun punto sobre una PES, con respecto a
la variacién de las coordenadas internas moleculares (grados de libertad) se
conoce como gradiente. Los puntos estacionarios, los cuales se clasifican como
minimos o puntos de silla, son puntos sobre la PES en donde este gradiente es
igual a cero. Un calculo de optimizacion de la geometria consiste en encontrar
puntos estacionarios sobre la PES (FORESMAN, J.B. y FRISCH, A., 1993) y
permite predecir estructuras de equilibrio de sistemas moleculares o estados de
transicion en reacciones elementales.

Debido a que las moléculas pueden contener una gran cantidad de atomos y
coordenadas que describen la geometria molecular, es dificil calcular por completo
una superficie de energia potencial. Sin embargo, una PES simplificada en dos
dimensiones puede ser vista como un paisaje de colinas con valles que
representan los reactivos, intermediarios y productos; mientras los estados de
transicion corresponden a las montafias que conectan los valles
(RAMACHANDRAN K.I., 2008).

Los minimos en una PES pueden representar diferentes conformeros e isbmeros
de una molécula, o reactivos, intermediarios y productos de una reaccion quimica.

Figura 4. Representaciones para una superficie de energia potencial. a) Tomado
de RAMACHANDRAN, 2008). b) Tomado de MORTIMER, 2009.
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En la Figura 4a se pueden observar tres minimos, que son puntos en el fondo de
un valle, a partir del cual un movimiento en cualquier direccion conduce a otro
punto de mayor energia. Dos de ellos son minimos locales, correspondientes al
punto mas bajo en una regién limitada de la superficie de energia potencial, y uno
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de ellos es el minimo global, el punto de mas baja energia en cualquier parte de la
superficie. La ilustracién también muestra dos maximos y un punto de silla (este
ultimo corresponde a una estructura de estado de transicion).

Si consideramos la reaccion bimolecular CD + F — C + DF, en la que los nucleos
C y F se estan separando a medida que transcurre la reaccion y D y F se van
acercando, la energia potencial puede representarse mediante una superficie
sobre un plano en el cual la distancia internucléar rcp se grafica sobre un eje y la
distancia rpr sobre el otro, como se muestra en la Figura 4b, en la que también se
puede observar la ubicacién y la energia del complejo activado o estado de
transicion.

En una PES, una reaccion puede representarse mediante un movimiento desde el
valle de los reactivos hasta el valle de los productos. Dependiendo de la
naturaleza de los reactivos y productos, la reaccién puede ser un simple cambio
conformacional, una isomerizacion, una reaccion unimolecular o una reaccion
bimolecular. La ruta a través de la superficie de energia potencial describe el
mecanismo de reaccidén. La estructura del estado de transicién corresponde al
punto mas alto sobre el camino de reaccion, pero que requiere de minima energia
para alcanzar los productos a partir de los reactivos. Su energia, estructura y
frecuencias vibracionales pueden ser usadas para predecir la velocidad de la
reaccion mediante la Teoria del estado de transicion (TST, Transition State
Theory) (RAQUE, P., 1998).

v' Calculo de frecuencias (FORESMAN, J.B. y FRISCH, A., 1993).

La optimizacion de la geometria por si sola no determina la naturaleza del punto
estacionario que se alcance en una PES. Con el fin de caracterizar un punto
estacionario, es necesario llevar a cabo un calculo de frecuencia sobre la
geometria optimizada. Algunos programas de estructura electrénica tales como
GAUSSIAN (FRISCH, M. J., 2003), son capaces de llevar a cabo tales calculos
(incluso puede llevar a cabo una optimizacion seguida de un calculo de
frecuencias de la geometria optimizada en un solo trabajo). Es importante
mencionar que los calculos de frecuencia deben realizarse siempre sobre
estructuras optimizadas y usando el mismo modelo tedrico y conjunto de base con
el que se procedid a realizar la optimizacion.

Como se menciond anteriormente, un calculo de optimizacién converge en una
estructura sobre la superficie de energia potencial donde el gradiente de la
energia potencial es igual a cero. Dado que este gradiente es el negativo de las
fuerzas (LEVINE, 1., 2001), las fuerzas también son cero en los puntos
estacionarios. La estructura final puede corresponder a un minimo sobre la
superficie de energia potencial, o puede representar un punto de silla, que es un
minimo en relacion a unas direcciones sobre la superficie y a un maximo en una u
otras direcciones. Un punto de silla de primer orden (que corresponde a un
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maximo en exactamente una direccion y a un minimo en las demas direcciones
ortogonales) corresponde a una estructura de un estado de transicion que conecta
dos minimos.

La informacion que proporciona el calculo de frecuencias en la caracterizacion de
los puntos estacionarios corresponde al numero de frecuencias reales e
imaginarias y a los modos normales correspondientes. Las frecuencias
imaginarias se marcan en los archivos de salida de GAUSSIAN (FRISCH, M. J.,
2003) con un signo negativo. Por definicion, una estructura que tiene n
frecuencias imaginarias corresponde a un punto de silla de orden n-ésimo. Una
estructura de transicion comun se caracteriza por tener una sola frecuencia
imaginaria y corresponde a puntos de silla de primer orden.

Ademas de identificar la naturaleza de los puntos estacionarios sobre una
superficie de energia potencial, el calculo de frecuencias también se desarrolla
con otros propositos entre los que se encuentran la prediccion de los espectros IR
y Raman de las moléculas (frecuencias e intensidades); para determinar las
correcciones de energia térmica y vibracional en el punto cero de energia total y
para otras cantidades termodinamicas de interés tales como la entalpia y entropia
del sistema. De hecho, el célculo de frecuencias sobre una estructura optimizada
es la base de los analisis termoquimicos.

El programa de calculo GAUSSIAN (FRISCH, M. J., 2003) predice mediante este
célculo las frecuencias, intensidades y las relaciones de despolarizacion de
Raman. Ademas, muestra los desplazamientos del nucleo correspondientes a los
modos normales asociados con cada linea espectral; esta informacion solo puede
obtenerse mediante el calculo tedrico, ya que los datos espectroscdpicos no
indican directamente el tipo de movimiento nuclear especifico que se produce en
cada pico. En GAUSSIAN (FRISCH, M. J., 2003) todos los calculos de frecuencias
incluyen un analisis termoquimico del sistema. Por defecto, este analisis se lleva
a cabo a 298,15 Ky 1 atmdsfera de presidn, usando el isétopo principal para cada
tipo de elemento. GAUSSIAN (FRISCH, M. J., 2003) predice varias cantidades
termodinamicas importantes a una temperatura y presion especificas, incluyendo
la correccion de energia térmica, capacidad calorifica y entropia.

La seccion de termoquimica también proporciona la energia vibracional en el
punto cero (ZPE, zero-point energy) para el sistema, que corresponde a una
correccion para la energia electronica de la molécula que describe los efectos de
las vibraciones moleculares que persisten incluso a 0 K.

Cuando se comparan los resultados calculados para las cantidades termoquimicas
a 0 K, el valor de ZPE debe sumarse a la energia total. Respecto a la prediccion
de la energia de un sistema a una temperatura mas alta, la correccién de energia
térmica debe sumarse a la energia total, con lo que se incluye los efectos de
translacién, rotaciéon y vibracién molecular a la temperatura y presion establecidas.
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v Perfiles de energia (CAREY F. y SUNDBERG R., 2007).

Los perfiles de energia o perfiles de reaccion son secciones de la PES completa
de un sistema reactivo, representada en un grafico bidimensional, con el avance
de reaccion en el eje de las abscisas y la energia en el eje de las ordenadas. Los
perfiles se usan para describir una reaccion quimica en términos de la energia
potencial asociada a diferentes geometrias moleculares de equilibrio y estados de
transicion.

Una reacciéon elemental se define como aquella que ocurre en una etapa, es decir,
que la transformacion de reactivos a productos sucede con la formacion de un
unico estado de transicion. En la Figura 5 se representa un perfil de energia
potencial para una reaccion de una etapa, con la energia de los estados
fundamentales (a 0 K) en el eje de las ordenadas y la coordenada de reaccion en
el de las abscisas. Eg es la energia critica o la barrera cinética, que corresponde a
la diferencia entre los estados fundamentales del estado de transicion y los
reactivos, por mol,a T =0 K.

Figura 5. Perfil de energia para una reaccion de una etapa
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La estabilidad termodinamica, referida en términos de estados fundamentales,
establece la energia relativa de los reactivos y de los productos, pero no
proporciona ninguna informacion acerca de las etapas intermedias del proceso,
que son las que determinan que tan rapida (o lenta) sea una reaccion.

Las reacciones normalmente proceden a través de una secuencia de pasos que
involucran la formacién de una serie de intermediarios que conducen a los
productos. La interpretacion de las caracteristicas cinéticas de una reaccion
puede proporcionar informacion concerniente a los pasos que intervienen y los
intermediarios que existen a lo largo de un canal de reaccion. La secuencia de los
pasos de reaccion e intermediarios involucrados en una transformacion se conoce
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como mecanismo de reaccion. Los reactivos, intermediarios y productos
corresponden a minimos de energia sobre un diagrama de energia y estan
separados mediante estados de transicibn o complejos activados, que son
disposiciones moleculares que tienen una energia maxima para cada paso
sucesivo del mecanismo de reaccion.

Los perfiles de energia potencial se pueden emplear para estudiar la dinamica de
reacciones unimoleculares. Ademas, considerando la teoria del estado de
transicion, la altura de las barreras en los perfiles de energia potencial estan
relacionadas con la velocidad de la reaccion, asi, entre mayor sea la altura de una
barrera, mas lenta sera la reaccion mientras que si la barrera cinética para pasar
de reactivos a productos es baja, el proceso ocurrira mas rapidamente.

2.1.3.3 Métodos de calculo de la energia de un sistema molecular.

Existe una gran variedad de procedimientos y métodos que han sido desarrollados
para calcular la energia correspondiente a una estructura molecular. Estos
generalmente se dividen en dos categorias, métodos de mecénica molecular y
métodos de estructura electrdnica.

El célculo de energia o single-point energy (SPE) es un calculo basico de
modelado molecular en el que se determina la energia de una molécula con una
geometria molecular especifica. Este tipo de calculo suele llevarse a cabo con
varios propositos entre los cuales estan (FORESMAN J.B. y FRISCH A., 1993):

1. Obtener informacién basica sobre una molécula.

2. Para llevar control sobre una geometria molecular que sera usada como
punto de partida de una optimizacion (Seccion 2.1.3.2).

3. Para calcular valores muy precisos de la energia y otras propiedades de
una estructura optimizada con un bajo nivel de teoria.

4. Cuando éste es el unico calculo asequible para un sistema de interés.

v' Métodos de mecanica molecular (FORESMAN J.B. y FRISCH A., 1993).

Las simulaciones de mecanica molecular usan las leyes de la fisica clasica para
predecir estructuras y propiedades moleculares. Existen diferentes métodos de
mecanica molecular, cada uno se caracteriza por su campo de fuerzas particular
que tiene los siguientes componentes:

- Un conjunto de ecuaciones que definen como varia la energia potencial de
una molécula con la ubicacion de los atomos que la componen.

- Una serie de tipos de atomos, que definen las caracteristicas de un
elemento en un contexto quimico especifico.

- Uno o mas conjuntos de pardmetros que ajusta los tipos de atomos y
ecuaciones a los datos experimentales.
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Los calculos de mecanica molecular no tratan explicitamente a los electrones en
un sistema molecular, éstos consisten en una expresion algebraica simple para la
energia total de un compuesto, sin necesidad de calcular una funcién de onda o la
densidad electrénica total. La expresion de la energia consta de simples
ecuaciones clasicas como la ecuacion del oscilador arménico para describir la
energia asociada a los modos de tensidn, flexién, rotacion y a las fuerzas
intermoleculares, tales como las interacciones de van der Waals y puentes de
hidrogeno.

Las aproximaciones que hacen los calculos de mecanica molecular son bastante
econdémicas computacionalmente, lo que permite que sean usados para grandes
sistemas que contienen varios cientos de atomos tales como las proteinas y
segmentos de ADN, por lo que resulta ser la principal herramienta de calculo para
los bioquimicos.

v Métodos de estructura electrénica (FORESMAN J.B. y FRISCH A., 1993).

Estos métodos usan las leyes de la mecanica cuantica en lugar de la fisica clasica
como base para realizar sus calculos. La mecanica cuantica establece que la
energia y otras propiedades relacionadas de una molécula pueden obtenerse
resolviendo la ecuaciéon de Schrédinger (ecuacion (6)), donde H representa el
operador hamiltoniano para la energia en relacion con las coordenadas y los
momentos de los electrones.

AY = EY (6)

Dado que no existe una solucion exacta de esta ecuacion para un sistema dado,
los métodos de estructura electrénica se caracterizan por sus aproximaciones
matematicas para intentar llegar a dicha solucion. Existen dos clases principales
de estos métodos: métodos ab initio y métodos DFT.

v Métodos Ab initio (RAMACHANDRAN K., 2008).

El término ab initio significa “primeros principios”. Este nombre se da a los
métodos que se derivan directamente de principios tedricos (tales como la
ecuacion de Schrddinger), sin incluir parametros experimentales. Sus calculos se
basan unicamente en las leyes de la mecanica cuantica y en valores de un
pequeio numero de constantes fisicas como la velocidad de la luz, las masas y
cargas de los electrones y nucleos y la constante de Planck.

El tipo mas comun de calculo Ab initio es el llamado calculo Hartree-Fock (HF), en

el que la aproximacion principal se conoce como aproximacion del campo central,
segun la cual, cada electrbn se mueve en un potencial central, por tanto, los
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momentos angulares orbitales electronicos individuales son constantes, dando
lugar a una funcion de onda compuesta por una configuracion sencilla que
especifica los momentos angulares orbitales individuales (LEVINE, I., 2001).

Este método no incluye repulsiones Couldmbicas instantaneas electrén-electrén,
sin embargo, su efecto promedio si se incluye en el calculo. Este es un calculo
variacional, lo que significa que las energias calculadas son iguales o superiores a
la energia exacta. Las energias calculadas usualmente estan dadas en unidades
llamadas Hartrees (1 Hartree = 27,2114 eV). Debido a la aproximacion del campo
central, las energias obtenidas a partir de calculos HF son siempre mayores que la
energia exacta y tienden a un valor limite llamado limite de Hartree Fock. La
diferencia entre la energia exacta de un sistema y la energia de Hartree Fock (HF)
se conoce como energia de correlacion.

Dado que solo se conocen funciones de onda exactas para unos pocos sistemas
de un electron, un calculo HF, como cualquier otro calculo variacional, empieza
por la postulacion de unas funciones de prueba. Una funcidon de prueba se
construye a partir de combinaciones lineales de orbitales atomicos, los cuales, su
vez, se describen mediante algun conjunto de funciones de base. La mayoria de
las funciones usadas son frecuentemente combinaciones lineales de orbitales tipo

Slater (e7%*),u orbitales de tipo Gaussianos (e(‘“"z)), abreviados como STO y
GTO respectivamente.

Otros calculos ab initio mas refinados inician con un calculo HF, seguido por
nuevas correcciones para la repulsion electron—electrén, conocidas como
correlaciones. Algunos de estos métodos son los de multiconfiguraciones del
campo autoconsistente (MCSCF, Multi-Configurations Self Consistent Field) y la
teoria de clusteres acoplados (CC, Coupled Cluster). El método de perturbaciones
también puede usarse para obtener funciones de onda y valores de energia mas
cercanos a los exactos que los HF, por ejemplo: los métodos de Moller-Plesset
(MPn, donde n es el orden de la correccién). Los MPn, son métodos
perturbacionales que se caracterizan por dividir el operador hamiltoniano en dos
partes, una de ella con solucion exacta y otra a la que se denomina perturbacion y
mejoran los resultados obtenidos mediante un calculo HF.

Un aspecto favorable de los métodos ab initio es que finalmente convergen en la
solucidén exacta, una vez que todas las aproximaciones son lo suficientemente
pequefas en magnitud. Sin embargo, esta convergencia no es monétona.
Algunas veces, el calculo mas pequefio genera los mejores resultados para una
determinada propiedad. Un aspecto desfavorable de los métodos ab initio es que
son costosos computacionalmente, es decir, que suelen tomar grandes cantidades
de tiempo, memoria y espacio en la computadora.
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En general, los calculos ab initio dan resultados cualitativos muy buenos y pueden
dar resultados cuantitativos cada vez mas precisos en la medida en que las
moléculas se incluya la correlacidn electronica.

v' Calculos semiempiricos (FORESMAN J. y FRISCH A., 1993).

Los calculos semiempiricos se establecieron bajo la misma estructura que los
calculos HF. Dentro de este marco, ciertas expresiones matematicas se
aproximan u omiten completamente. Con el fin de corregir los errores generados
por la omision de una parte del calculo, el método se parametriza mediante el
ajuste de curvas en algunos parametros o numeros a fin de obtener la mejor
correlacion posible con los datos experimentales.

La ventaja de los calculos semiempiricos, es que son mucho mas rapidos que los
calculos ab initio. La desventaja es que los resultados pueden ser ligeramente
defectuosos. Si se calcula una molécula similar a las moléculas de la base de
datos utilizada para parametrizar el método, los resultados pueden ser muy
buenos. Por el contrario, si la molécula que se calcula es significativamente
diferente al conjunto de parametrizacién, los resultados no son muy buenos.

Los calculos semiempiricos han sido muy exitosos en la descripcion de la quimica
organica, donde existen solo unos cuantos elementos se utilizan ampliamente y
las moléculas son de tamafio moderado.

v Teoria de los funcionales de densidad (DFT) (PEIRO J., 2004).

Una alternativa a los métodos ab initio, es la Teoria de los Funcionales de
Densidad (DFT, Density Funtional Theory), en la que la energia total se expresa
en términos de la densidad electrénica total, en lugar de la funcidon de onda. En
este tipo de calculos existe un Hamiltoniano aproximado y una expresion
aproximada para la densidad electronica total.

La teoria de los funcionales de densidad (DFT, Density Functional Theory)
representa una forma alternativa a la de los métodos ab initio convencionales de
introducir los efectos de la correlacion electrénica en la resolucién de la ecuacién
de Schrddinger electronica. De acuerdo con la DFT, la energia del estado
fundamental de un sistema polielectrénico puede expresarse a partir de la
densidad electronica, y de hecho el uso de la densidad electrénica en lugar de la
funcion de onda para el calculo de la energia constituye la base fundamental de la
DFT. Por desgracia, la formula matematica exacta que relaciona la energia con la
densidad electrénica no es conocida, y es necesario recurrir a expresiones
aproximadas. El principal inconveniente de estos métodos se encuentra en el
hecho de que para sistemas en que DFT da resultados errébneos no hay forma
sistematica de mejorarlos. Aun asi, los métodos basados en la DFT se han
popularizado en los ultimos afios para el calculo de sistemas de cierto tamafo, y
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en especial para los complejos de metales de transicion, a partir de la introduccién
de funcionales de correlacién-intercambio que proporcionan resultados de calidad
comparable o superior a la que ofrece el método MP2, con un coste computacional
mas reducido.

2.1.3.4 Funciones de base (CUEVAS G. y CORTES F., 2003).

Una funcion de base es una descripcion matematica de los orbitales dentro de un
sistema y se usa para llevar a cabo un calculo teérico. La combinacion lineal de
una serie de funciones matematicas que genera un orbital molecular, se conoce
como conjunto de bases. Generalmente se emplean dos tipos de funciones de
base: funciones de tipo Slater (STO) y funciones de tipo Gaussianas (GTO). Las
primeras describen mejor los orbitales que las segundas. Sin embargo, las
funciones gaussianas son mas utilizadas debido a que son mucho mas faciles de
integrar. Ademas, tienen la propiedad de que el producto de dos de ellas es otra
funcion gaussiana centrada entre las dos anteriores, lo que simplifica en gran
medida los calculos de las integrales electronicas.

Atendiendo a la complejidad del conjunto de funciones que describen los orbitales
atomicos, se puede realizar la siguiente clasificacion:

- Un conjunto de bases minimo es aquél que contiene una Unica funcion para
cada orbital. Un ejemplo es la base STO-3G, donde una combinacion lineal
de 3 funciones gaussianas primitivas se ajusta a una funcion de tipo Slater

- Los conjuntos de base Doble Zeta (DZ) y Triple Zeta (TZ), en los que el
tamano de la base se aumenta reemplazando cada funcion por dos o tres
funciones respectivamente.

- Los conjuntos de base de valencia desdoblada (split valence), son aquellos
en los que cada orbital atobmico de valencia esta descrito por dos funciones
DZ y cada orbital atdmico interno por una unica funcién de base. Un
ejemplo es la base 6-31G.

- Las funciones de base polarizadas afnaden orbitales con un momento
angular mayor, lo que permite cambiar la forma del orbital. Ejemplo: 6-
31G(d,p), que anade funciones de tipo d sobre los atomos pesados y de
tipo p sobre los atomos hidrégeno.

- Las funciones difusas (representadas por el signo +) son funciones de tipo s
y p de mayor extension espacial. Permiten a los electrones ocupar
volumenes mas amplios, lo que puede resultar interesante en sistemas
como radicales, aniones y estados de transicion. Ejemplo: 6-31+G(d,p), en
donde se anaden funciones difusas sobre los atomos pesados. Un
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segundo +, en 6-31++G(d,p), indicaria la adicién de funciones difusas
también sobre los atomos de hidrogeno.

2.1.3.5 Termoquimica Computacional.

El término termoquimica computacional hace referencia a cualquier método
empleado para realizar predicciones termoquimicas en el que se hace uso de una
computadora. Esto incluye desde métodos empiricos que requieren un corto
tiempo de cdmputo hasta calculos cuanticos que pueden requerir varios dias para
su ejecucion (IRIKURA K.Y FRURIP D., 1996).

v" Modelos y métodos en termoquimica computacional

Aunque se cuente con el software y las computadoras uno de los principales
problemas en la quimica computacional es la seleccion de un nivel de teoria
apropiado para un problema dado, por lo que es importante realizar diferentes
ensayos con varios métodos a fin de encontrar el método mas apropiado para la
solucion de un determinado sistema como también es de vital importancia que el
investigador tenga la capacidad y los conocimientos necesarios que le permitan
evaluar y analizar la calidad de los resultados obtenidos (JENSEN F., 2007). Una
vez se ha seleccionado el método computacional a ser aplicado dependiendo del
problema y tipo de moléculas que se quiera tratar, se debe elegir con igual
cuidado el conjundo de funciones de base que depende del tipo de atomos
involucrados y la propiedad termoquimica a calcular, entre otros.

A continuacién se nombran algunas funciones de base con sus aplicaciones y
limitaciones en el tratamiento de algunos problemas (HEHRE W., 2003):

- Para el célculo de geometrias de equilibrio, cundo se trata de moléculas
con heteroatomos, como en el caso de las anilinas, son recomendables los
modelos B3LYP en DFT y MP2, sin embargo, las distancias de enlaces
empleando éstos métodos son generalmente mayores que las
experimentales. Cuando se trata de carbocationes todos los métodos DFT
usando la base 6-31G(d) proporcionan estructuras muy proximas a las
experimentales. En el caso de los radicales, se realizan calculos de capa
abierta, donde los electrones de diferentes espines ocupan orbitales
diferentes. El modelo STO-3G y los semiempiricos no producen resultados
satisfactorios para un gran numero de sistemas, para los cuales es
recomendable los métodos DFT en base 6-31G(d) y 6-311+G(d,p).

- Si se desean calcular energias de reaccion, la eleccion del método
dependera de la naturaleza de las mismas. Por ejemplo, en el caso de
reacciones de disociacion homolitica, los métodos Hartree-Fock.
proporcionan resultados muy pobres independientemente de la base de
calculo, pues las energias de reaccion son considerablemente menores que
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las experimentales. Los modelos DFT proporcionan resultados muy
préoximos a los experimentales, aunque difieren un poco cuando la molécula
involucra atomos altamente electronegativos como F. Empleando la base
6-311+G(d,p) se obtienen en algunos casos mejores resultados que con 6-
31G(d). Por otra parte, los resultados para este tipo de problemas
empleando MP2 son similares a los obtenidos al nivel de teoria B3LYP. Los
métodos semiempiricos no proporcionan descripciones adecuadas, por lo
que no se emplean para éste proposito.

- Cuando se trata de reacciones de disociacion heterolitica, por ejemplo, en
la determinacién de basicidad absoluta, son recomendables los métodos
DFT y MP2 en base 6-311+G(d,p), mientras que en base minima o STO-3G
no proporcionan buenos resultados. En términos de error absoluto, los
mejores métodos se consideran B3LYP y MP2.

- En el caso de calculos de calores de formacion, estos pueden llevarse a
cabo por el método de reacciones de separacion de enlace o proponiendo
reacciones isodésmicas. Los métodos HF, DFT y MP2 proporcionan
excelente resultados o descripciones de la energética de las reacciones
mencionadas anteriormente, mientras los modelos semiempiricos no son
exitosos en éste sentido.

v Calculos tedricos de entalpias estandar de formacion.

Para calcular entalpias estandar de formacion, frecuentemente se recurre a los
métodos de separacion de enlaces o reacciones isodésmicas:

Método de separacion de enlaces (LEVINE, 1., 2001).

Este método consiste en descomponer una determinada molécula en otras mas
simples que contengan los mismos enlaces. Se parte de una molécula que se
convierte en productos, cada uno de los cuales contiene solamente un enlace
entre atomos diferentes del hidrégeno. Por ejemplo, partiendo de CH3;CH=C=0,
se podrian formar los productos CH3 —CHj3;, CH,=CH;, y CH»=0, en los que los
enlaces C - C, C = Cy C = O estan separados entre si. Para hacer el balance en
la reaccién se afiade un numero apropiado de moléculas hidruros (por ejemplo,
CH4, NH3, H20O) al primer miembro. Entonces, la reaccion de separacion para
CH3CHCO es: CH3-CH=C=0 + 2CH4 — C,Hg + C2H4 + CH0.

Una reaccion de separacion de enlace conduce a productos cuyos calores de
formacién son conocidos tedrica o experimentalmente y a partir de los cuales se
determina el calor de formacion de la molécula en cuestién. Por ejemplo, la
reaccion de separacion de enlace para metilhidracina es como sigue:
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CH,NHNH, + NH; — CH;NH, + NH,NH, (7)

Una molécula de amoniaco debe adicionarse a la izquierda para balancear la
reaccion.

El calor de formacion para metilhidracina, puede obtenerse a partir del siguiente
ciclo termoquimico:

AH;(CH;NHNH,) = —AE,, — AH;(NH;) + AH;(CH3NH,)
+AH,(NH,NH,) (8)

Aqui, AE,, es la entalpia calculada tedricamente para la reaccién de separacion
de enlaces de metilhidracina y AH;(NH;), AH;(CH3NH,) y AH;(NH,NH,) son los
calores de formacion experimentales o teéricos para cada molécula.

Reacciones isodésmicas (HEHRE W., 2003).

Existe un problema en la determinacion de los calores de formacion por el método
de separacidon de enlaces, y es que el “tipo de enlace” en reactivos y productos
para algunos procesos no son los mismos. La reaccién de separacion de enlaces
para benceno (ecuacion (9)) es un claro ejemplo:

CsHe + 6CH4 > 3C5Hg+ 3CsH4 (9)

Aqui el anillo aromatico del benceno contiene seis enlaces aromaticos C-C
intercalados entre enlaces dobles y simples, mientras que los productos estan
conformados por tres enlaces simples y tres enlaces dobles que no son
equivalentes a los del anillo aromatico.

El anterior problema, puede resolverse mediante el planteamiento de reacciones
isodésmicas en las cuales es requisito obligatorio que tanto el numero como el tipo
de enlaces en una ecuacion no cambia. Por ejemplo, a cada lado de la reaccién
(10) existen seis enlaces aromaticos C-C, nueve enlaces C—H y un enlace C—ClI.

CsHsCl + CHy — CgHg + CH5CI (10)

Recurriendo a las reacciones isodésmicas se espera la anulacién de los errores al
momento de realizar el calculo de los calores de formacion.

2.1.4 VELOCIDADES DE LAS REACCIONES UNIMOLECULARES.
Poco después de haberse desarrollado el concepto de superficie de energia

potencial (PES), varios autores, desarrollaron teorias cuantitativas de velocidades
de reaccién basadas en la idea del papel critico que tiene el estado de transicion
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en el control de la velocidad, entre las que se encuentra la teoria del estado de
transiciéon o complejo activado (PROSS A., 1995).

La teoria del estado de transicion (TST) es una herramienta tedrica para el calculo
y la interpretacion de constantes de velocidad de reacciones quimicas. La TST
fue formulada aproximadamente hace 70 afios con el objetivo de proporcionar una
herramienta de calculo para la prediccion de constantes de velocidad a partir del
conocimiento de la superficie de energia potencial (PES) en el control de una
reaccion. Sin embargo, este objetivo solo pudo lograrse después de que la
quimica tedrica fue capaz de calcular las PES con suficiente precision. De manera
que, durante mucho tiempo, la TST se usd principalmente para correlacionar e
interpretar constantes de velocidad, incluyendo efectos cinéticos isotopicos
(GARRETT B. y TRUHLAR, D., 2005).

También conocida como teoria de Eyring, la teoria del estado de transicion, es una
teoria de la mecanica estadistica para el calculo de las constantes de velocidad de
las reacciones quimicas. Esta teoria se fundamenta en las siguientes hipotesis
(LEVINE 1., 2001; TRUHLAR, D., y colaboradores, 1996):

I. Existe una region (un conjunto de estados asociados al complejo activado o
estado de transicion) que divide a la superficie en una regién de reactivos y
una regidon de productos.

Il. Todas las moléculas que cruzan la superficie divisoria, la cual se asocia con
el punto de silla de la PES, dan lugar a los productos. Este es el punto de no
retorno en la trayectoria de reaccion.

[ll.Las moléculas de reactivos y los estados de transicion se encuentran en
equilibrio térmico, por consiguiente, se encuentran en una poblacion de
estados de acuerdo con la distribucién de Maxwell-Boltzmann.

IV. El movimiento a lo largo de la coordenada de reaccidon, es decir la
trayectoria, permite calcular la constante de velocidad y se puede tratar
desde la mecanica clasica.

La aplicacion de la TST para una reacciéon elemental (11) en la que interviene una
sola especie en la formacién del complejo activado, es decir una reaccion
unimolecular (tal como una disociacion o una isomerizacioén), da como resultado la
ecuacion (12).

A A productos (11)
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La ecuacion (12) es la expresion de la teoria del estado de transiciéon para calcular
el coeficiente de velocidad de una reaccién elemental. En ésta, kg es la constante
de Boltzmann, h es la constante de Planck, T es la temperatura, Qa y Q: son las
funciones de particion correspondientes a las moléculas reactivas (A) y al estado
de transicion (¥), y Eo, es la energia critica, que corresponde a la diferencia entre
los estados fundamentales del estado de transicion y los reactivos, por mol, a T =
0 K (Figura 5). Las funciones de particion son una medida de los estados
térmicamente accesibles de la molécula a una temperatura dada.

k(1) = 22 g—z e~Fo/RT (12)

La ecuacion (12) no puede aplicarse al célculo de velocidades de reaccién en
espectrometria de masas puesto que en esta técnica se consideran iones aislados
en fase gaseosa que no se encuentran en equilibrio térmico con sus alrededores.
En lugar de ello, el estar aislados en fase gaseosa hace que su energia interna
solo pueda distribuirse internamente y que solo puedan sufrir reacciones
unimoleculares tales como isomerizacion y disociacion (MORTIMER, R., 2009).

La version de la TST adecuada para aplicar a las reacciones unimoleculares en
espectrometria de masas se conoce con el nombre de teoria de Rice-Ramsperger-
Kassel-Marcus (RRKM) (HENRIKSEN N. y HANSEN F., 2008) o teoria de cuasi-
equilibrio (QET, quasi-equilibrium theory) (BAER T. y MAYER P., 1997), dos
teorias estadisticas equivalentes que fueron desarrolladas en forma simultanea e
independiente a principios de los afios 50. Se fundamentan en el supuesto de que
el tiempo de disociacion es largo comparado con el tiempo requerido para que el
exceso de energia interna la especie reactiva sea distribuida entre sus posibles
grados de libertad internos (esencialmente vibracionales).

La ionizacién de una molécula, es un proceso muy rapido (107'® s) comparado con
el tiempo de una vibracion de un enlace, 107* s. En espectrometria de masas El,
los iones formados tienen una amplia distribucién de energia, cada ion con una
cantidad de energia interna (E). La verdadera distribucion de energia es dificil de
determinar, pero puede hacerse una estimacion de ella a partir de un espectro de
fotoelectrones de la molécula. La energia en exceso impartida a los iones,
adicional a la energia de ionizacion (IE), se distribuye estadisticamente entre los
distintos grados de libertad internos. Este proceso implica que una molécula,
después de su ionizacion, no se disocia de inmediato sino que sobrevive durante
el tiempo necesario para que el exceso de energia interna sea convertida en
energia vibracional y rotacional de los estados electronicos fundamentales del ion.
Cuando un modo vibracional en particular contiene mayor energia que la energia
critica (E,), el ion se puede disociar a través de ese modo vibracional. En
consecuencia, la descomposicién del ion es independiente del modo de ionizacidn
y depende unicamente de su estructura molecular y de su contenido de energia
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interna.  El coeficiente de velocidad dependiente de energia, k(E), puede
calcularse mediante la expresion RRKM:

oN*(E—Eq)

k(E) = =&

(13)

en la cual o es el factor de degeneracién de la reaccién, N*(E — E;) es el numero
de estados de energia interna en el estado de transicion en el intervalo de energia
(E — E,), h es la constante de Planck, y p(E) la densidad de los estados del ion a
una energia £ (MORTIMER R., 2009).

2.2 ESTADO DEL ARTE.

2.21 ESPECTROMETRIA DE MASAS DE ANILINAS Y QUIMICA
COMPUTACIONAL.

En el ano 2007, EBERLIN y colaboradores publicaron una revision del estado del
arte sobre el comportamiento de las anilinas y sus iones en fase gaseosa. Estos
autores ofrecieron informacién sobre la influencia de la naturaleza de algunos
sustituyentes sobre la energia de ionizacién, IE, y afinidad protonica, PA, de la
anilina, encontrando que la presencia de grupos electrodonantes, tales como —OH
y —OCH3; hace que la IE de la anilina disminuya, en comparacion con anilinas
sustituidas con grupos electroatrayentes como —NO, y —CN. Asi mismo,
encontraron que la PA también se ve muy afectada por los sustituyentes del anillo.
Las PAs mas altas se observan para las anilinas que contienen sustituyentes
electrodonantes, mientras que la presencia grupos electroatrayentes disminuyen la
PA de la anilina.

Con respecto a la espectrometria de masas, también hicieron referencia a la
influencia de la naturaleza de los sutituyentes sobre las disociaciones
unimoleculares en espectros El de varias anilinas. Los picos reportados por
EBERLIN y colaboradores para las anilinas que se estudiaron en ese trabajo son:
(i) [M = H]", [M = HNC]™, y [M — HNC — H]" a partir de la anilina (Esquema 1); (ii)
[M — CH3]" y [M — CH; — COYJ", en el caso de 4-metoxianilina (Esquema 2); (iii) en
el caso de la 4-metilanilina, pérdida de H® (Esquema 3); y (iv) en el caso de las
anilinas halogenadas, [M — Y], [M — HNC]™, [M — HNC — Y]" y [M = Y — HNC]"
(Esquemas 4y 5).
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Esquema 1. lones caracteristicos del espectro de masas de la anilina a 70 eV.
Tomado de EBERLIN, 2007.

+o
NH, NH
m/z 93 m/z 92
—HNC
——
m/z 66 m/z 65

Esquema 2. lones caracteristicos del espectro de masas de 4-metoxianilina a 70
eV. Tomado de EBERLIN y colaboradores, 2007.

NH, NH, H
o

) -0 =~
—co N

OCHj 0 m/z 80

m/z 123 m/z 108

Esquema 3. lones caracteristicos del espectro de masas de 4-metilanilina a 70 eV.
Tomado de EBERLIN y colaboradores, 2007.
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Esquema 4. lones caracteristicos del espectro de masas de 4-fluoroanilina a 70
eV. Tomado de EBERLIN y colaboradores, 2007.

+eo
NH;
© ~ HNC —H
F F
i 'z 84 m/'z 83
z
mz 111 ‘

Esquema 5. lones caracteristicos de los espectros de masas de 4-cloroanilina y 4-
bromoanilina a 70 eV. Tomado de EBERLIN y colaboradores, 2007.

NH, NH,
JENGES
Xt ’

m/z 65

m/z 92
X=Cl, Br

2.2.2 PROPIEDADES TERMODINAMICAS DE ANILINAS.

Para un gran numero de derivados de la anilina, se han determinado las energias
de ionizacion (IE), entalpias de disociacion de enlace (BDE) y afinidades
protonicas (PA) por diversos métodos experimentales y/o tedricos. Las afinidades
protonicas de las anilinas objeto de estudio en el presente trabajo, con excepcion
de la 4-bromoanilina, ya han sido obtenidas experimentalmente (HUNTER E. y LIAS
S., 1998). El sitio de protonacion de anilinas tanto en solucidon como en fase
gaseosa ha sido tema de discusién, sin embargo, estudios tedricos vy
experimentales (HUNTER E. y LIAS S., 1998; SMITH R. y colaboradores, 1995) han
demostrado que el sitio de protonacién preferido corresponde al atomo de N.
Nguyen (NGUYEN M., 2007) calculé las PAs a 0 K de varias anilinas sustituidas,
tomando el atomo de nitrogeno y los carbonos orto y para del anillo aromatico
como sitios de protonacion (Tabla 1), y encontré6 que éste se encuentra
determinado esencialmente por la naturaleza y posicion de los sustituyentes. Las
anilinas 4-sustituidas presentan mayor PA sobre el atomo de nitrégeno que sobre
los demas sitios de protonacion.
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Tabla 1. Afinidades proténicas de algunas anilinas 4-sustituidas calculadas a 0 K
en kJ mol™'. Tomada de NGUYEN, 2007.

. PA? [kJ mol™]

Sustituyente N para-C4 orto-C2
H(anilina) 874 882 863
4-Fluor 862 818 840
4-Cloro 858 836 840
4-Bromo 858 851 842
4-Metil 886 877 877

@ Usando célculos B3LYP/6-311++G(d,p)

También se han determinado experimentalmente las energias de ionizacion
(HAGER J. y colaboradores, 1985) y las entalpias de disociaciéon (LUO YR., 2003)
del enlace N—H para las anilinas 4-sustituidas, 4-YCgH4sNH,, donde Y=H, Br, F, Cl,
CH3; y OCHjs;. Las IEs se han obtenido mediante varios métodos entre los cuales
se encuentran: espectroscopia fotoelectronica, espectrometria de masas de
fotoionizaciéon y espectros de transferencia de carga (BEHAN JM, vy
colaboradores, 1976), mientras que las BDEs se han determinado por medio de
técnicas electroquimicas, mediciones del potencial de oxidacién y calorimetria
fotoacustica entre otros (BORDWELL F.G, y coalboradores, 1993). Las BDEs del
enlace N-H en anilinas, entre otros compuestos (aminas, amidas, aminoacidos,
indolaminas y otros compuestos de interés general, tales como drogas
antiinflamatorias) también se han calculado al nivel de teoria (RO)B3LYP/6-
311+G(2d,2p)//(U)B3LYP/6-31G(d) (GOMES J, y colaboradores, 2004). Estos
resultados (Tabla 2), presentan diferencias con respecto a los experimentales
menores o iguales a 12,9 kJ mol™".

Tabla 2. Entalpias de disociacion del enlace N-H en kJ mol™". Tomada de GOMES
y colaboradores, 2004.

Sustituyente BDEn_y (kJ mol™)
4-Fluor 381,3
4-Cloro 383,7
4-Metil 379,0
4-Metoxi 368,6

En relacién con las entalpias de formacion en fase gaseosa, se han reportado los
valores experimentales para anilina, 4-cloroanilina y 4-metilanilina (SLAYDEN S.,
LIEBMAN J., 2007). Para el caso de la 4-cloroanilina, se cuenta ademas con
datos tedricos obtenidos a partir de la teoria de los funcionales de densidad,
usando los funcionales BP86 y B3LYP y mediante el método compuesto
G3MP2B3 (RIBEIRO DA SILVA M., y colaboradores, 2005) los cuales se
presentan enla Tabla 3.
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Tabla 3. Valores tedricos de las entalpias de formaciéon de tres isébmeros de
cloroanilina, a 298,15 K en kJ mol™". Tomado de RIBEIRO DA SILVA vy
colaboradores, 2005.

Compuesto BP86 B3LYP G3MP2B3
2-cloroanilina 54,1 54,5 51,5
3-cloroanilina 55,0 54,9 55,4
4-cloroanilina 57,7 57,5 57,9

2.2.3 SUPERFICIES DE ENERGIA POTENCIAL PARA LA DISOCIACION
UNIMOLECULAR DEL CATION RADICAL DE LA ANILINA.

Ademas de la espectrometria de masas por impacto de electrones, la disociacion
unimolecular del ion molecular de la anilina en fase gaseosa también ha sido
estudiada mediante varios experimentos, como son: marcacién isotopica
(RYLANDE P., 1963), espectroscopia de coincidencia fotoelectrén-fotoion
(PEPICO) (BAER T. y CARNEY T., 1982), ionizacion multifotonica (MPI)
(WATANABE J. y colaboradores, 2002) y métodos de disociacién inducida por
colisiones (CID) (THANH LE H. y colaboradores 2002).

Se sabe que CsHe™ es el principal ion-fragmento que se forma a partir del ion
molecular de la anilina. A principios de los afios 80, mediante estudios realizados
por espectrometria de masas Ely MPI (ionizacion multifotonica) se habia supuesto
que el ion producto CsHg™* tenia estructura lineal. Méas adelante, en 1985, BAER Y
CARNEY midieron las velocidades de disociacion en funcion de la energia interna
mediante un experimento de PEPICO, y determinaron la energia critica para la
formacion de CsHe™ mediante calculos de la teoria de Rice-Ramsperger-Kassel-
Marcus (RRKM). Mediante la comparacion de los datos termoquimicos de varios
isbmeros de CsHe™, incluyendo los isomeros lineales, BAER Y CARNEY
establecieron que el ion producto tenia una estructura ciclica correspondiente al
ion ciclopentadienilo (CP**) (Figura 6) y que su contraparte neutra era HCN. Sin
embargo, experimentos posteriores (BURGERS P. y colaboradores, 1984)
demostraron que el cation radical de la anilina elimina isocianuro de hidrogeno
(HNC), en lugar de cianuro de hidrégeno (HCN).

En el ano 2007, NGUYEN construyé un perfil de energia potencial al nivel de
teoria UB3LYP/6-311++G(d,p) (Figura 6) para explicar los mecanismos de
reaccion de las dos fragmentaciones del ion molecular de la anilina que conducen
a la eliminacion de H® y a la pérdida de 27 unidades de masa. En este trabajo, se
plante6 que la primera fragmentacidon ocurria a través de una disociacion directa
del hidrégeno del grupo amino. Para la segunda fragmentacién, se ensayaron dos
posibles productos, en donde el ion-fragmento generado siempre tenia la
estructura del cation CP**, pero la especie neutra que se eliminaba podia tratarse
de cianuro de hidrégeno (HCN) o isocianuro de hidrégeno (HNC). De acuerdo,
con sus resultados, mostrados en la Figura 6, aunque el HNC es una molécula
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menos estable, su formacion es mas probable debido a que la reacciéon que la
origina tiene etapas de isomerizacidon con barreras cinéticas mucho mas bajas que
las correspondientes en el caso de la eliminacion de HCN. Incluso, la eliminacion
de HCN resultaria menos probable que la pérdida de H*® por disociacién directa del
grupo amino. En los tres canales de reaccion propuestos para la pérdida de 27
unidades de masa, la fragmentacion inicia con una transposicién 1,2 o 1,3 de un
atomo de H del grupo amino (1 - 6a 01 — 2a). Luego de ello, en el canal de
reaccion 1 de la Figura 6 (linea continua) la pérdida de HNC ocurre por
contraccion directa del anillo (2a — 2c¢ — 4b); mientras que en los canales 2 (linea
punteada) y 3 de la misma figura (linea discontinua) para la pérdida de HNC y
HCN respectivamente, la reaccion ocurre mediante la apertura del anillo aromatico
previa a la contraccion del mismo (2a — 3b — 3c).

Figura 6. Perfil de energia potencial ilustrando la descomposicion del ion molecular
de anilina. Las energias relativas en kJ mol™ fueron obtenidas por calculos
UB3LYP/6-311++G(d,p). Tomado de NGUYEN, 2007.
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0 — 1. Pathway producing cyclopentadiene ion plus HNC
o == 2. Pathway leading to cyclopentadiene ion plus HNC via open-chain form
: —— 3. Pathway yielding cyclopentadiene ion plus HCN
i
()

Es claro que la formacion de HNC por el camino de reaccion 1 en la Figura 6, con
el paso determinante de la reaccién a 329 kJ mol™' del estado fundamental del ion
molecular, es energéticamente mas favorable que la produccion de HCN por el
canal d1e reaccion 3, que se caracteriza por tener el punto de mayor energia a 446
kd mol™".
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En el ano 2009, CHOE vy colaboradores publicaron una PES mas compleja para
estudiar los mismos procesos de fragmentacién: pérdida de H® y pérdida de HNC.
En esta ocasién, la PES se obtuvo al nivel de teoria
UB3LYP/6311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d) y se utilizé para llevar a cabo
calculos de coeficientes de velocidad unimolecular, los cuales fueron confrontados
con informacion experimental, obteniendo una buena correspondencia entre los
resultados. En la el Esquema 6 se muestran las rutas de isomerizacion y
disociacién estudiados por estos autores.

Esquema 6. Posibles rutas de isomerizacion y disociacion del ion molecular de
anilina obtenidas a partir de calculos UB3LYP/631 1+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d).
Las energias relativas estan dadas en kJ mol™, entre paréntesis se muestran los
valores asociados a las especies estables (mlnimos sobre la PES) y sobre las
flechas se indican los valores para los estados de transicion correspondientes.
Tomado de CHOE y colaboradores, 2009.
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Como se puede observar en el Esquema 6, en comparacion con la PES reportada
previamente por NGUYEN, el camino de reaccion de menor energia (MERP:
minimum energy reaction pathway) para generar el ion ciclopentadienilo (CP™) es
diferente. EI MERP de NGUYEN corresponde a la ruta 2a — 2c — 4b — 5 (Figura
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6), el paso determinante de la velocidad corresponde a la transposicion 1,3 de
hidrégeno (1 — 2a) y la etapa del perfil en donde se encuentra el punto de mayor
energia corresponde a la isomerizacién de 2c — 4b, con una altura de la barrera
de 108 kJ mol™. De acuerdo con los resultados obtenidos por CHOE y
colaboradores (2009), el camino de reaccién 2a — 2b — 3a — 3b — 4b — 5
(Esquema 6) es mas favorable, ya que aunque el paso determinante de la
velocidad, al igual que en la ruta propuesta por Nguyen, corresponde a la
formacién de 2a a partir de 1, la etapa mas lenta en el proceso tiene una barrera
de 89 kJ mol™ y corresponde a la isomerizacién de 3b — 4a. A diferencia del
camino de reaccion propuesto por NGUYEN, el de CHOE y colaboradores no
incluye la formacion del isobmero 2c que se encuentra involucrado con la etapa
determinante de la velocidad en el perfil de la Figura 6.

Las geometrias optimizadas para algunas de las especies involucradas en las
rutas de fragmentacion propuestas por CHOE y colaboradores se muestran en la
Figura 7.

Figura 7. Estructuras geométricas de algunas especies optimizadas usando
célculos UB3LYP/6-31G(d). Las distancias estan dadas en A. Tomado de CHOE y
colaboradores, 2009.




3. METODOLOGIA
3.1 ESPECTROMETRIA DE MASAS

Las anilinas 4-sustituidas (4-YCeHsNH2, donde Y= H, Br, F, Cl, CH; y OCHs)
(Aldrich-Sigma, 99 %) fueron donadas por el profesor Alirio Palma, director del
Laboratorio de Sintesis Organica de la Universidad Industrial de Santander. Los
espectros de masas El se tomaron en el Laboratorio de Cromatografia, dirigido por
la profesora Elena Stashenko de la Universidad Industrial de Santander, mediante
un cromatdgrafo de gases de alta resolucion (Agilent Technologies 6890N) con
detector selectivo de masas (Agilent Technologies 5973), usando una columna
capilar DB-1MS de 60 m x 0,25 mm (d.i.) x 0,25 pym (d.f.). Las temperaturas en el
puerto de inyeccién y en la linea de transferencia se mantuvieron en 250 y 285 °C,
respectivamente. El proceso de ionizacion se llevd a cabo por impacto de
electrones. La camara de ionizacién se mantuvo a 230 °C y 2,5 x 107 torr, y las
energias de los electrones fueron de 70, 40, 20 y 10 eV. El analizador cuadrupolar
se opero en el rango de masas m/z 40 — 400.

3.2 DETALLES DE LOS CALCULOS TEORICOS.

Todos los calculos de energias, geometrias, propiedades termoquimicas vy
superficies de energia potencial (PES) se llevaron a cabo mediante el paquete
GAUSSIAN 03 (FRISCH, M. J., 2003) y se basaron en la teoria de funcionales de
densidad (DFT). En los calculos termoquimicos se usaron dos métodos DFT
alternativos: UB3LYP/6-31G(d,p) (DFT 1) y UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-
31G(d) (DFT 2). Sus resultados se compararon entre si y frente a otros
previamente reportados en la literatura cientifica. Para los calculos de
mecanismos de reaccion sobre superficies de energia potencial, en las
fragmentaciones a partir de los iones moleculares de las anilinas se trabajé con un
unico método DFT, el UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d) (DFT 2).

3.2.1 CALCULO DE PROPIEDADES TERMODINAMICAS.

3.2.1.1 Métodos de calculo DFT.

v' Método DFT 1: UB3LYP/6-31G(d,p)//UB3LYP/6-31G(d,p).

Las geometrias de las anilinas 4-sustituidas (4-YCgH4sNH>, donde Y= H, Br, F, CI,
CHs3; y OCHj3), ademas de otras moléculas, cationes y radicales implicados en las
reacciones de interés, se optimizaron al nivel de teoria UB3LYP/6-31G(d,p) (hay
que recordar que se dice que la geometria molecular se ha optimizado una vez se

halla un punto estacionario sobre la PES, es decir, un punto en donde el gradiente
de la energia electronica con respecto a los desplazamientos nucleares es igual a
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cero. Los puntos estacionarios pueden ser minimos —estructuras estables— o
puntos de silla —estados de transicion—, y para distinguirlos es necesario ejecutar
calculos de frecuencias vibracionales). Para cada estructura optimizada se
calcularon sus frecuencias vibracionales al mismo nivel de teoria, las cuales se
usaron para: (i) caracterizar el punto estacionario como un minimo (una estructura
con cero frecuencias imaginarias), (ii) calcular la energia vibracional del punto cero
(ZPVE) vy (iii) llevar a cabo analisis termoquimicos (McQUARRIE D., SIMON J.,
1999). Las energias electronicas se obtuvieron de calculos SP llevados a cabo al
mismo nivel UB3LYP/6-31G(d,p). La energia del estado fundamental de cada
especie se obtuvo de la suma de la energia electronica UB3LYP/6-31G(d,p) vy la
ZPVE UB3LYP/6-31G(d,p). En los casos en los que se requirieron cantidades
termodinamicas a 298,15 K, se calcularon las contribuciones térmicas para las
energias U°n20s15 Y entalpias H°ma9s15 @ esa temperatura debidas a los
movimientos de vibracion, rotacion y translacion de las moléculas, a partir de las
frecuencias UB3LYP/6-31G(d,p).

v Método DFT 2: UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d).

Las geometrias de las anilinas 4-sustituidas (4-YCsH4sNH,, donde Y= H, Br, F, Cl,
CHs y OCHjs), ademas de otras moléculas, cationes y radicales implicados en las
reacciones de interés, se optimizaron al nivel de teoria UB3LYP/6-31G(d). Para
cada estructura optimizada se calcularon sus frecuencias vibracionales al mismo
nivel de teoria, las cuales se usaron para: (i) caracterizar el punto estacionario
como un minimo (una estructura con cero frecuencias imaginarias), (ii) calcular la
energia vibracional del punto cero (ZPVE) vy (iii) llevar a cabo analisis
termoquimicos (McQUARRIE D., SIMON J., 1999). Las energias electronicas se
obtuvieron de calculos SP llevados a cabo al mismo nivel UB3LYP/6-
311+G(3df,2p). La energia del estado fundamental de cada especie se obtuvo de
la suma de la energia electronica UB3LYP/6-31G(d) y la ZPVE UB3LYP/6-
311+G(3df,2p). En los casos en los que se requirieron cantidades termodinamicas
a 298,15 K, se calcularon las contribuciones térmicas para las energias U°n, 29315 Y
entalpias H°mn20815 @ esa temperatura debidas a los movimientos de vibracion,
rotacion y translacion de las moléculas, a partir de las frecuencias UB3LYP/6-
311+G(3df,2p).

3.2.1.2 Generalidades de los calculos termoquimicos.

Se calcularon tedricamente las energias de ionizacion (IE), las afinidades
protonicas (PA) y las entalpias de disociacion (BDEs) del enlace N—H de anilinas
4-sustituidas (4-YCgHsNH2, donde Y= H, Br, F, Cl, CH3z y OCHjs), a partir del
planteamiento de dos esquemas alternativos de reaccion, a saber: (A) la reaccion
directa, mediante la cual se define la propiedad, y (B) a través de un ciclo
termodinamico en el que se combina informacién teorica y experimental. Los
ciclos termodinamicos estan basados en la idea de que los calculos tedéricos sobre
moléculas o sistemas similares rinden errores sistematicos similares (IRIKURA K.
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y FRURIP D., 1996), los cuales, al final se cancelan. Las entalpias de formacion
se calcularon a partir de los métodos de separacion de enlaces y reacciones
isodésmicas (Seccion 3.2.1.6).

3.2.1.3 Afinidad protdnica de las anilinas sustituidas y sus radicales.
(A) Calculo directo de PA.

Se calcularon directamente (ecuacion (3)) las afinidades proténicas a 298,15 K
para las anilinas 4-sustituidas, PA+(AvH) (donde Y = F, CI, Br, H, CH; y OCHj3),
mediante la ecuacioén (14), a partir de las entalpias molares estandar tedricas (a la
misma temperatura) de cada molécula neutra, H°y, t(AyH), y su correspondiente
molécula protonada, H°n 1(AyH2"). El término (5/2)*RT corresponde a la entalpia
molar del protdn en fase gas a la temperatura T, H°, +(H"), usando la convencién
del ion (LIAS S. y BARTMESS J., 2000).

PAr (AyH) = Hyr(AyH) = Hyyr (AyHE) + 5/, RT (14)
(B) Calculo indirecto de PA mediante un ciclo termodinamico.

La reaccion (15) es una reaccion hipotética de transferencia de un protén en fase
gaseosa entre la anilina no sustituida protonada AyH," y una anilina sustituida AyH
conY =F, CI, Br, H, CH; y OCHs. Cada anilina AyH da origen a un valor para la
entalpia de esta reaccion, 4H°;, la cual se puede calcular mediante la ecuacion
(16). Pero, 4H°; también es igual a la diferencia entre las PAs de la anilina y una
anilina sustituida, 4H°; = PAt(AyH) — PA1(AyH), expresidbn que aparece
reorganizada en la ecuacion (17). Por tanto, calculando tedéricamente AH°; y
conociendo la PA experimental de la anilina se puede calcular la PA de cada
anilina sustituida. De esta manera, primero se calculé 4H°; para cada anilina
AvH, a partir de la ecuacién (16), usando las entalpias molares estandar teoricas a
298,15 K, H°m 20815, de las especies involucradas en la reaccion (15), obtenidas de
acuerdo con lo descrito en la seccion 3.2.1.1. Posteriormente, se calculd la PA
para cada anilina sustituida mediante la ecuacién (17), usando su respectivo valor
tedrico de AH°; y el valor experimental de la afinidad protonica de la anilina,
PAT expt(AH) = 882,5 kJ mol = (HUNTERE. y LIAS S., 1998).

AyH + AgH" A" + AH, ARy (15)
AH® = H°m,T(AYH2+) + H°m 1(ArH) - H° 1(AyH) - H°m,T(AHH2+) (16)
PAr (AyH) = PArexpe (AyH) — A Hy (17)

También se calcularon las afinidades protonicas de los radicales 4-YCgHsNH®,
pero esta vez a 0 K, mediante un razonamiento similar. Se plante6 la reaccion
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(18) y se calculé tedéricamente el cambio de entalpia 4H°, a 0 K. La afinidad
protonica de cada radical, PAy(Ay°), se obtuvo a partir de la ecuacién (19), usando
AH°, tedrico y el valor experimental de la afinidad proténica de la anilina,
PAT expt(AnH)=882,5 kJ mol™ (HUNTER E. y LIAS S., 1998).

Ay + AgHy" —— AJH," + AGH,  AHC, (18)
PAy (A}) = PArexpi(AyH) — AH, (19)
3.2.1.4 Entalpia de disociacion del enlace N—H en las anilinas sustituidas.
(A) Calculo directo de BDE®,93 15(N—H).

Las entalpias de disociacion del enlace N-H en las anilinas, a 298.15 K,
BDE°1(N-H)ayn, se calcularon, en primer lugar, directamente mediante de la
ecuacion (20), a partir de las correspondientes entalpias molares estandar tedricas
a 298,15 K.

BDEr(N —H) gy = Hypr(AY) + Hpp(H®) — Hpyr (AyH) (20)
(B) Célculo indirecto de BDE®,95 15(N—H) mediante un ciclo termodinamico.

La reaccién (21) es una reaccion hipotética en la que un atomo de hidrégeno del
grupo amino de la anilina sustituida AyH con Y = F, Cl, Br, H, CH; y OCHj3, se
transfiere al radical anilinio (Ay"). Cada anilina AyH da origen a un valor para la
entalpia de esta reaccion, AH®;, la cual se puede calcular mediante la ecuacién
(16). Pero, AH°; también es igual a la diferencia entre la BDE®,g5 15(N—H) de una
anilina sustituida y la BDE®,95 15(N—H) de la anilina, 4H°3 = BDE®295 15(N—-H)(AvH) —
BDE 298 15(N—H)(AxH), expresion que aparece reorganizada en la ecuacion (23).
Por tanto, calculando tedricamente 4H°; y conociendo la BDE®9s 15 experimental
de la anilina se puede calcular la BDE®,9s 15 de cada anilina sustituida. De esta
manera, primero se calculd AH°; para cada anilina AyH, a partir de la ecuacion
(22), usando las entalpias molares estandar tedricas a 298,15 K, H°n 293,15, de las
especies involucradas en la reaccion (21). Posteriormente, se calculd la
BDE®,95 15(N—-H) para cada anilina sustituida mediante la ecuacién (23), usando su
respectivo valor tedrico de AH°; y el valor experimental de BDE®,9s 15(N—H) de la
anilina, BDE®t expt(N—H)(AqH) = 375,3 kd mol™ (LUO YR., 2007).

AH + Ay — A, + AgH, AH% (21)
ArH°3 = HOm,T(AHH) + Hom,T(AY') - Hom,T(AYH) - Hom,T(AH') (22)
BDEr(N — H) gyt = BDE7 0ype(N — H) g + AyHsg (23)
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3.2.1.5 Energia de lonizacion de las anilinas sustituidas.
(A) Calculo directo de IE.
Esta propiedad se calcul6 teéricamente mediante la ecuacién (24), a partir de las

entalpias molares estandar a 0 K de las respectivas moléculas (AyH, anilina 4-
sustituida con Y = F, ClI, Br, H, CHz y OCHj3) e iones moleculares (AyH"*)

IEy (AyH) = Hpyo(AyH**) — Hpy o(AyH) (24)
(B) Célculo indirecto de IE mediante un ciclo termodinamico.
El ciclo termodinamico de la Figura 8 también se utilizé para calcular las energias
de ionizacion a 0 K de las anilinas, IEqo(AyH), a partir de las PAs de los radicales
Ay’ de la ecuacion (19), de las BDEs obtenidas de la ecuacioén (23), peroa T = 0

K, y de la energia de ionizacién del atomo de hidrogeno (ecuacion (25)).

Figura 8. Ciclo termodinamico para el calculo de IEs

+e
NH,
/©/ + H +e
Y

NH
IE
(AVH) /©/ R
Y

BDE(N-H) IE(H')

NH,
O w
Y

PAAH)

+e
NH,
Y

IEy(AyH) oy = BDEG(N — H) pyn — PAg(AY) + IEqexpe(H®) (25)
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3.2.1.6 Entalpia de formacién de las anilinas sustituidas.
(A) Célculo de 4H°y, por el método de separacion de enlaces.

En primer lugar, se calcularon las entalpias estandar de formacion de las anilinas

en fase gaseosa, 4H°y, mediante el método de separacion de enlaces (LEVINE,
I., 2001) aplicando las ecuaciones (26 — 31).

NH,
o
Br

A¢Hp, (4 — bromoanilina) = 3AsHy,(CoHy) + 30¢Hp (C.Hg) + ApHy (CHsNH,) (26)
A¢Hy, (CH3Br)— 8ArHp, (CH,)

NH,
/©/ + 8CH4 —— 3C2H4 + 3CzH5 + CHsNHZ + CH3C|
Cl

A¢Hp, (4 — cloroanilina) = 3A¢Hp, (CoHy) + 30¢Hy, (CoHg) + ApH,, (CH3NHy)  (27)
A¢Hp (CH3Cl)— 8ArH,, (CH,)

NH,
o e
F

A¢Hp, (4 — fluoranilina) = 3AsHp (CoH,y) + 30¢Hy, (CoHg) + ApHy (CH3NH)) + (28)
A¢Hp, (CH3F)— 8A¢Hy, (CH,)

NH,
©/ + 7CH4 —_— 3CzH4 + 3CZH6 + CH3NH2

A¢Hy, (anilina) = 3A¢Hy, (C,Hy) + 30pHy, (CoHg) + ApHy, (CH3NHy)— 7A¢Hy, (CHy) (29)

NH,
/©/ + 8CHy — = 3C,H; + 4CoHg + CHyNH,
HaC

A¢Hy, (4 — metilanilina) = 3ArHy, (CoHy) + 40¢Hp, (CoHe) + ApHy (CH3NH,) —  (30)
8ArH,, (CHy)

302H4 + 3CZH6 + CH3NH2 + CHgBr

3CZH4 + 3CZH6 + CH3NH2 + CH3F
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NH,
/©/ + 9CH4 _— 3C2H4 + 4CQH6 + CH3NH2 + CH3OH
HCO

A¢Hp, (4 — metoxianilina) = 3A¢Hp, (CoHy) + 40pHy, (CoHg) + ApHy (CH3NHy) —  (31)
9ArHy, (CHy)

(B) Célculo de 4H°y, por el método de reacciones isodésmicas.

Alternativamente, se empled el método reacciones isodésmicas (ecuacion (31))
para calcular la misma propiedad. Los datos experimentales de entalpias de
formacion para las moléculas pequefias implicadas en las reacciones de
separacion de enlaces fueron obtenidos de FOWELL P., y colaboradores 1965,
mientras que la informacién correspondiente a benceno, anilina y a los bencenos

sustituidos (YCgHs) de LIDE D., 2003.
NH, NH,
omro— 0 - 0
Y Y

A¢Hy, (anilina 4 — sustituida) = ApHy (CoHsNH,) + 40pHy (YCsHs) — ApHy (CHg) — (31)

Frente a la ausencia de informacién experimental con la cual comparar los
resultados de 4-bromoanilina, 4-fluoroanilina y 4-metoxianilina, se procedi6 a
calcular las entalpias de formacién de todos los compuestos mediante el método
empirico de aditividad de grupos de Benson (COHEN N. Y BENSON S., 1993).
Estos valores fueron tomados como experimentales.

3.2.2 OBTENCION DE LOS PERFILES DE LAS SUPERFICIES DE ENERGIA
POTENCIAL.

Las estructuras de las moléculas para la construccion de las superficies de
energia potencial se construyeron tomando como referencia las estructuras
planteadas por CHOE y colaboradores para la anilina no sustituida.

Los parametros geométricos de todos los iones moleculares, iones isémeros,
iones-fragmento, productos neutros y estados de transicion se optimizaron al nivel
de teoria UB3LYP/6-31G(d). Toda estructura hallada como punto estacionario
sobre la PES fue identificada como un minimo o como un punto de silla de primer
de orden mediante calculos de frecuencias. Las frecuencias obtenidas al mismo
nivel de teoria también se usaron para calcular la energia vibracional del punto
cero (ZPVE) de cada especie (la energia vibracional del estado fundamental). Las
ZPVEs se corrigieron mediante el factor multiplicativo 0,9806 para obtener valores
mas confiables (SCOTT, A. P. y RANDOM L., 1996).

59



La busqueda de los estados de transicion sobre la PES se realizé a través de los
métodos QST2 y/o QST3. Para verificar que los estados de transicién conectaban
a las especies adecuadas se llevaran a cabo calculos de “coordenada intrinseca
de reaccion”, IRC (FUKUY K., 1970). De otro lado, puesto que se ha sugerido que
los calculos al nivel UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d) pueden rendir
energias totales y de reaccion a 0 K confiables para especies radicales (WONG M.
y RADOM L., 1998), se realizaron calculos Single Point UB3LYP/6-311+G(3df,2p)
sobre las estructuras optimizadas por UB3LYP/6-31G(d), con el objetivo de
mejorar las alturas de las barreras cinéticas.

Se construyeron perfiles de reaccidén a partir de las energias de los estados
fundamentales (energia electrénica al nivel UB3LYP/6-311+G(3df,2p) +
ZPVE*0,9806 al nivel UB3LYP/6-31G(d)) de los iones moleculares, iones
isdbmeros, iones-fragmento, productos neutros y estados de transicion. Para la
representacion grafica de cada perfil, se usaron valores de energia relativa,
escogiendo como cero arbitrario la energia del estado fundamental del ion mas
estable (en todos los casos esta especie correspondio al ion molecular). Los valles
en los perfiles de las superficies representan los iones, mientras que los puntos de
silla corresponden a los estados de transicidon para cada etapa de isomerizacién o
fragmentacion. Los iones moleculares se encuentran encerrados en un recuadro
de linea continua, mientras los productos de las disociaciones en un recuadro
punteado.

Cabe mencionar que en aquellos procesos de disociacion directa para los que no
se encontraron estados de transicion, la barrera entalpica a 0 K fue considerada
como una aproximacion a la barrera cinética para que ocurra el proceso, dado que
se conoce que las reacciones de disociacion suelen presentar barreras inversas
muy pequefias o incluso cero (PROSS A., 1995).

60



4. RESULTADOS Y DISCUSION

41 ESPECTROMETRIA DE MASAS EI DE ANILINAS 4-SUSTITUIDAS.

ANALISIS Y EFECTO DE LA DISMINUCION DE LA ENERGIA

Los espectros de masas El, a 70 eV de los compuestos A — F de la Figura 9 se

presentan en las Figuras 10 — 15.

Figura 9. Anilinas 4-sustituidas objeto del presente estudio.

Y

(A)Y=Br (D)Y=H
(B)Y=Cl  (E)Y =CHs
(C)Y=F  (F)Y=0CH,

Figura 10. Espectro de masas de El de la anilina tomado a 70 eV

100 93
90

80 NH,
70

60 ©/

50

40

30

20

e \ |
P I L O I Y~ S /S S B N

66

Relative Abundance

50 55 60 65 70 75 80 85 90 95

61

100
m/z



Figura 11. Espectro de masas de El de 4-bromoanilina tomado a 70 eV.
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Figura 12. Espectro de masas de El de 4-clororanilina tomado a 70 eV
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Figura 13. Espectro de masas de El de 4-fluoroanilina tomado a 70 eV
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Figura 14. Espectro de masas de El de 4-metilanilina tomado a 70 eV
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Figura 15. Espectro de masas de El de 4-metoxianilina tomado a 70 eV
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También se tomaron los espectros de masas El de A — F, suministrando
electrones con energias menores a 70 eV, con el objetivo de identificar los
procesos de descomposicion unimolecular que requieren bajos excesos de
energia interna. En la Tabla 4 se encuentran los espectros de masas El a 10 eV,
indicando aquellos picos que presentan una abundancia relativa > 1 %. En el caso
de Y =Bry Y = Cl se ha tenido en cuenta la contribucién de picos isotdpicos ("°Br,
81Br y 3°Cl, *’Cl) para estimar las abundancias tanto de los iones moleculares (M)
como de los iones fragmento. Los espectros completos a 70, 40, 20 y 10 eV se
presentan en los Anexos A — F.

Tabla 4. Espectros de masas El a 10 eV indicando los picos cuya abundancia
relativa (RA) es > 1% de los compuestos A — F.

Compuesto m/z (% RA)

A. Y=Br 173(M, 97) 172(7) 171(M, 100) 93(1) 92(16) 65(3)

B. Y=CI 129(M, 32) 128(7) 127(M, 100) 102(1) 100(4) 92(4) 91(1) 65(1)
C.Y=F 111 (M, 100) 91(1) 85(1) 84(6)

D. R=H 93(M, 100) 67(1) 66(7)

E. R=CH3; 107(M, 100) 106(40) 79(1)

F.R=0OCH; 123(M, 100) 109(4) 108(58) 80(7)

A partir de los espectros de masas de la Tabla 4 se encontré que algunos de los
procesos que conducen a productos de fragmentacion en cantidades apreciables,
cuando los electrones ionizantes portan energias promedio de 10 eV, son la
eliminacion de hidrégeno atomico, la pérdida del sustituyente y la pérdida de 27
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unidades de masas. En la Tabla 5 se muestran las abundancias relativas a 70 eV
de los iones moleculares [M]™ y de los iones-fragmento [M — H]*, [M = Y]" y [M —
HNC]™ para las seis anilinas 4-sustituidas. En el caso de Y = Br%/ Y = Cl se ha
tenido en cuenta la contribucién de picos isotépicos ("°Br, ®'Br y *°Cl, *’Cl) para
estimar las abundancias tanto de los iones moleculares como de los iones
fragmento.

Tabla 5. %RA para los iones [M]™*, [M —H]", [M = Y]"y [M —HNC]** a 70 eV

lones Fragmento

Sistema M]*™* M — HJ' M- YT [M — HNC]'™*
A. Y=Br 100 y 98 (*) 0 40 Ty 1*
B. Y=CI 100 y 34 (*) 0 17 11’y 4*
C.Y=F 100 7 1 35
D. R=H 100 12 _ 32
E. R=CHs 71 100 0 5
F. R=OCHs 72 3 2 0

*Abundanmas isotdpicas correspondientes a la presencia de "Br, °'Br en 4-bromoanilina y *°Cl,
%Cl en el caso de 4-cloroanilina.

4.1.1. ANILINA (Y = H).

En todos los espectros de masas de la anilina (Anexo A), el pico de base
corresponde al ion molecular [M]™* (m/z 93), como se puede apreciar en la Figura
10. El ion-fragmento mas abundante es el que aparece a m/z 66, el cual, de
acuerdo con lo reportado previamente (NGUYEN M., 2007; CHOE J., y
colaboradores, 2009), se genera por la pérdida de HNC (27 unidades de masa).
El ion m/z 65 es el que le sigue en abundancia y puede atribuirse a la pérdida de
HNC seguida de pérdida de H* (Esquema 1). La pérdida de H* a partir del ion
molecular da origen al tercer pico de mayor abundancia (m/z 92 en Figura 10 y
Tabla 5). A medida que se disminuye la energia de los electrones (40 eV y 20 eV,
Anexo A) se observan los mismos iones fragmento, sin embargo, su abundancia
relativa va disminuyendo hasta que en el espectro tomado a 10 eV los picos que
presentan una intensidad significativa son el ion molecular y el pico
correspondiente a la pérdida de HNC (m/z 66,Tabla 4), por lo que se presume que
el ion [M — HNC]™ de m/z 66 se genera mas rapidamente que cualquier otro ion-
fragmento y su formacién requiere menor energia que las demas fragmentaciones
del ion molecular. Lo anterior también sugiere que el mecanismo por el cual
ocurre la pérdida de HNC es mas favorable que aquellos correspondientes a la
pérdida del radical hidrégeno o cualquier otra fragmentacion a partir del ion
molecular de la anilina no sustituida.
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4.1.2. 4-BROMOANILINA (Y = Br).

En todos los espectros para esta anilina (Figura 11, Anexo B), el pico de base
corresponde al ion molecular, el cual se detecta como un par de iones isotdpicos
(MyM+2)enm/z 171 (100 %RA, 70 eV) y m/z 173 (98 %RA, 70 eV), debido a la
presencia de "°Br y 8'Br. El ion molecular de 4-bromoanilina no experimenta la
pérdida del radical hidrogeno (el cual deberia originar picos en m/z 170 y 172) a
ninguna energia de electrones, mientras que la pérdida de HNC genera los iones
m/z 144 y 146 de muy baja abundancia en el espectro tomado a 70 eV (2 %RA,
Tabla 5).

De igual manera, en el espectro de masas de 70 eV, los iones-fragmento mas
abundantes aparecen en m/z 92 y 65. El primero, el cual no muestra presencia de
picos isotopicos debidos al bromo, se genera por la eliminacion del halégeno, [M —
Br]" (pérdida de 79 y 81 u a partir de M™), y el segundo, por la pérdida del
halégeno mas 27 unidades de masa, [M — Br — HNC]*. Los dos presentan
abundancias similares, 40 %RA y 42 %RA respectivamente (Figura 11). Sin
embargo, cuando se disminuye la energia de los electrones hasta 10 eV (Tabla 4),
aunque las abundancias disminuyen, la del ion [M — Br]" predomina sobre la del
ion de m/z 65, lo que sugiere que la energia suministrada es suficiente para que
ocurra la fragmentacion secundaria (M — Br — HNC]") pero a muy baja velocidad,
predominando la presencia del ion de m/z 92.

En general, el analisis del los espectros para esta anilina sugiere que la pérdida
del sustituyente da origen a iones que se forman mas rapidamente que cualquier
otro, ya que su correspondiente ion-fragmento m/z 92 se observa como el de
mayor abundancia en el espectro tomado a 10 eV. En las mismas condiciones de
baja energia no aparecen las sefales correspondientes a los iones [M — H]"y [M —
HNC]™.

4.1.2. 4-CLOROANILINA (Y = ClI).

En todos los espectros de masas de la 4-cloroanilina (Figura 12, Anexo C), el pico
de base corresponde al ion molecular, el cual se detecta como un par de iones
isotdpicos debido a la presencia de *°Cl (m/z 127, 100 %RA) y *’CI (m/z 129, 34
%RA).

Al igual que en 4-bromoanilina, a 70 eV, los iones mas abundantes después del
ion molecular corresponden a la pérdida del haldgeno (M — Cl]* a m/z 92) y a
pérdida del halégeno seguida de pérdida de HNC ([M — Cl — HNC]" a m/z 65). Sin
embargo, aunque en este caso las abundancias de estos iones también son
similares entre si, 17 y 21 %RA, sus valores son aproximadamente la mitad de los
correspondientes a los mismos iones en el espectro de la 4-bromoanilina. Cuando
se disminuye la energia de los electrones hasta 10 eV (Tabla 4), sus abundancias
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relativas también disminuyen pero la del ion generado por la pérdida de CI° (m/z
92) llega a ser cuatro veces mayor.

De otro lado, las abundancias relativas de los iones [M — HNC]™ (m/z 100 y su
correspondiente pico isotopico en m/z 102) suman 15 %RA en el espectro de
masas de 70 eV, valor cercano al del ion m/z 92 generado por pérdida de CI* (17
%RA a 70 eV). Entre tanto, los iones [M — H]", m/z 126 y 128, no se observan en
los espectros tomados a 70 y 10 eV, sin embargo resulta llamativo que si se
detectan en los espectros de masas tomados a 40 y 20 eV (Anexo C). Esto podria
deberse a que la pérdida del radical hidrogeno a partir del ion molecular de 4-
cloroanilina solo ocurre cuando se suministran mas de 10 eV durante la ionizacion,
sin embargo, si la energia llega a los 70 eV el ion [M — H]" puede generar otros
iones mediante fragmentaciones secundarias que anulan su abundancia relativa a
esa energia de electrones.

A 10 eV (Tabla 4) se observan los iones moleculares, como pico de base, y los
iones-fragmento [M — CI]" (m/z 92) y [M — HNC]™ (m/z 100 y 102) con abundancias
relativas de aproximadamente 4 %. También se detecta un pequefio pico
correspondiente al ion m/z 65.

4.1.4. 4-FLUOROANILINA (Y =F).

El ion molecular (m/z 111) es el pico de base en todos los espectros de masas de
la 4-fluoroanilina (Figura 13, Anexo D). A diferencia de los espectros de las
anilinas halogenadas con cloro y bromo, tomados a 70 eV, en este caso aparece
el ion correspondiente a la pérdida de H® (ion m/z 110), aunque con baja
abundancia relativa. Incluso la misma fragmentacion se observa cuando la
energia de los electrones ionizantes se disminuye a 40 y 20 eV (Anexo D), pero a
10 eV ya no se detecta (Tabla 4).

La presencia de fluor en el anillo aromatico disminuye la tendencia a la
fragmentacion por pérdida de sustituyente y favorece la eliminacion de HNC, con
respecto a los espectros de los anteriores iones moleculares halogenados (Y = Br,
Cl). En el espectro de masas de esta anilina, a 70 eV, la pérdida de HNC (ion m/z
84) origina el ion-fragmento mas abundante en (35 %RA en la Figura 13), mientras
que la expulsion del atomo de fluor genera un ion m/z 92 de apenas 1 %RA. El
ion m/z 91 sugiere que, aun siendo minoritaria, la eliminaciéon de HF podria ser
mas intensa que la de F. En todo caso, el ion [M — HNC]" contintia siendo el mas
prominente en el espectro de 10 eV (Tabla 4).

Respecto a lo anterior, se puede observar que 4-fluoroanilina presenta un

comportamiento similar en cuanto a sus fragmentaciones con la anilina no
sustituida (Y = H), en la que como ya se describid, el ion-fragmento de mayor
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abundancia corresponde al generado por la pérdida de HNC, mientras que la
pérdida de H® da origen a un ion de baja abundancia.

Ademas del pico del ion molecular, el unico que se observa a 10 eV (Tabla 4)
corresponde a la pérdida de HNC (m/z 84). Si se supone que la abundancia de
los iones-fragmento se encuentra relacionada con la estabilidad de los mismos, lo
anterior indicaria que la retencién del sustituyente estabilizaria el ion-fragmento [M
— HNCJ" que corresponde al ion-fragmento mas abundante. De igual manera, en
esta anilina, la pérdida del sustituyente para formar el ion [M — F]* (m/z 92)
requiere el suministro de una gran cantidad de energia, por lo que no alcanza a
formarse a bajas energias.

4.1.5. 4-METILANILINA (Y = CHjs).

Los sustituyentes metilo y metoxi introducen notables diferencias en los espectros
de masas de las anilinas. En primer lugar, en todos los espectros de la p-toulidina
(Figura 14, Anexo E), excepto en el tomado a 10 eV (Tabla 4), el pico de base
corresponde al ion-fragmento generado por la pérdida de H* (m/z 106) debido a la
formacion del ion estable aminotropilio (lll en el esquema 7) (ARMENTROUT, P.,
BAER, B., 1996). El ion molecular produce el segundo pico mas abundante en
m/z 107, mientras que la pérdida de HNC da origen a un ion-fragmento m/z 80 de
baja abundancia. Ademas, el ion molecular de esta anilina no sufre la pérdida de
su sustituyente, el radical CH3’, puesto que el enlace entre el anillo y el grupo CH3
en lugar de romperse da origen a un ion isdbmero mas estable, el ion
aminocicloheptatrieno (Il en el esquema 7) (ARMENTROUT, P., BAER, B., 1996).

A 10 eV (Tabla 4) el pico de base corresponde al ion molecular y la unica
fragmentacion que ocurre corresponde a la pérdida de H*, lo que sugiere que el
ion-fragmento [M — H]" se forma mas rapidamente que cualquier otro y presenta
una abundancia considerable incluso a bajas energias (40 %RA, a 10 eV).
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Esquema 7. lones-fragmento para p-toluidina a partir del ion molecular
(ARMENTROUT, P., BAER, B., 1996)

NH; H_H
CHs NH,
[
\_ " I "
$
CH, NH
I 1]

4.1.6. 4-METOXIANILINA (Y = OCHy).

2

El ion-fragmento generado por la pérdida del radical CH3" (m/z 108) se detecta
como el pico de base en todos los espectros de 4-metoxianilina (Figura 15, Anexo
F), excepto a 10 eV (Tabla 4). Asi mismo, el segundo ion mas abundante
corresponde al ion molecular de m/z 123 y el tercero a la pérdida de CH3® seguida
de pérdida de CO que da origen al ion de m/z 80 (esquema 2). El ion-fragmento
m/z 122 generado por la pérdida de H® es de muy baja abundancia (3 %RA, Figura
15), mientras que la pérdida de HNC (m/z 96), que da origen a un ion-fragmento
caracteristico en las otras anilinas objeto de estudio, no se observa en ningun
espectro de 4-metoxianilina.

Los tres picos originados por los iones [M]™, [M — CH3]" y [M — CH;— COJ" son los
unicos que aparecen a bajas energias (10 eV, Tabla 4) y presentan abundancias
considerables: 100 %RA, 58 %RA y 7 %RA, respectivamente. Sin embargo, la
abundancia del ion [M — CH3]" predomina sobre la del ion de m/z 80, lo que
sugiere que aunque la energia suministrada es suficiente para que ocurra la
fragmentacion secundaria que da origen a [M — CHz — COJ", el proceso ocurre a
muy baja velocidad, predominando la presencia del ion m/z 108 a dicha energia
de electrones.
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4.2 TERMOQUIMICA DE LAS ANILINAS 4-SUSTITUIDAS Y SUS IONES EN
FASE GASEOSA.

4.2.1. AFINIDAD PROTONICA.

El atomo de nitrogeno fue elegido como sitio de protonacién en todos los casos,
debido que estudios experimentales y tedricos (HUNTER E. y LIAS S., 1998;
NGUYEN M., 2007), han demostrado que corresponde al sitio de mayor afinidad
protonica de anilinas 4-sustituidas en comparacion con los atomos de carbono del
anillo que también pueden actuar como centros nucleofilicos. Las afinidades
protonicas de las moléculas, calculadas mediante los dos niveles de teoria
mencionados en la seccidn de metodologia a partir de la ecuacion (14) (calculo
directo) y de la ecuacion (17) (ciclo termodinamico) se presentan en la Tabla 6.
En la Tabla 6 también aparecen los resultados experimentales y los valores
tedricos obtenidos por Nguyen al nivel UB3LYP/6-311++G(d,p). En el calculo
directo de esta propiedad a partir de la ecuacién (14), el mejor método para todas
las anilinas fue DFT 2 (Tabla 6), puesto que los resultados presentaron los
menores errores absolutos (entre 0,0 y 8,6 kJ mol™). El mismo método también
generd los mejores resultados a través del ciclo termodinamico, utilizando la
ecuacion (17) para todas las anilinas excepto para 4-metoxianilina (6). Las PAs
calculadas a dicho nivel de teoria (UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d)),
adquirieron valores cuyas diferencias con respecto a los experimentales fueron
menores o iguales a 4,9 kJ mol~'. Ademas, este método rindié siempre mejores
resultados que los previamente reportados por Nguyen (NGUYEN M., 2007) al
nivel de teoria UB3LYP/6-311++G(d,p).

Tabla 6. Afinidades protdnicas estandar en kJ mol™ de las anilinas 4-sustituidas (entre
paréntesis se reportan los errores absolutos con respecto al valor experimental).

PAgos 15k PAsk
DFT 1? DFT 2%
Compuesto Ec. (14)° Ec. (17)°"°  Ec. (14)™ Ec. (17)°"° Exp.® DFT39
A. Y=Br 884,6 865,2 862,2 867,1 - 858
B. Y=CI 883,3(9,5) 863,8(10) 865,2(8,6)  870,2(3,6) 873,8 858(15,8)
C.Y=F 892,5(21,0) 873,1(1,6) 867,0(4,5)  872,0(00,5) 8715 862(9,5)
D. R=H 901,9(19,4) 882,5(0,0) 877,5(5,0)  882,5(0,0) 8825 874(8,5)
E. R=CHs3 913,0(16,3) 893,5(3,2) 892,4(4,3)  897,4(0,7) 896,7 886(10,7)
F.R=OCH;  923,4(23,1) 904,0(3,7) 900,3(0,0)  905,2(4,9) 900,3 -

@ UB3LYP/6-31G(d,p); ©® UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d); © valores experimentales tomados de la ref. 32; ©
valores tedricos (a 0 K) calculados al nivel B3LYP/6-311++G(d,p) tomados de la ref. 37.

De otro lado, las entalpias de reaccion de la ecuacion (16), 4H°1, aparecen en la
Tabla 7. Estas fueron comparadas con los valores experimentales y con los
obtenidos por métodos ab initio por GROSS K. y SEYBOLD P. en el afio 2001.
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Los resultados tedricos mas préoximos a los experimentales fueron los obtenidos
en este trabajo con el método UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d) (DFT
2 en la Tabla 7), excepto para 4-metoxianilina (F).

Tabla 7. Entalpia estandar de reaccion para la Ec. (16), AH°;, a 298,15 K en kJ mol™
(entre paréntesis se reportan los errores absolutos con respecto al valor experimental).

AH®; (kJ mol™)

Compuesto DFT 1@ DFT 2® HF1© Exp.?
A. Y=Br 17,3 15,4 22,3 -
B. Y=CI 18,7(10,0) 12,3(3,6) 22,2(13,5) 8,7
C. Y=F 9,4(1,6) 10,5(0,5) 12,7(1,7) 11,0
D. R=H 0,0(0,0) 0,0(0,0) 0,0(0,0) 0,0
E. R=CHs -11,0(3,2) -14,9(0,7) -11,6(2,6) -14,2
F. R=OCHs -21,5(3,7) -22,7(4,9) -20,5(2,7) -17.8

¥ UB3LYP/6-31G(d,p); * UB3LYP/6-31 1+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31GSd); © valores tedricos calculados al nivel
HF/6-311G(d,p) tomados de GROSS K. y SEYBOLD P., 2001; )" valores experimentales tomados de
(HUNTER E. y LIAS S., 1998) correspondientes a PA de la anilina menos la PA de la anilina sustituida
(PAT(ALH) — PAT(AYH)).

Las afinidades protonicas a 0 K de los radicales 4-YCgHsNH® fueron calculadas a
partir de la ecuacion (19) con el fin de emplear dichos valores en la determinacién
posterior de las energias de ionizacion de las anilinas a partir del ciclo
termodinamico de la Figura 8. Los resultados se muestran en la Tabla 8. Dado
que no existe reporte experimental para esta cantidad, no se puede comparar con
los resultados tedricos obtenidos con valores experimentales.

Tabla 8. Afinidades protonicas estandar a 0 K de los radicales 4-YCgHsNH* en kJ mol™.

PAo k (4-YCgH4NH®) (kJ mol™)

Radical DFT 1@ DFT 2®
A. Y=Br 963.5 965.5
B. Y=CI 957.6 961.5
C.Y=F 958.2 954.5
D. R=H 962.4 963.3
E. R=CH; 984.2 986.2
F. R=0OCH; 1010.6 1010.0
¥ UB3LYP/6-31G(d,p); ™ UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d)

4.2.2. ENTALPIAS DE DISOCIACION DEL ENLACE N-H.

Las BDEs de las anilinas 4-sustituidas, calculadas mediante los dos niveles de
teoria a partir de las ecuaciones (20) y (23) (método directo y ciclo termodinamico,
respectivamente) se muestran el Tabla 9, en la que también aparecen los
resultados experimentales (LUO Y., 2003) y los valores tedricos obtenidos por
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GOMES vy colaboradores (2004) al nivel de teoria (RO)B3LYP/6-
311+G(2d,2p)//(U)B3LYP/6-31G(d).

En general, los métodos empleados en este trabajo para calcular BDEs de
moléculas que llevan en su estructura los sustituyentes halégenos mas pesados
Br y CI (A y B) ofrecieron los resultados mas desviados de los valores
experimentales. Sin embargo, estos resultados se mejoran mediante la aplicacion
del ciclo termodinamico de la ecuacion (23) con respecto al calculo directo de la
ecuacion (20). De hecho, con excepcion de los calculos llevados a cabo sobre la
4-metilanilina por el método DFT 2, la ecuacion (23) siempre rindid6 mejores
resultados que la ecuacion (20). Aunque el calculo directo de las entalpias de
disociacion, a través de la ecuacion (20), al nivel de teoria UB3LYP/6-31G(d,p)
ofrecié los peores resultados, con errores de hasta 23,4 kJ mol™, la introduccién
del ciclo termodinamico de la ecuacién (231) logré6 mejorarlos en gran medida,
disminuyendo los errores hasta 11,4 kd mol™ o menos. Las BDEs obtenidas por
GOMES vy colaboradores (2004) resultaron mejores para las anilinas B y F
mientras que para las demas el mejor método fue DFT 2 aplicado a la ecuacion
(23), que corresponde al ciclo termodinamico.

Tabla 9. Energias de disociacion estandar del enlace N—H de las anilinas 4-sustituidas a
298,15K en kJ mol™ (entre paréntesis se reportan los errores absolutos con respecto al
valor experimental).

BDE°298,15(N_H)AYH

DFT 1® DFT 2®

Compuesto  EC: (20)%r  Ec. (23)°°  Ec. (20)"°°  Ec.(23)""° Exp.?” DFT 39

A. Y=Br 363,6(22,6) 375,6(10,6) 369,7(16,5) 373,9(12,3) 386,2 -

B. Y=Cl 363,2(23,4) 3752(11,4) 368,9(17,7) 373,2(134) 3866 383,7(2,9)
C Y=F 358,1(13,4)  370,2(1,3)  3654(6,1)  369,7(1,8) 3715 381,3(9,8)
D R=H 363,3(12,0)  375,3(0,0)  371,04,3)  3753(0,0) 3753 385,8(10,5)
E. R=CH, 358,2(7,9)  370,2(4,1)  3652(0,9)  369,5(3,4) 366,1 379,0(12,9)
F. R=OCH, 348,4(16,4)  360,5(4,3) 354,1(10,7) 358,3(6,5) 364,8 368,6(3,8)

@) UB3LYP/6-31G(d,p); ® UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d); ©® valores experimentales tomados
de LUO Y., 2003 correspondientes a la BDE de la anilina sustituidas menos BDE de la anilina (BDE°t(N—H)avyn
—BDE°1(N-H)an); @ valores tecricos calculados al nivel (RO)B3LYP/6-311+G(2d,2p)//(U)B3LYP/6-31G(d)
tomados de GOMES y colaboradores, 2004.

4.2.3. ENERGIAS DE IONIZACION.

Las energias de ionizacion adiabaticas de las anilinas 4-sustituidas calculadas
usando la ecuacion (24) y a través del ciclo termodinamico de la Figura 8
(ecuacion (25)) se presentan en la Tabla 10, junto con los valores experimentales
(HAGER J. y colaboradores 1985; BEHAN J. y colaboradores 1976) para esta
propiedad. En general, los resultados obtenidos para las IEs presentan errores
muy altos de hasta 64,5 kJ mol™".
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En la determinacion directa de las IEs, a partir de la ecuacién (24) (método
directo), el nivel de teoria UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d) (DFT 2 en
la Tabla 10) rindi6 los resultados mas proximos a los experimentales para las seis
anilinas.  Sin embargo, la diferencia entre estos resultados y los valores
experimentales es de hasta 29,1 kJ mol”'. De otro lado, aunque el método
UB3LYP/6-31G(d,p) (DFT 1 en la Tabla 10) generd los peores resultados en el
calculo directo de las IEs (ecuacion (24)), el calculo realizado con el ciclo
termodinamico (ecuacion (25)) mejord considerablemente los resultados
disminuyendo el error en 26,5 y 26,6 kJ mol™". Haciendo uso del mencionado
ciclo, el método de calculo UB3LYP/6-31G(d,p) (DFT 1 en la Tabla 10) di6 los
mejores resultados en el caso de las anilinas A 'y B . Ademas, el ciclo
termodinamico no produjo mejoras en las determinaciones realizadas por el
método UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d) con el cual los mejores
resultados se obtuvieron realizando el calculo directo de las IEs mediante la
ecuacion (24). La magnitud del error en la determinacion de esta propiedad a
partir del ciclo termodinamico (que es mayor que el error para las demas
propiedades calculadas) puede deberse a que en éste se hace uso de
propiedades de iones y moléculas que también fueron determinadas tedricamente
y contribuyen con el error en el calculo de las IEs. Segun el analisis anterior, el
ciclo termodinamico es conveniente y genera buenos resultados cuando se
emplea el nivel de teoria UB3LYP/6-31G(d,p) (DFT 1 en la Tabla 10), mientras que
con el método UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d) es mas conveniente
realizar los calculos directos de las IEs mediante la definicion de la propiedad
(ecuacion (24)).

Tabla 10. Energias de ionizacién de las anilinas 4-sustituidas a 0 K en kJ mol™" (entre
paréntesis se reportan los errores absolutos con respecto al valor experimental).

IEo k (kJ mol™)
DFT1® DFT 2
Compuesto Ec. (24)%rec Ec. (25)%°° Ec. (24)%rec Ec. (25)%°° Exp.
A.Y=Br 697,8(45,1) 724,3(18,6) 723,7(19,2) 718,3(24,6) 742,9
B. Y=CI 703,3(49,2) 729,9(22,7) 725,4(27,2) 720,0(32,6) 752.,6
C.Y=F 697,7(64,5) 724,3(37,9) 728,9(33,3) 723,5(38,7) 762,2
D. R=H 698,6(46,3) 725,1(19,8) 727,6(17,3) 722,2(22,7) 744.9
E. R=CH, 671,6(39,5) 698,2(12,9) 698,6(12,5) 693,2(17,9) 7111
F. R=OCHj 635,7(47,4) 662,3(20,8) 663,2(19,9) 657,8(25,3) 683, 1

® UB3LYP/6-31G(d,p); ) UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d); *° valores experimentales tomados
de HAGER J. y colaboradores 1985 y BEHAN J. y colaboradores 1976.
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4.2.4. ENTALPIA ESTANDAR DE FORMACION.

En la Tabla 11 se presentan las entalpias de formacién de las anilinas calculadas
mediante el método de separacion de enlaces (SE), reacciones isodésmicas (RI) y
el método empirico de Benson, como también los valores experimentales
(RIBEIRO DA SILVA M. y colaboradores, 2005; EMEL'YANENCO V. y VEREVKIN
S., 2005) conocidos para algunas de las moléculas.

Utilizando el método de calculo UB3LYP/6-31G(d,p) (DFT 1 en la Tabla 11), las
entalpias de formacién de las anilinas 4-sustituidas determinadas a partir de la
reaccion isodésmica de la ecuacion (32) presentaron valores mas préoximos a los
calculados por el método de Benson que los obtenidos por el método de
separacion de enlaces en todos los casos, presentando un error absoluto menor o
igual a 14,7 kJ mol™". El calculo de los calores de formacién, tanto para la anilina
no sustituida, como para las anilinas halogenadas, a partir de las reacciones
isodésmicas (RI), muestra valores mas proximos a los experimentales que la
determinacion realizada por el método de separacion de enlaces, con los dos
métodos de calculo DFT. Por el contrario, en el caso de las anilinas E y F, el
método de separacion de enlaces (ecuaciones (26—31)) dio mejores resultados
que el calculo realizado a partir de la ecuacion (32) (reacciones isodésmicas), al
nivel de teoria UB3LYP/6-311++G(3df,3pd)//UB3LYP/6-31G(d,p) (DFT 2).

De otro lado, las entalpias de formacion de las anilinas A y E calculadas a través
de la ecuacién (32), con los dos métodos DFT, fueron mas proximos a los
experimentales que los obtenidos por el método de Benson, por lo que el calculo
con la ecuacién (32) y cualquiera de los métodos tedricos, para las anilinas que no
reportan un valor experimental en la literatura, pueden ser una buena estimacion
para esta propiedad. Ademas, exceptuando la anilina B, todas las
determinaciones realizadas con la ecuacion (32) generaron resultados con un
error absoluto que se encuentra dentro del rango del error experimental reportado.

Tabla 11. Calores de formacion estandar a 298,15K de las anilinas 4-sustituidas en kJ
mol™ (entre paréntesis se reportan los errores absolutos con respecto al valor
experimental).

AH°y (kJ mol™)

DFT 1% DFT 2
Compuesto SE® RI" SE® RI" Benson Exp.'9
A. Y=Br 80,0(380)  109.9(81) 1055(125) 109,7(8.3) 1180  109,9%2,5
B. Y=CI 34,0(23,3) 57,000,3) 50,6(6,7) 57.5(0,2) 573 59,7+2.3
C.Y=F 143,1(37.2) -106,5(0,6) -113,8(7.9) -106,6(0,7) -1059
D. R=H 62,6(24,4) 87,5(0,5) 78,5(8,5) 87,5(0,5) 87,0 87,1+1,0
E.R=CH;  36,0(18,1) 57.2(31)  53,6(0,5) 57,1(3,0) 54,1 57,0413

F.R=OCH; -102,9(32,8) -55,4(14,7) -70,6(0,5)  -54,9(15,1)  -70,1

@) UB3LYP/6-31G(d,p); ¥ UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d); ‘® método de separacién de enlaces
(Ec. 26-31); ® método de reacciones isodésmicas (Ec. 32); ©@ yalores experimentales tomados de RIBEIRO
DA SILVA M. y colaboradores, 2005 y EMEL'YANENCO V. y VEREVKIN S., 2005
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4.2.5. ANALISIS DE LOS METODOS DE CALCULO.

Teniendo en cuenta los resultados analizados anteriormente, se puede inferir que
la determinacion de propiedades termodinamicas puede llevarse a cabo
considerando las reacciones que definen cada propiedad, o mediante la
construccion de ciclos termodinamicos, con los cuales los resultados obtenidos
pueden mejorar, siempre y cuando en ellos se haga uso de valores
experimentales confiables. En la determinacion de las afinidades protonicas, el
mejor método resulto ser UB3LYP/6-311++G(3df,3pd)//UB3LYP/6-31G(d,p)
independientemente de que el calculo se realice de manera directa o mediante el
ciclo termodinamico. EI mismo método generd los mejores resultados en el
calculo de las entalpias de disociacion del enlace N—H mediante el uso del ciclo de
la ecuacion (23), como también para las energias de ionizacion, pero esta vez
mediante el calculo directo de la propiedad. En el caso del calculo de las entalpias
de formacion (AH°), independientemente del nivel de teoria empleado, en la
mayoria de los casos, los resultados mejoraron cuando se consideraron
reacciones isodésmicas que cuando se llevaron a cabo por el método de
separacion de enlaces.

El hecho de comparar los resultados para una misma propiedad ensayando
diferentes métodos y niveles de teoria, como se realizé en este trabajo, permite
concluir cual sera el método mas adecuado para aplicarse a cierto tipo de
moléculas. Como se analizé anteriormente, en los calculos realizados a partir de
las reacciones directas implicadas en la definicién de cada propiedad, los mejores
resultados se encontraron con el método UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-
31G(d). Mediante el uso de ciclos termodinamicos y reacciones isodésmicas, los
resultados obtenidos por el método de mas bajo nivel de teoria, UB3LYP/6-
31G(d,p), mejoraron considerablemente, comparados con los obtenidos en las
determinaciones directas, en la mayoria de los casos. Por lo que se concluye que
el planteamiento de ciclos termodinamicos permitié encontrar mejores resultados a
partir del método computacionalmente mas econdémico UB3LYP/6-31G(d,p),
mientras que cuando se trata de realizar determinaciones de propiedades
directamente a partir de las ecuaciones que las definen, el mejor método resulta
ser el de mayor nivel de teoria, en este <caso UB3LYP/6-
311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d).

4.3 REACCIONES UNIMOLECULARES EN FASE GASEOSA DEL ION
MOLECULAR DE LA ANILINA NO SUSTITUIDA A PARTIR DE CALCULOS
TEORICOS.

En este trabajo se logré reproducir con absoluta precisidn los resultados obtenidos
por CHOE y colaboradores (2009) para la descomposicion del ion molecular de la
anilina (Y = H), los cuales se presentan a continuacion. Los mecanismos
obtenidos para el ion molecular de la anilina se extendieron a los demas sistemas
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sustituidos encontrandose nuevas especies para la fragmentacion correspondiente
a la pérdida del sustituyente.

Como se mencion6 en la Seccién 4.1, la fragmentacion mas importante que
genera el ion mas abundante en los espectros de masas de la anilina no
sustituida, corresponde a la pérdida de HNC. Esta fragmentacién y la pérdida de
H® se estudiaron con detalle, proponiendo diferentes estructuras para los
respectivos iones-fragmento, basadas en los resultados presentados por CHOE y
colaboradores (2009). Las rutas para la formacién de estos iones a partir del ion
molecular de la anilina no sustituida se presentan en el perfil de la Figura 16, en la
que la estructura encerrada en un recuadro de linea continua corresponde al ion
molecular mientras que las estructuras que se encuentran dentro de un recuadro
de linea punteada corresponden a los iones-fragmento.

Para la pérdida de H® se estudiaron cuatro posibles productos correspondientes a
los iones isdbmeros azobencilio (ABz"), azotropilio (ATr"), 5-cianociclopentadienilo
(PCC"), y p-azobencilio (pABz") (Figuras 16 y 17), los tres primeros para la
pérdida de un atomo de hidrogeno del grupo amino y el ultimo para la pérdida del
atomo de hidrogeno de la posicion 4 del anillo. En el caso de la pérdida de HNC,
solo se estudid el camino de reaccion que conduce a la formacion del ion
ciclopentadiendilo (CP™).

Figura 17. Estructuras optimizadas de los iones fragmento propuestos para la
pérdida de H® (ABz" ATr", PCC") y HNC (CP**) a partir del ion molecular de la
anilina obtenidas al nivel de teoria UUB3LYP/6-31G(d). Las distancias C-C y C—-N
se encuentran en angstroms y los angulos de enlace en grados.

10880 10870
133

ABz* ATr PCC* pABz* CP+

4.3.1. ESTABILIDAD DE LOS PRODUCTOS DE FRAGMENTACION.

En primer lugar, se considerara la estabilidad de los productos de fragmentacion
como un posible criterio para la preferencia en su formacion. La estabilidad de los
productos a 0 K estara gobernada por la altura de las barreras entalpicas (a 0 K),
esto es, la diferencia energética entre ion-fragmento e ion molecular.
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En la superficie de energia potencial de la anilina (Figura 16), entre los posibles
iones-fragmento [M — H]", el orden de estabilidad es el siguiente: ATr" > ABz" >
PCC" > pABz". Entre éstas, la estructura mas estable es la correspondiente al ion
azatropilio (ATr"), la cual se encuentra 377 kJ mol™" sobre el estado fundamental
del ion molecular (1 en la Figura 16). Esto se debe a su caracter aromatico que le
permite deslocalizar la carga positiva a través del anillo de siete miembros. El ion
que le sigue en estabilidad es el ion azobencilio ABz* (416 kJ mol™"). Se supone
que en éste, aunque la carga puede deslocalizarse sobre el anillo, una de las
estructuras resonantes hace que el enlace C—N tenga caracter de doble enlace y
la carga tiende a permanecer en el anillo mas que en el atomo de nitrégeno, lo que
hace que el anillo pierda la aromaticidad y la distribucion de carga no sea
homogénea. En el caso del catién 5-cianociclopentadienilo (PCC*) (427 kJ mol™
por encima del ion molecular 1 en la Figura 16), se supone que la carga se
encuentra sobre el heteroatomo y no puede ser deslocalizada a través del anillo
de cinco miembros. Por ultimo, la estructura mas inestable corresponde al ion p-
azobencilio (pABz") (503 kJ mol™) la cual presenta una tensién en los enlaces del
carbono en la posicién 4 como se muestra en la Figura 17.

De otro lado, la fragmentacién que conduce a la pérdida de HNC genera los
productos mas estables (CP™ + HNC, Figuras 16 y 17) entre todos los posibles
productos estudiados para el caso de la anilina. Su relativamente baja entalpia de
reacciéon (311 kJ mol™") puede deberse a la generacién de, por un lado, una
molécula de HNC en lugar de un radical, y un muy estable cation radical de
ciclopentadieno, el cual se supone que puede deslocalizar la carga a través de
cuatro atomos del anillo.

Pero la termodinamica no necesariamente gobierna las fragmentaciones en
espectrometria de masas. También hay que tener en cuenta las velocidades de
reaccion. De hecho este aspecto normalmente es el mas importante en
espectrometria de masas. Sin embargo, calculos rigurosos de velocidad de la
teoria RRKM estaban mas alla del alcance del presente trabajo. En cambio, aqui
se practicé un analisis de los diferentes procesos competitivos, basandose en las
alturas de las barreras cinéticas, es decir, las diferencias de energia entre los
estados de transicion y sus correspondientes iones de partida.

4.3.2 ALTURAS DE LAS BARRERAS CINETICAS.

La pérdida directa un atomo de hidrogeno tanto del grupo amino como de la
posicion 4 del anillo para generar ABz" o pABz" (Figura 16), son en gran medida
procesos desfavorables debido a la inestabilidad del los productos formados. En
estos casos —y desde la aproximacion utilizada en este trabajo para estas
disociaciones (para las que no se encontraron estados de transicion), segun la
cual las energias de reaccion se tomaron como energias criticas dado que se
conoce que las reacciones de disociacion suelen presentar barreras inversas muy
pequenas o incluso cero (PROSS A., 1995) — las barreras cinéticas, Ey, son 93 y
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180 kJ mol™' mas altas que para el camino alternativo de la transposicion de H, 1
— 2a, que conduce en etapas posteriores a la contraccién o expansion del anillo
aromatico. La altura de la barrera cinética correspondiente a 1 — 2a es de 323 kJ
mol™". El ion molecular de la anilina puede experimentar transposiciones 1,2 6 1,3
del atomo de hidrégeno del grupo amino, para generar los iones 6a o 2a,
respectivamente. Estas etapas competitivas presentan las mayores barreras para
reacciones de isomerizaciéon en el perfil de la Figura 16, por lo que se espera que
sean las mas lentas en los procesos subsecuentes. Aunque la altura de la barrera
cinética para la primera reaccién es 6 kJ mol™ mayor que la correspondiente a la
segunda, estos procesos podrian llegar a ser competitivos. En todo caso, la
reaccion mas probable para 6a, es su conversion en el isomero mas estable 2a.

4.3.2.1 Contraccion del anillo y pérdida de HNC.

En la Figura 18 se presentan los modelos moleculares de todos los iones
involucrados en la contraccion del anillo que conduce a la pérdida de HNC. Los
modelos correspondientes a los estados de transicion para las diferentes
isomerizaciones se muestran en el Anexo G.

Figura 18. Estructuras optimizadas de los iones e intermediarios involucrados en la
contraccion del anillo a partir del ion molecular de anilina obtenidas al nivel de
teoria UUB3LYP/6-31G(d). Las distancias C-C y C-N se encuentran en
angstroms y los angulos de enlace en grados.
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El ion intermediario 2a experimenta una rapida rotacién del grupo NH para generar
el ion 2b. De acuerdo con las barreras cinéticas que los separan (Figura 16), se
espera que estos iones se encuentren en equilibrio. La contraccion del anillo de
seis miembros a partir del ion intermediario 2b puede ocurrir mediante dos
caminos alternativos. El primero, y el de menor energia (incluyendo las barreras
cinéticas), empieza con una ruptura intramolecular de un enlace C—C para formar
el isbmero de cadena abierta 3a (Figura 18). Esta estructura puede volverse a
ciclar rapidamente (3a = 2b), con una barrera de 47 kJ mol™", o, de manera mas
lenta, experimentar un cambio conformacional reversible de la forma s-cis a la s-
trans 3a = 3b, cuya barrera es de 90 kJ mol™. Probablemente estas dos
estructuras coexistan en equilibrio durante algun tiempo. A su vez, el conférmero
s-trans del ion de cadena abierta, 3b, a una velocidad similar con la que se
reconvierte en la forma s-cis (barrera de 107 kJ mol™"), puede experimentar la
ciclacién irreversible 3b — 4a (barrera de 106 kJ mol™') mediante el ataque
nucleofilico intramolecular del carbono terminal sobre el carbono alfa. La
estructura del ion 4a, como se puede apreciar en la Figura 18, consiste en un
anillo de cinco miembros con dos atomos de carbono saturados adyacentes, uno
de los cuales lleva unido el grupo —CNH*. En una etapa adicional, 4a — 5, el
grupo —CNH" se acomoda para ser expulsado, formando un complejo ion-
molécula (5) en el que CNH se encuentra casi disociada del ion ciclopentadienilo.
En este punto la eliminacion de HNC ya parece irreversible

El otro camino para la contraccion del anillo a partir de 2b no requiere la apertura
de la cadena. El ion 2b puede sufrir reordenamientos secuenciales, mediante las
cuales el atomo de hidrogeno saturado intercambia su sitio de union, entre las
posibles posiciones del anillo (2b = 2e < 2d). De esta forma se puede dar origen
a los iones 2e y 2d. Cuando la posicion 4 del anillo se encuentra saturada con
atomos de hidrégeno (2d, Figura 18), la estructura se podria contraer directamente
generando el ion 4b, como lo propuso inicialmente Nguyen (NGUYEN M., 2007),
pero la barrera para este ultimo proceso es sustancialmente mayor que la de
cualquiera de las etapas del anterior mecanismo de contraccién por la via de
apertura de la cadena y re-ciclacion. Si 4b llegara a formarse, existe un camino
posible que lo puede convertir en su isémero 4a mediante una transposicion 1,2
de H, pero con un costo energético alto. Por ejemplo, el estado de transicion para
el proceso 4b — 4a se encuentra 108 kJ mol™" por encima del estado de transicion
de la etapa 3a — 3b del camino de contraccion alternativo (Figura 16).

La reaccion mas probable para el ion 4a es su descomposicién por pérdida de
HNC por la via de la formacién del complejo ion-molécula 5: 4a — 5 — CP™ +
HNC. Un proceso menos probable para 4a es su conversion en 4b y la posterior
pérdida de H® para producir 5-cianociclopentadieno protonado (PCC*). En la
siguiente seccion se presentan y discuten otros posibles mecanismos y
estructuras para el ion [M — HJ".
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4.3.2.2 Expansion del anillo y pérdida de H".

Los modelos moleculares de los iones involucrados en la expansioén del anillo, que
conduce a la pérdida de H* se presentan en la Figura 19.

Figura 19. Estructuras optimizadas de los iones e intermediarios involucrados en la
expansion del anillo a partir del ion molecular de anilina obtenidas al nivel de teoria
UUB3LYP/6-31G(d). Las distancias C—C y C—N se encuentran en angstroms y los
angulos de enlace en grados.

8c 8d 8e Be'

La expansion del anillo del ion molecular de la anilina puede ocurrir tras una
primera etapa de transposicion 1,3 de H en el ion molecular (1 — 6a), en forma
similar a la bien conocida expansion del ion molecular de tolueno. Por esta via, el
grupo NH del intermediario 6a (Figura 19) empieza por establecer un nuevo enlace
con un carbono adyacente para formar el ion biciclico 7 (Figura 19) en el cual
anillo de tres miembros se encuentra en posicion endo, formando un angulo de
109,3 A con el plano del anillo de seis miembros. Una vez formada, esta
estructura biciclica se transforma irreversiblemente en el ion mas estable 1H-
azepino plano, 8b, mediante un mecanismo de dos etapas (7 — 8a — 8b). El ion
8b puede perder H* para generar el ion-fragmento azotropilio (ATr") o sufrir
posteriores isomerizaciones a los iones 2H, 3H y 4H-azepino (8c, 8d y 8e
respectivamente) mediante transposicion de hidrogeno.

Sin embargo, la etapa de transposicién de hidrogeno en 6a que conduce a la via
de contraccion del anillo (6a — 2a) presenta una barrera 19 kJ mol~' mas baja que
la correspondiente a la etapa de formacion del biciclo que conduce a la via de
expansion del anillo (6a — 7).
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A partir del analisis de la superficie de energia potencial de la Figura 16, se puede
formular el siguiente mecanismo de reaccion para las fragmentaciones del ion
molecular de la anilina no sustituida, en el que se presentan las dos rutas mas
favorables correspondientes a pérdida de H* y HNC.

Esquema 8. Mecanismos de reaccion para las isomerizaciones y fragmentaciones
de menor energia del cation radical de la anilina no sustituida.
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4.3.2.3 Relaciones entre los mecanismos estudiados y los espectros de masas de
la anilina.

El canal de reaccién de menor energia en el perfil de la anilina no sustituida
corresponde a aquel que conduce hacia la pérdida de HNC para formar el catién
ciclopentadienilo (CP™, en las Figuras 16 y 17), originando los productos de
fragmentacion mas estables. Luego, la segunda ruta mas favorable es la que
genera CgHgN™, con estructura de ATr" cuyo caracter aromatico y capacidad para
distribuir la carga homogéneamente a través del anillo de siete miembros la hace
mas estable que los demas isémeros para la fragmentacién correspondiente a
pérdida de hidrégeno.

La informacion experimental contenida en los espectros de masas de la anilina no
sustituida (A) concuerda con los resultados obtenidos a partir del perfil de energia
potencial. La especie mas estable (CP™), generada por el MERP, corresponde al
ion-fragmento mas abundante en los espectros de masas y al unico que se genera
a bajas energias, lo que esta relacionado con la estabilidad del ion-fragmento y la
contraparte neutra (HNC) y las alturas de las barreras en el perfil de la superficie
de energia potencial, que fueron las menores comparadas con las
correspondientes para los demas procesos descritos anteriormente.

Respecto a la pérdida de H® podemos concluir que, desde la perspectiva
empleada en este trabajo, la identidad del ion Ce¢HgN® podria corresponder al
cation azotropilio, ATr* (377 kJ mol™), que es el mas estable de los isémeros
propuestos para esta fragmentacion [M — H]".

4.4 INFLUENCIA DE LOS SUSTITUYENTES SOBRE LOS MECANISMOS DE
FRAGMENTACION.

4.4.1 GENERALIDADES.

A partir de los calculos realizados en este trabajo para las anilinas 4-sustituidas y
aplicando los mecanismos propuestos por CHOE y colaboradores (2009) para la
pérdida de HNC e hidrogeno en la anilina no sustituida, se construyeron los
perfiles de energia potencial para las tres haloanilinas y para 4-metilanilina los
cuales se presentan en las Figuras 20 — 23. Los modelos moleculares de todos los
iones, intermediarios y estados de transicion involucrados en las reacciones de
isomerizacion y fragmentacion de cada uno de los perfiles se presentan en los
Anexos G — K. El perfil de energia potencial para el caso de 4-metoxianlilina no
fue construido debido a que sus fragmentaciones caracteristicas no corresponden
a los iones objeto de estudio del presente trabajo, como se analiz6é en la Seccion
4.1.
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En los perfiles de las Figuras 20 — 23 se plantean iones-fragmento analogos a los
descritos anteriormente para la anilina y sus respectivos canales de reaccion para
el caso de cuatro anilinas 4-sustituidas (Y = Br, Cl, F y CH3). De este modo se
analizé la descomposicion de los iones moleculares de dichas anilinas para la
pérdida de H®, HNC y del sustituyente Y*.

Se han evaluado entonces tres caminos de reaccién a partir del ion molecular de
las anilinas 4-sustituidas (Y = Br, Cl, F y CH3) a saber: el primero conduce a la
disociacién directa del sustituyente, el segundo a la disociacién directa de uno de
los hidrogenos del grupo amino, debido a que la entalpia de disociacion de enlace
N — H es menor que la del enlace C(aromatico) — H, y el tercero puede conducir a
la expansion o contraccién del anillo e inicia con una transposicion 1,2 o 1,3 de
hidrogeno del grupo amino, en forma similar a las reacciones del cation radical de
la anilina.

En el caso de 4-metilanilina también se evalué la pérdida de un atomo de
hidrogeno del sustituyente metilo, lo cual habia sido reportado en el analisis de su
espectro de masas realizado por EBERLIN y colaboradores (2007) (Esquema (3)).

Para la fragmentacion correspondiente a pérdida de HNC, en todas las anilinas
solo se planteé una posible estructura para el ion-fragmento [M — HNC]" y
corresponde al respectivo ion ciclopentadienilo sustituido (YCP™), con base en la
estructura del ion ciclopentadienilo propuesta por CHOE y colaboradores (2009)
para la pérdida de HNC a partir del ion molecular de la anilina no sustituida.

La pérdida del sustituyente puede conducir a varias posibles estructuras [M — Y]
dependiendo del camino de reaccion que se siga. Estas estructuras son analogas
a las de los iones generados por pérdida del radical hidrégeno en la anilina no
sustituida: azotropilio (ATr"), azobencilio (ABz®), p-azobencilio (pABz') y 5-
cianociclopentadienilo (PCC™) (Figuras 17 — 21).

En forma similar, la pérdida del radical hidrogeno puede conducir a los iones
azobencilio  4-sustituido  (YABz'), azotropilio 4-sustituido (YATr"), 5-
cianociclopentadienilo sustituido (YPCC™) y en el caso de 4-metilanilina también
los iones aminobencilio (AminoBz") y aminotropilio (AminoTr") por pérdida de un
atomo de hidrégeno del grupo metilo.

Dado que los iones-fragmento estudiados pueden presentar diferentes posibles
estructuras, excepto para la pérdida de HNC, en primer lugar se determind un
orden de estabilidad de todos los iones-fragmento propuestos para cada una de
las fragmentaciones. El orden de estabilidad para la pérdida del sustituyente (Y =
Br, Cl, F y CH3) en las cuatro anilinas 4-sustituidas es el mismo, a saber: ATr" >
ABz" > PCC" > pABz" (los modelos moleculares de estos iones se presentan en la
Figura 17). Este orden es idéntico al que presenta la anilina en la formacién de
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estos iones debido a pérdida del radical hidrégeno. Sin embargo, la energia que
separa estos iones de los iones moleculares de cada una de las anilinas 4-
sustituidas es diferente.

Asi mismo, en el caso de las cuatro anilinas A, B, C y E, el orden decreciente de
estabilidad para los productos de la pérdida del radical hidrogeno [M — HJ
corresponde a YATr" > YABz" > YPCC", mientras que en el caso de 4-metilanilina,
la pérdida directa de un atomo de hidrogeno del sustituyente metilo genera la
estructura mas estable para esta fragmentacién y le sigue la pérdida del mismo
hidrogeno mediante expansion del anillo, por lo que el orden de estabilidad para
esta anilina es el siguiente: AminoBz* > AminoTr" > MeATr" > MeABz" > MePCC"
(Figura 23).

Luego de esto se seleccion6 el ion mas estable para cada una de las
fragmentaciones de cada ion molecular de las cuatro anilinas 4-sustituidas y se
establecio un nuevo orden de estabilidad entre ellos asi:

Y=Br ATr >BrCP">BrATr"

[M=Brl+ [M—HNCl*e [M—HJ+

Y =Cl ATr" > CICP™ > CIATr"

[M—Cll+ [M—HNCl*e [M—H+

Y=F FCP™ > FATr" > ATr"

[M—HNCI+e  [M—H}+  [M-F+

Y =CHsz AminoTr"> MeCP*™ > ATr"

M= HJ+ [M—=HNC]+e [M— CHgl+

Existe una correlacién directa entre las estabilidades de las anteriores estructuras,
calculadas tedricamente, y las abundancias relativas de los correspondientes
iones-fragmento en los espectros de masas. A mayor estabilidad, mayor
abundancia en cada espectro de masas. De este modo, el orden de abundancia
de los iones que se esperaria en los espectros sera:

Y =Br [M = Br]* > [M — HNC]"™* > [M — H]".
Y =Cl [M — CIJ* > [M — HNCJ** > [M — H]*
Y=F [M — HNC]™™ > [M = H[* > [M — FT*
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Y = CH; [M = H]**> [M = HNCJ* > [M — CHJJ*

Esta informacion es coherente con las abundancias de estos iones en los
espectros de masas de las haloanilinas, lo cual se analiz6é en la Seccion 4.1. Sin
embargo, la abundancia de un determinado ion en espectrometria de masas no
necesariamente esta determinada por su estabilidad, de manera que hay que
explorar las alturas de las barreras para los diferentes procesos de fragmentacion
en los perfiles de reaccion.

De este modo, la pérdida directa del radical hidrégeno (disociacion simple del
enlace N-H), al igual que la ruptura del enlace C—sustituyente a partir de los iones
moleculares de las cuatro anilinas, son procesos desfavorables en las tres
haloanilinas (Y = Br, Cl y F) debido a que las barreras cinéticas para que ocurran
estas disociaciones presentan mayor altura con respecto a las barreras que
conducen a las isomerizaciones de los iones moleculares, por lo que es probable
que estos procesos no contribuyan con la abundancia de los picos [M — H]" y [M —
Y]" en los espectros de masas de las haloanilinas. Los procesos mas probables
para los iones moleculares de las haloanilinas siempre empiezan con etapas de
transposiciones de H 1,2 6 1,3. De otro lado, aunque la pérdida directa del
sustituyente también es un proceso desfavorable en 4-metilanilina, la pérdida del
radical hidrégeno por disociacion directa del enlace C — H del sustituyente es un
proceso bastante probable y da origen al ion-fragmento mas estable para ésta
anilina, el ion aminotoluil (AminoTI").

4.4.2 PERFIL DE ENERGIA POTENCIAL DE 4-BROMOANILINA.

Tanto la pérdida del sustituyente por disociacion directa del enlace C—Br como la
eliminacion de H* del grupo amino en el ion molecular (Br1 — pABz" y Br1 —
BrABz" en la Figura 19) son procesos que no parecen muy probables debido a la
gran energia requerida (372 y 405 kJ mol™') en comparacion con las barreras para
los procesos de isomerizacion que compiten.

Al igual que el ion molecular de la anilina, el de la 4-bromoanilina deberia
experimentar preferiblemente transposiciones 1,2 6 1,3 del atomo de hidrogeno
del grupo amino, Br1 — Br6a o Br2a, con barreras cuyas magnitudes muestran
que estas etapas podrian determinar la velocidad en los procesos de
fragmentacion [M — Br]" y [M — HNC]™ que dan origen a los iones ABz" y BrCP™".
De nuevo, aunque la expansion y contraccion del anillo pueden competir (por
Br6a), existen procesos adicionales requeridos para que se fragmenten los
isdbmeros con anillos de siete miembros que son mas dificiles de ocurrir. De
manera que la pérdida de halégeno deberia proceder por la via de la contraccion
del anillo, mediante alguno de dos mecanismos alternativos, similares a los ya
presentados en la seccién 4.3.2.1, pero a partir de Br2b.
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4.4 2.1 Pérdida de Br".

Existe un mecanismo para la deshalogenacion, el cual no sélo es mas econémico
energéticamente que la disociacion directa de C-Br, sino que también podria
ocurrir en forma mas rapida que cualquiera de las otras dos fragmentaciones ([M —
H]" y [M — HNCJ™). Inicia con la formacion de los iones isémeros Br6a y Br2a,
seguida por la de Br2b y no conduce a la contraccién del anillo. A diferencia del
perfil del catidon radical de la anilina (Figura 16) en donde el camino de menor
energia consiste en una contraccién del anillo por la via de la formacién de un
intermediario de cadena abierta, en este caso, el camino de menor energia a partir
de Br2b consiste en la transposicion de atomos de H: Br2b = Br2e — Br2d. Una
vez el hidrogeno se encuentra en el carbono que tiene unido el sustituyente Br
(Br2d) este ultimo se pierde, generando el catiéon ABz*. Aunque este producto de
fragmentacion no es el mas estable, parece ser el cinéticamente mas probable
para la pérdida del sustituyente ([M — Br]*). En este canal de reaccion (resaltado
con color verde en la Figura 20) se puede observar que la mayoria de las barreras
cinéticas, sin considerar la primera etapa lenta (Br1 — Br2a o Br1 — Br6a), son
similares y no superan los 82 kJ mol™.

Las eliminaciones del atomo de bromo precedidas por etapas de contraccion o
etapas de expansion del anillo, resultan menos probables debido a que presentan
mayores alturas de las barreras. La formacion del anillo de cinco miembros PCC”
a partir del intermediario Br2b (ruta de color rojo en la Figura 20) iniciaria con una
ruptura intramolecular de un enlace C—C para formar el isémero de cadena abierta
Br3a. Después del cambio conformacional de Br3a a Br3b, la cadena se cerraria
formandose el ion Brda que corresponde a un anillo de cinco miembros con dos
atomos de carbono saturados adyacentes, uno de los cuales lleva unido el grupo —
CNH*. Br4a mediante dos transposiciones consecutivas de hidrégeno con
barreras de 197 kJ mol™' y 175 kJ mol™", podria dar origen a Brdb y Br4c. A partir
de esta ultima estructura en la que el atomo de hidrégeno y el atomo de bromo se
encuentran unidos al mismo carbono ocurriria la disociacion del enlace C-Br,
generandose el ion PCC" que es mas inestable que sus isémeros ABz" y ATr".
Sin embargo, la etapa Br4a — Br4b no compite con la formacion del complejo ion-
molécula Br5 que conduce a la pérdida de HNC debido a que la barrera cinética
para que Brda se isomerice a Brdb es 139 kJ mol”' mas alta que la
correspondiente al proceso Br4a — Brb5.

La via de expansion del anillo a partir de Bréa y eliminacion de Br® conduciria a
una especie ATr" que, si bien es mas estable, implica grandes barreras cinéticas.
El ion intermediario Br6a se puede convertir en tres etapas y con relativa facilidad
en el isomero ciclico de siete miembros Br8b, el cual es mas estable. Sin
embargo, la pérdida de Br® a partir de estructuras con anillo de siete miembros
requeriria reorganizaciones de H hasta que los atomos de H y Br se encuentren
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unidos al mismo carbono (Br8e), las cuales presentan barreras altas de hasta 290
kJ mol =" (Br8b — Br8c), sin considerar la primera etapa lenta (Br1 — Br6a).

Segun el andlisis anterior, y dado que la ocurrencia de una reaccion se encuentra
determinada por la velocidad con que ocurren los procesos, la cual esta
relacionada con las alturas de las barreras cinéticas podemos concluir lo siguiente:
el proceso que ocurre mas rapidamente corresponde a la formacion del ion ABz*
en el cual las barreras cinéticas de las diferentes etapas (exceptuando la primera,
Br1 — Br2a o Br1 — Br6a) no superan los 82 kJ mol~', mientras que tanto la
contraccion como la expansion del anillo son procesos que requieren de mayor
energia para superar las barreras cinéticas y por lo tanto tienen menor
probabilidad de ocurrir. Ademas, en el perfil de la Figura 20 se puede observar
que los procesos que dan origen a los iones isomeros ciclicos de 5 y 7 miembros
(PCC™ y ATr"), ocurren en un mayor nimero de etapas que la ruta por la cual se
genera el ion ABz".

4.4.2.2 Pérdida de HNC.

De acuerdo con el perfil de la Figura 20, el segundo mecanismo de reaccion mas
probable, por sus bajos requerimientos energéticos, conlleva a la eliminacion de
HNC (ruta sefalada en color negro). Las primeras etapas de éste, hasta la
formacion del intermediario Br4a, son idénticas a las del canal que termina en la
pérdida de Br’. Antes que el anillo de cinco miembros de Br4a pueda
experimentar los desplazamientos de H sefalados con color rojo y debido a las
altas barreras cinéticas para que ello ocurra, Br4a forma de manera irreversible el
complejo ion-molécula Br5, a partir del cual se elimina HNC dando origen al ion-
fragmento BrCP**. La barrera cinética mas alta en este proceso, sin considerar la
primera etapa lenta (Br1 — Br2a o Br1 — Br6a) corresponde a la ciclacién de Br3b
para formar Br4a y es de 116 kJ mol™.

4.4.2.3 Pérdida de H".

Al igual que en la pérdida de Br®, ademas de la disociacion directa del radical
hidrégeno, el ion [M — H]" también podria generarse mediante expansion o
contraccion del anillo dando origen a los iones-fragmento BrATr" y BrPCC*
respectivamente (rutas azul y roja en la Figura 20).

La formacion del ion BrATr" (camino sefialado con azul en la Figura 20) que
corresponde a la especie mas estable para la pérdida de H® ocurriria mediante
expansion del anillo siguiendo las mismas etapas descritas en la seccion de
pérdida de Br® hasta la formacién del intermediario Br8b. En esta ruta, sin
considerar la primera etapa lenta (Br1 — Br6a), la barrera cinética mas alta
corresponde a la disociacién de H°, Br8b — BrATr" (298 kJ mol™"). Esta
disociacién del enlace C — H es tan improbable que las transposiciones de H en el
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ion Br8b, referidas como procesos no esperados en la pérdida de Br*, de ocurrir, lo
harian mas facilmente dadas las alturas de las barreras (298 kJ mol™, para el
proceso Br8b — Br8c), y conducirian a un producto de fragmentacion mas estable
(ATr" + Br).

Entre tanto, la formacion del ion-fragmento [M — H]" que presenta un anillo de
cinco miembros, BrPCC* (el camino a partir de Br4a que se indica con color rojo
en la Figura 20) no deberia competir con la pérdida de HNC. Ademas, de llegar a
formarse el ion intermediario Br4c a partir de Br4a mediante dos transposiciones
de H consecutivas, resultaria mucho mas probable la disociacién del enlace C — Br
que la de C-H. Si se comparan las barreras de las etapas de disociacién tanto
para pérdida de H* como para pérdida de Br®, se observa que el proceso que
tendria mayor probabilidad de ocurrir una vez se ha formado el i6n Br4c,
corresponde a pérdida de Br* para lo cual se debe superar una barrera cinética de
tan solo 8 kJ mol ~', mientras que para la pérdida de H*, Br4c debe superar una
barrera de 150 kJ mol .

4.4.2.4 Analisis de las rutas mas probables y comparacion con la informacién
experimental de los espectros de masas de 4-bromoanilina.

Ahora si se comparan las tres posibles fragmentaciones considerando las alturas
de las barreras cinéticas se observa que el proceso que deberia ocurrir mas
rapidamente es la pérdida de Br® para formar el ion ABz", el cual tiene una
estructura ciclica de seis miembros. Una vez se ha formado Br2a, esta ruta tiene
las barreras cinéticas mas bajas (no superan los 82 kJ mol™") en comparacién con
los demas canales de reaccion. Le sigue en orden, la pérdida de HNC, cuyas
barreras una vez formado Br2a, no superan los 116 kJ mol™'. Esta fragmentacién
ocurre por una ruta que en general tiene barreras cinéticas relativamente bajas.
Por ultimo, la pérdida del radical hidrogeno es un proceso cuya probabilidad de
ocurrencia es muy baja, puesto que ademas de tener los caminos de mayor
energia, siempre seria mas favorable la pérdida de Br® a partir de los mismos
intermediarios que podrian eliminar H°.

Suponiendo que la abundancia relativa de los iones-fragmento en los espectros de
masas sea proporcional a la velocidad con que ocurren los procesos, se puede
inferir que el orden de abundancia de los iones en los espectros de 4-
bromoanilina, corresponde al mismo que se habia planteado anteriormente
considerando unicamente la estabilidad de los iones-fragmento:

[M=Br]">[M—-HNCJ]™ > [M - H]"
Sin embargo, a partir del anterior analisis podemos afirmar ademas que la

abundancia del ion [M — H]* sera muy baja e incluso podria llegar a ser nula. Esta
informacién concuerda con las intensidades de los iones fragmento en los
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espectros de masas. El ion-fragmento generado por la pérdida de Br* a través del
MERP (40% RA a 70 eV) es el mas abundante. Debido a que la pérdida de HNC
ocurre a partir de un intermediario (Br2b) que también conduce a la pérdida de Br*
para la formacion de ABz" (y corresponde al proceso que mas se favorece), la
abundancia del ion [M — HNC]" se ve muy reducida generando un ion-fragmento
de 2% RA a 70 eV, mientras que la pérdida de H® no se observa en ningun
espectro de 4-bromoanilina.

En el esquema 9, se presenta el mecanismo de reaccion simplificado para las
fragmentaciones del ion molecular de la 4-bromoanilina, en el que se presenta la
ruta mas favorable correspondiente a pérdida de Br® previa isomerizacién para
generar el ion ABz", como también las especies que originan la pérdida de HNC:

Esquema 9. Mecanismos de reaccion para las isomerizaciones y fragmentaciones
de menor energia del cation radical de 4-bromoanilina.

H-‘“,H H\F + H Fmmzmmn
etapa H | ' NH !
lenta 1 !

H = - :]: i .
1,3-H ! | +Br
Br Br Br” H PN i
Br1 Br2a Br2d ABz*
[M-Br]*
Producto

mayoritario

[M-HNCT*
Producto
minoritario

91



4.4.3 PERFIL DE ENERGIA POTENCIAL DE 4-CLOROANILINA.

Los canales de reaccion y el comportamiento de esta anilina son similares a los
descritos anteriormente para 4-bromoanilina, las alturas de las barreras cinéticas
son parecidas, sin embargo, la energia del estado fundamental de los productos
de fragmentacion es diferente.

En principio, y considerando que las disociaciones directas de los enlaces C — Cl y
C — H requieren un gran cantidad de energia, al igual que en la anilina y en 4-
bromoanilina, es probable que dichos procesos no ocurran, al menos a bajas
energias, y en lugar de ello, el ion molecular de 4-cloroanilina deberia
experimentar preferiblemente transposiciones 1,2 o 1,3 de un atomo de hidrogeno
del grupo amino, CI1 — Cl6a o Cl2a procesos que podrian determinar la velocidad
de las fragmentaciones que dan origen a los iones ABz"y CICP™.

4.4.3.1 Pérdida de CI°

Para que la pérdida del sustituyente CI* ocurra existen tres rutas alternativas que
en el perfil de la Figura 21 se denotan en color rojo, verde y azul, y conducen a la
formacion de los iones-fragmento isdémeros [M — CI]* de estructuras ciclicas de
cinco, seis, y siete miembros (PCC*, ABz" y ATr", respectivamente).

Al igual que en la anilina anterior, el mecanismo mas favorable energéticamente
para que ocurra la pérdida del halégeno (ruta verde en la Figura 21) inicia
mediante la formacion de los iones isomeros Cl6a y Cl2a luego, una vez formado
el intermediario ClI2b, éste en lugar de convertirse en el isdbmero de cadena abierta
Cl3a que conduce hacia la contraccion del anillo, sufre transposiciones
consecutivas de H, hasta que el hidrégeno se encuentra en la posicion 4 del anillo
junto con el sustituyente, Cl2e, a partir del cual ocurre la disociacion del enlace C —
Cl para generar el cation ABz*. En este canal de reaccion, la mayoria de las
barreras cinéticas son similares y no superan los 82 kJ mol =", sin tener en cuenta
la primera etapa que es la mas lenta.

Los mecanismos de deshalogenacion que conducen a los iones isomeros PCC*y
ATr" mediante contraccion o expansion del anillo, tienen menor probabilidad de
ocurrir. La formacion del ion-fragmento PCC™ (ruta roja en la Figura 21), implica las
mismas etapas que las descritas en 4-bromoanilina. A partir de CI2b y mediante la
apertura del anillo y re-ciclacion para dar origen a Cl4a ocurren dos
transposiciones consecutivas de H que conducen a la formacion del isomero Cl4c
a partir del cual ocurre la disociacion del enlace C — Cl para dar origen al ion-
fragmento PCC’. En este canal de reaccion, la barrera cinética mas alta,
exceptuando la primera, corresponde al procesos de isomerizacion Cl4a — Cl4b y
es de 197 kJ mol™ la cual no competiria con la formacién del complejo ion-
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molécula CI5 que conduce a la pérdida de HNC, puesto que la altura de la barrera
para la isomerizacién Cl4a — CI5 es de tan solo 59 kJ mol™".

La ultima ruta posible para la pérdida del sustituyente (marcada en azul en la
Figura 21), ocurriria mediante expansion del anillo para generar el ion ATr" que
corresponde a la especie mas estable para la pérdida de CI°, ocurriria mediante
las isomerizaciones Cl1 — Cl6a — CI7 < CI8a — CI8b = CI8c — CI8d = ClI8e,
seguidas por la disociacion CI8e — ATr" + CI’. Sin embargo, a pesar de la
estabilidad del ion-fragmento generado, la baja probabilidad para que este proceso
se lleve a cabo se debe a las altas barreras cinéticas para que tengan lugar las
transposiciones de H en los anillos de siete miembros a partir del isémero estable
CI8b, un ejemplo de ello es la barrera cinética para la isomerizacion CI8b — CI8c
que es de 290 kJ mol .

Segun el analisis anterior, y relacionando la probabilidad de que un proceso ocurra
con la velocidad del mismo (alturas de las barreras cinéticas) se puede concluir lo
siguiente: la pérdida del halégeno ocurre mas rapidamente por la ruta que
conduce a la formacion del ion ABz" (sefialada con verde en la Figura 21), en la
cual las barreras cinéticas de las diferentes etapas (exceptuando la primera) no
superan los 82 kJ mol™", mientras que tanto la contraccién como la expansion del
anillo (rutas roja y azul) son procesos que requieren de mayor energia para
superar las barreras cinéticas y por lo tanto tienen menor probabilidad de ocurrir.
Ademas, en el perfil de la Figura 21 se puede observar que los procesos que dan
origen a los iones isémeros ciclicos de 5y 7 miembros (PCC" y ATr") ocurren en
un mayor numero de etapas que la ruta por la cual se genera el ion ABz".

4.4.3.2 Pérdida de HNC

La ruta que conduce hacia la perdida de HNC (sefialada en color negro en la
Figura 21) corresponde al mecanismo de reaccion mas probable debido a sus
bajos requerimientos energéticos. Las primeras etapas de éste, hasta la formacion
del intermediario Cl4a, son idénticas a las del canal por el cual se genera el ion
PCC"* (Cl1 — Cl6a — Cl2a = CI2b = Cl3a = CI3b s Cl4a — CI5 — CICP™ + HNC
), sin embargo, debido a las alturas de las barreras cinéticas, antes que Cl4a
experimente las transposiciones de H sehaladas en rojo (para lo cual se deben
superar barreras de hasta 197 kJ mol™), éste se transformaria en el complejo ion-
molécula CI5 (superando una barrera de 59 kJ mol™") a partir del cual se eliminaria
HNC. Por otra parte, a partir del intermediario ClI2b también podria ocurrir la
pérdida de CI° para dar lugar a la formacién del cation ABz®, sin embargo, la
diferencia entre los dos caminos de reaccidén no es sustancial y ambos procesos
tendrian la misma probabilidad de ocurrir, contrario a lo que ocurre en 4-
bromoanilina, en la que el proceso mas favorable corresponde a la pérdida del
sustituyente Br®. La barrera cinética mas alta para la pérdida de HNC a partir de

93



CI1, corresponde a la ciclacidn de CI3b para formar Cl4a y es de 117 kJ mol™, sin
considerar la primera etapa lenta (ClI1 — Cl2a o Cl6a).

4.4.3.3 Pérdida de H°®

Ademas de la disociacion directa (que tiene una muy baja probabilidad de
suceder), la pérdida del radical hidrégeno podria ocurrir mediante expansion o
contraccion del anillo dando origen a los iones-fragmento CIATr" y CIPCC*
respectivamente (rutas azul y roja en la Figura 21).

De nuevo, la formacion del ion CIATr" (ruta azul en la Figura 21) ocurriria mediante
expansion del anillo siguiendo las mismas etapas que para la pérdida de CI°.
Después de la isomerizacion de Cl8a al ion mas estable ClI8b, éste pierde H*
dando origen al ion CIATr" que se encuentra 391 kJ mol™ sobre el estado
fundamental del ion molecular y corresponde a la especie mas estable para la
pérdida de H*. En esta ruta, la barrera cinética mas alta, sin considerar la primera
etapa lenta, corresponde a la disociacion Cl8a — CIATr* (299 kJ mol™"). Sin
embargo, este proceso podria competir con las isomerizaciones que puede sufrir
el ion CI8b, las cuales serian mas favorables, dado que la barrera cinética para
que ocurra el proceso CI8b — Cl8c es 9 kJ mol =" menor que la del proceso ClI8b
— CIATr" y conducirian a un producto de fragmentacion mas estable (ATr").

Por ultimo, la formacion del anillo de cinco miembros CIPCC™ (ruta roja en la
Figura 21) que corresponde al mas inestable de los isémeros para la pérdida de H*
y ocurre mediante contraccion del anillo por la misma ruta que ocurriria la pérdida
de HNC, no deberia competir con esta ultima. Puesto que una vez formada la
especia Cl4a la isomerizacion mas favorable y que ocurriria mas rapidamente que
cualquier otra seria aquella que conduce a la formacion del complejo ion-molécula
ClI5 que finalmente daria origen al ion-fragmento CICP™. Ademas, si llegara a
formarse el intermediario Cl4c el proceso que ocurriria mas facilmente
corresponde a la pérdida de CI° para lo cual se debe superar una barrera cinética
de tan solo 48 kJ mol ~!, mientras que para la pérdida de H®, Cl4c deberia superar
una barrera de 142 kJ mol ~.

Por lo anterior, la pérdida de H® es un proceso que tiene una probabilidad minima
de ocurrir mediante la contraccion del anillo, dado que la pérdida de HNC por la
misma ruta seria mucho mas favorable y puede suprimir por completo la formacién
del ion CIPCC®. De igual manera, la ruta que conduce a la formacion del ion
CIATr" mediante expansion del anillo, compite con las isomerizaciones del ion
CI8b, las cuales tendrian mayor probabilidad de ocurrir y conducirian a un
producto de fragmentacion mas estable (ATr").
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4.4.3.4 Analisis de las rutas mas probables y comparacion con la informacién
experimental de los espectros de masas de 4-cloroanilina.

Luego de analizar las diferentes rutas de fragmentacion que puede sufrir el ion
molecular de 4-cloroanilina (Cl1) podemos establecer que procesos ocurren mas
rapidamente o tienen mayor probabilidad de ocurrir considerando las alturas de las
barreras para las diferentes etapas involucradas en cada canal.

En primer lugar, para la pérdida del sustituyente CI° encontramos que la ruta que
ocurre mas rapidamente corresponde a aquella que da origen al ion-fragmento
que tiene una estructura ciclica de seis miembros correspondiente a ABz*. Sin
considerar la primera etapa lenta (Cl1 — Cl2a o Cl1 — Cl6a), esta ruta tiene las
barreras cinéticas mas bajas (no superan los 82 kJ mol™) en comparacién con los
demas canales que conducen a la formacion del ion [M — CI]*, y ademas da origen
a la estructura mas estable de las tres propuestas para la pérdida del sustituyente.

La pérdida de HNC ocurre por una ruta que en general tiene barreras cinéticas
relativamente bajas y conduce al tercer ion-fragmento en estabilidad comparado
con todos los posibles iones-fragmento tanto para pérdida de CI° como para
pérdida del radical hidrogeno.

De otro lado, la pérdida de CI° cuya ruta mas favorable corresponde a aquella que
da conduce a la formacién de ABz", tendria una probabilidad similar de ocurrir que
la pérdida de HNC debido a las alturas de las barreras y al numero de etapas en
que estos procesos tiene lugar, mientras que la pérdida del radical hidrégeno que
puede ocurrir por contraccion o expansion del anillo corresponde a un proceso con
una probabilidad muy baja de ocurrir, debido a que las dos posibles rutas por las
que podrian suceder también dan origen a iones-fragmento [M — CI]* que
corresponden a procesos mucho mas favorables.

Por lo anterior, relacionando la abundancia relativa de los iones-fragmento en los
espectros de masas con los requerimientos energéticos con que ocurren los
procesos, el orden de abundancia de los iones en los espectros de 4-cloroanilina,
corresponderia a:

[M—CI]">[M—-HNCJ™ > [M-HJ"

Esta informacion concuerda con las intensidades de los iones-fragmento en los
espectros de masas. Los iones [M — HNC]™ y [M — CI]' presentan unas
abundancias relativas similares del 15% y 17% respectivamente a 70 eV, mientras
que el ion-fragmento [M — H]" no se observa a esta energia de electrones y
presenta una abundancia relativa del 2% en los espectros de 40y 20 eV.

En la esquema 10, se presenta el mecanismo de reaccion simplificado para las
fragmentaciones de menor energia del ion molecular de la 4-cloroanilina, que
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presenta un comportamiento similar a 4-bromoanilina, con la diferencia que el ion-
fragmento generado por la pérdida de HNC también corresponde a un producto
mayoritario:

Esquema 10. Mecanismos de reaccibn para las isomerizaciones y
fragmentaciones de menor energia del cation radical de 4-cloroanilina.

H.+_.H e H .
N i N’H R
: | i+ NH |
I I
H =— O H = - '
H : L+ CI
Cl Cl cl e i
ch Cl2e Clad ABz"
m-cip*
Producto
mayoritario
CNH

CIs (of[o] A

[M-HNC]*
Producto
mayoritario

4.4.4 PERFIL DE ENERGIA POTENCIAL DE 4-FLUOROANILINA.

La presencia del fluor induce un comportamiento diferente sobre el ion molecular,
con respecto a las dos haloanilinas descritas anteriormente. Su perfil de energia
potencial se presenta en la Figura 22. Tanto la estabilidad de los diferentes iones-
fragmento, como las alturas de las barreras cinéticas en el perfil del ion molecular
de 4-fluoroanilina son diferentes. De acuerdo con este perfil, el camino de menor
energia conduce a la eliminacion de una molécula de HNC, formando el catién
radical FCP™. El proceso que le sigue en importancia es la pérdida de H°,
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generando un ion-fragmento fluoro-azatropilio (FATr"), mientras que la pérdida del
atomo de fluor, por cualquier mecanismo, resulta ser el proceso mas dificil.

De nuevo, el ion molecular, antes que disociarse directamente, deberia
experimentar transposiciones 1,2 6 1,3 del atomo de hidrégeno del grupo amino,
F1 — F6a o F2a, cuyas barreras de 326 y 334 kJ mol~" muestran que estas etapas
determinarian la velocidad en los procesos de fragmentacion previa isomerizacion.

4.4.4.1 Pérdida de HNC.

La pérdida de HNC ocurre por una ruta que en general tiene barreras cinéticas
relativamente bajas y conduce al ion-fragmento mas estable de los posibles
productos de fragmentacion. Se trata del canal de reaccién mas importante que
se indica con color negro en la Figura 22. El proceso sigue las mismas etapas de
contraccion del anillo a través de apertura de la cadena y re-ciclaciéon, descritas
anteriormente para los iones moleculares de las otras anilinas. La barrera cinética
mas alta en este proceso, después de la primera etapa lenta, corresponde a la
ciclacion de F3b para formar F4a y es de 122 kJ mol™.

El proceso preferido por el ion F4a corresponde a la eliminacién de HNC (etapas
marcadas con color negro) por la via de la formacién del complejo ion molécula
F5. La pérdida de los radicales H* y F* (etapas marcadas con color rojo) no
competerian con la formacion de F5, puesto que la isomerizacion F4a — F4b
presenta una barrera 140 kJ mol ~' mas alta que la correspondiente a la etapa F4a
— F5 que conduce a la pérdida de HNC.

Entre tanto, a partir de F2b también se podria generar el ion ABz® (altamente
inestable) a través de dos etapas de transposicion de H y una de disociacion.
Aunque el movimiento del atomo de H a través de las diferentes posiciones del
anillo (sefialado en verde) es un proceso que compite con la contraccién (sefalada
en negro), la etapa de disociacion (F2d — ABz" + F*) requiere una cantidad de
energia 77 kJ mol ~' mayor que la requerida para alcanzar el estado de transicién
mas alto (F3b — F4a) en la ruta de contraccién anular. A esto hay que agregar
que, contrario a lo que ocurre en los casos en que el sustituyente es bromo o
cloro, la pérdida del halégeno a través de tres etapas a partir del ion intermediario
F2b origina productos de fragmentacion (ABz" + F*) mucho mas inestables que la
eliminacion de HNC (FCP*™* + HNC).

4.4.4.2 Pérdida de H".
Esta es la segunda fragmentacion en importancia por sus requerimientos
energéticos de acuerdo con el perfil de la Figura 22. EIl proceso conduce a la

formacion del ion-fragmento FATr" (marcado con color azul), mediante expansion
del anillo y posterior disociacion F1 — F6a — F7 = F8a — F8b — FATr" + H°.
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Aunque este proceso ocurre por una ruta mediante la cual también se puede
perder el sustituyente F°, la pérdida de H*® es el proceso que predomina, debido a
que la pérdida del halégeno a partir de estructuras de tipo azepino requeriria
reorganizaciones de H hasta que los atomos de H y F se encuentren unidos al
mismo carbono, las cuales presentan barreras altas de hasta 292 kJ mol™" (F8b —
F8c), sin considerar la primera etapa lenta (F1 — F6a). Ademas, la pérdida del
radical hidrogeno generaria los productos de fragmentacion FATr" + H* que son 45
kJ mol™' mas estables que los productos ATr" + F* originados mediante la misma
ruta.

4.4.4.3 Pérdida de F".

La fragmentacién mediante la cual se perderia el sustituyente es el proceso menos
probable. La pérdida del sustituyente por disociacién directa del enlace C-F en el
ion molecular origina el ion mas inestable (pABz") que se encuentra 553 kJ mol™
sobre el estado fundamental del ion molecular F1.

Al igual que en las haloanilinas anteriores, para que la pérdida del sustituyente F*
ocurra existen tres rutas alternativas que en el perfil de la Figura 22 se denotan en
color rojo, verde y azul, y conducen a la formacion de iones-fragmento isémeros
[M — F]" PCC", ABz" y ATr". Sin embargo, como ya se menciono, las reacciones
de contraccion del anillo del cation radical de la 4-fluoroanilina conducen a la
eliminacion de HNC (senalada en color negro en el perfil), mientras que, las
transposiciones de H entre las diferentes posiciones del anillo de seis miembros
(sefaladas con color verde) sucumben ante una gran barrera para la disociacion
del enlace C — F. Siendo asi, la unica via que resta por explorar para pérdida del
atomo de fluor es la expansion del anillo.

La eliminacion de F* mediante expansion a un anillo de siete miembros F1 — F6a
— F7 5 F8a — F8b — F8c — F8d = F8e, seguida por la disociacion F8e — ATr"
+ F°, requiere que los iones moleculares adquieran un exceso de energia de 427
kJ mol™". Con esta cantidad de exceso de energia interna en los iones, es
probable que antes ocurran muchas eliminaciones de HNC e incluso la pérdida
directa de H".

4.4.4.4 Analisis de las rutas mas probables y comparacién con la informacién
experimental de los espectros de masas de 4-fluoroanilina.

Suponiendo que la abundancia relativa de los iones-fragmento en los espectros de
masas esté determinada por las alturas de las barreras con que ocurren los

procesos, se puede inferir que el orden de abundancia de los iones en los
espectros de 4-fluoroanilina, deberia corresponder al siguiente:

[M —HNC]™ >[M-H]">[M-F]
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Ademas, a partir del anterior analisis podemos afirmar ademas que la abundancia
del ion [M — F]" sera muy baja e incluso podria llegar a ser nula puesto que las
barreras cinéticas para la disociacién del enlace C — F, independientemente del
canal de reaccion son bastante altas y generan iones mas inestables que los
correspondientes a [M — HNC]™ y [M — H]*. Esta informacion concuerda con las
intensidades de los iones-fragmento en los espectros de masas. A 70 eV, el ion-
fragmento [M— HNC]™ tiene 35% RA, [M — H]* 7% RA mientras que la abundancia
del ion [M — F]" es muy baja (1% RA).

A continuacidn se presenta el mecanismo de reaccion simplificado para las

fragmentaciones de menor energia del ion molecular de la 4-fluoroanilina que tiene
un comportamiento diferente al de las otras haloanilinas:
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Esquema 11. Mecanismos de reaccibn para las isomerizaciones vy
fragmentaciones de menor energia del cation radical de 4-fluoroanilina.

F7 F F H
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ﬂ u
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H CNH
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H pNH
; C") ! HooNH MY -
= " E'_-'»T—-f Hi + HNC
N F F Foo i
FATr* Faa F5 FCP*
[M-HT* [M-HNC]*™
Producto Producto
minoritario mayoritario

4.4.5 PERFIL DE ENERGIA POTENCIAL DE 4-METILANILINA.
El perfil de energia potencial para 4-metilanilina se presenta en la Figura 23.EI

comportamiento de esta anilina 4-sustituida es diferente al descrito anteriormente
para las tres haloanilinas. Esto se debe a que las transposiciones de H que sufre
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el ion molecular de 4-metilanilina con las cuales se inician las rutas de
fragmentacion previas isomerizaciones pueden ocurrir a partir del grupo amino
como también a partir del sustituyente correspondiente al grupo metilo. Sin
embargo, aquellas que ocurren a partir del grupo metilo tienen barreras cinéticas
mucho mas bajas que aquellas que inician en el grupo amino, lo que hace que
tengan mayor probabilidad de ocurrir.

Lo anterior sugiere que la 4-metilanilina se comporta como un tolueno mas que
como una anilina en espectrometria de masas.

4.4.5.1 Pérdida de H".
Procesos iniciados desde el grupo metilo

A partir del grupo metilo de 4-metilanilina, la pérdida del radical hidrogeno puede
ocurrir mediante disociacion directa del enlace C — H, o mediante expansion del
anillo, similar a la bien conocida expansion del ion molecular de tolueno para dar
origen al ion tropilio.

En este sentido, la disociacion directa de uno de los hidrogenos del grupo metilo
(marcada en naranja en la Figura 23), daria origen al ion aminobencilio (AminoBz")
que corresponde a la especie mas estable de todos los posibles productos de
fragmentacion estudiados que podria generar el ion molecular de 4-metilanina
Me1. La barrera cinética para que esta disociacién ocurra es de 247 kJ mol™" y es
mas baja que las primeras barreras para las isomerizaciones que iniciarian en el
grupo amino y conducirian hacia la formacion de los iones [M — CH3]" y [M —
HNC]™.

El otro mecanismo para la pérdida de H* a partir del grupo metilo (ruta morada en
la Figura 23), también podria ocurrir en forma mas rapida que cualquiera de las
otras fragmentaciones propuestas que inician con reorganizaciones en el grupo
amino. Este inicia con una transposicién 1,2 de hidrégeno del grupo metilo del ion
molecular Me1 para generar el ion Me6a’ a partir del cual, mediante ciclacion, se
forma el ion biciclo Me7’. Cuando el anillo de tres miembros en Me7’ se abre por
rompimiento del enlace C-C, el atomo de C del sustituyente metilo se inserta en el
anillo de siete miembros que estda en formacion dando origen al ion plano
ciclohepta-1,3,6-trienamina, Me8b’, a partir del cual ocurre la pérdida del radical
hidrégeno. Esta ruta genera el segundo producto de fragmentacion mas estable
(AminoTr* + H*) que se encuentra 253 kJ mol™ sobre el estado fundamental del
ion molecular. La barrera cinética mas alta y que podria determinar la velocidad de
este proceso de fragmentacién corresponde a la isomerizacion Me1 — Me6a’ y es
de 196 kJ mol™". Como se puede apreciar en la Figura 23, dicha barrera
corresponde a la mas baja en el perfil que debe superar el ion molecular Me1 para
que pueda isomerizarse y/o fragmentarse.
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Por lo anterior, los procesos que inician en el grupo metilo deberian ocurrir antes
de que cualquier otro tenga lugar y la identidad del ion C;HsN* podria
corresponder a los iones-fragmento originados por dichas rutas (AminoBz"™ vy
AminoTr") que son los isdmeros mas estable propuestos para la fragmentacion
[M—=H]".

Procesos iniciados desde el grupo amino

En principio, la pérdida de H* podria ocurrir mediante disociacion directa pero esta
vez del enlace N — H, o mediante expansion o contraccion del anillo iniciadas con
transposiciones 1,2 o0 1,3 de uno de los hidrégenos del grupo amino.

La ruta azul en la Figura 23 muestra la formacién del ion MeATr*. Esta iniciaria
con una transposicion 1,2 de H del grupo amino, Me1 — Meb6a, esta ultima
especie podria convertirse rapidamente en el isdmero anular de siete miembros
Me8b a partir del cual ocurriria la pérdida de H®. En esta ruta, después de la
formacion de Me6a la barrera cinética mas alta corresponde a la disociacion y es
de 293 kJ mol .

Mediante contraccion del anillo y posterior disociacion (ruta marcada con rojo), la
pérdida de H* daria lugar a la formacion del anillo de cinco miembros MePCC".
Pero este proceso no ocurriria debido a las alturas de las barreras cinéticas e
inestabilidad del ion-fragmento formado, ademas, de llegar a formarse Me4c, el
proceso mas favorable corresponderia a pérdida de CH3* para lo cual se deberia
superar una barrera cinética de tan solo 82 kJ mol ', mientras que para la pérdida
de H*, Me4c debe alcanzar una barrera de 127 kJ mol ~.

Sin embargo, la pérdida de H* mediante contraccion o expansion del anillo por las
rutas descritas en esta seccidn (roja y azul), son procesos bastante improbables,
dado que, de acuerdo con las alturas de las barreras, las fragmentaciones que se
inician en el grupo metilo deben ocurrir mucho mas rapidamente. Incluso, mucho
antes de que puedan tener lugar las fragmentaciones que conducen a los iones
MePCC"* y MeABz" (indicadas con colores rojo y azul en la Figura 23), deberia
ocurrir la pérdida de HNC (indicada con color negro en la Figura 23).

4.4.5.2 Pérdida de HNC.

Después de las pérdidas de H* iniciadas desde el grupo metilo, la pérdida de HNC
(sehalada en color negro en la Figura 23) es el proceso energéticamente mas
favorable que iniciaria con transposiciones de H desde el grupo amino. El proceso
sigue las mismas etapas de contraccion del anillo mediante apertura del anillo y
re-ciclacion, descritas anteriormente para el ion molecular de la anilina no
sustituida. La barrera cinética mas alta en este proceso, después de la primera
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etapa lenta, corresponde a la ciclacion de Me3b para formar Me4a y es de 104 kJ
mol~". Entre los procesos que inician con reorganizaciones en el grupo amino, esta
ruta constituye la de menor energia. Por otra parte, a partir de la misma, también
podria ocurrir la pérdida de los radicales CH3" y H® (etapas marcadas con rojo),
pero no competerian con la formacion de MeCP**, puesto que el proceso preferido
por el ion Me4a corresponde a la eliminacion de HNC por la via de la formacion
del complejo ion molécula Me5 en lugar de las isomerizaciones que conducen
hacia Me4b y Me4c que requieren hasta 195 kJ mol™".

4.4.5.3 Pérdida de CH3’

Ademas de la disociacién directa del grupo metilo, existen tres rutas alternativas
para la pérdida de este sustituyente en el perfil de la Figura 23, las cuales se
denotan en color rojo, verde y azul, y conducen a la formacién de iones-fragmento
isdmeros PCC*, ABz" y ATr’. Sin embargo, de todas las fragmentaciones
estudiadas a partir del ion molecular de 4-metilanilina, la pérdida del radical metilo
resulta ser el mecanismo menos probable por cualquiera de sus rutas alternativas,
considerando las grandes barreras cinéticas que deben superarse. Entre éstas,
aun el camino de reaccién de menor energia, el cual conduce a la formacién del
ion-fragmento ABz" (el camino verde de la Figura 23), no parece competir con
eliminacion de HNC (por el camino negro en la Figura 23).

4.4.5.4 Analisis de las rutas mas probables y comparacion con la informacién
experimental de los espectros de masas de 4-metilanilina.

De acuerdo con lo anterior, una vez se ha formado el ion molecular de 4-
metilanilina, Me1, la fragmentacibn que mas rapidamente ocurriria y que
probablemente suprima las demas rutas, corresponde a pérdida del radical
hidrégeno iniciada en el sustituyente metilo, mediante la cual se da origen a los
iones-fragmento mas estables planteados en el perfil de energia potencial para
esta alquilanilina (AminoBz" y AminoTr").

Teniendo en cuenta el orden de estabilidad y las alturas de las barreras cinéticas
descritas anteriormente, el proceso que podria ocurrir después de la pérdida de H*
es aquel en el cual se elimina HNC y que conduce a la formacion del ion MeCP**
(303 kJ mol™") que es 56 kJ mol™" mas inestable que el ion AminoBz" formado por
pérdida directa del radical hidrégeno. Por ultimo, el proceso que tiene la menor
probabilidad de ocurrir y que genera iones muy inestables corresponde a la
pérdida del sustituyente, lo que es coherente si se considera que el ion molecular
de 4-metilanilina en lugar de perder el grupo metilo se isomeriza a un ion mas
estable de tipo azotropilio por la ruta Me1 — Me6a’, Me6a’ — Me7’ y Me7’ —
Me8B’, como se habia sefialado en la Seccién 4.1, esquema 7. Estos resultados
obtenidos a partir del analisis del perfil para esta anilina 4-sustituida concuerdan
con la informacién suministrada por los espectros de masas en los que el ion mas
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abundante y que corresponde al pico de base los espectros tomados a 70 eV, 40
eV y 20 eV corresponde a [M — H]* (100 %RA), después de éste, el ion-fragmento
mas abundante de los iones objeto de estudio, corresponde a la pérdida de HNC
(5%RA), mientras la pérdida del sustituyente no se observa a ninguna energia de
electrones.

En la esquema 12, se presenta el mecanismo de reacciéon simplificado para las
fragmentaciones del ion molecular de la 4-metilanilina en el que se presentan las
rutas de menor energia correspondientes a pérdida de H* y HNC.

Esquema 12. Mecanismos de reaccibn para las isomerizaciones vy
fragmentaciones mas favorables del cation radical de 4-metilanilina.
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4.4.6. ANALISIS GENERAL DE LA INFLUENCIA DE LOS SUSTITUYENTES
SOBRE LOS MECANISMOS DE FRAGMENTACION.

La presencia de un sustituyente en la posicion 4 de la anilina, hace que las
barreras cinéticas para que ocurra cada etapa de un determinado canal de
reaccion se ven incrementadas respecto a las barreras para la anilina no sustituida
(Y =H). Sin embargo, la altura de las barreras en aquellas etapas finales
correspondientes a la disociacién o ruptura de los enlaces N-H, C-Y o C-CNH
presentan un cambio drastico, con respecto a las correspondientes barreras en la
anilina no sustituida. Tal es el caso para la disociacién del sustituyente de la
posicion 4 previa isomerizacion del anillo para generar el ion ABz" (Figuras 20 —
23). Con respecto a la anilina (Figura 16), la barrera para la etapa final de este
proceso disminuye en 170 kJ mol™, 133 kJ mol™, 73 kJ mol™' y 15 kJ mol™
cuando se introduce Br, Cl, CH3z y F respectivamente. Lo mismo ocurre para la
formacion del ion de tipo p-azobencilio (pABz') por pérdida directa del
sustituyente, pero esta vez, aunque los sustituyentes Br, Cl y CH3; disminuyen la
barrera en 131 kJ mol™, 79 kJ mol™' y 39 kJ mol™ respectivamente, flior la
incrementa en 50 kJ mol™.

Considerando que el cambio mas drastico en cuanto a las alturas de las barreras
cinéticas para las ultimas etapas de los procesos de fragmentacién ocurre para la
pérdida del sustituyente a partir de las cuatro haloanilinas, podemos afirmar que
mientras que en 4-bromoanilina, 4-cloroanilina y 4-metilanilina puede verse
favorecida la pérdida del sustituyente, en 4-fluoroanilina la barrera para este
proceso es la mas alta en comparacién con las demas anilinas. La anterior
tendencia va en el mismo sentido en que se incrementan las energias de
disociacién en los compuestos analogos halobencenos, benceno y tolueno, cuyo
orden es: C —Br (336,4 + 6,3 kJ mol™') < C—Cl(399,6 +6,3kJmol ') < C-
CH; (426,8 +42 kdmol™) < C—-H (472,4+2,2kJmol™") < C—-F (525,5+ 8.4
kJ mol ~") (LUO Y., 2003).

Por otra parte, a diferencia de los halégenos (Br, Cl y F), el sustituyente metilo
induce un comportamiento diferente al de las demas anilinas, haciendo que el ion
molecular de 4-metilanilina tenga un comportamiento similar al de un tolueno mas
que al de una anilina propiamente dicha, lo cual se pudo observar en el analisis
realizado sobre su perfil de energia potencial de la Figura 23 en el que los
procesos mas favorables son aquellos que inician desde el grupo metilo y no a
partir del grupo amino.

Considerando la discusion anterior, podemos concluir que los resultados tedricos
obtenidos a partir del analisis de la estabilidad de los iones fragmentos y de la
rapidez con que ocurren los diferentes procesos de isomerizacion y fragmentacion
en la anilina y las haloanilinas, concuerdan con la informacion suministrada por los
espectros de masas.
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CONCLUSIONES

Los espectros de masas de las anilinas 4-sustituidas tomados a diferentes
energias de electrones durante el proceso de ionizacion permiten observar
qué iones continuan apareciendo a bajas energias, lo cual esta relacionado
con la estabilidad de los mismos y la energia requerida para que ocurra su
formacion. En el caso de anilina y 4-fluoroanilina, el unico ion-fragmento
que aparece a bajas energias de electrones corresponde a la pérdida de
HNC; en 4-bromoanilina el proceso que requiere menor cantidad de energia
corresponde a pérdida del halégeno que también se observa en 4-
cloroanilina, ademas del generado por pérdida de HNC. EIl ion-fragmento
que produce la pérdida de H® aparece a bajas energias en el espectro de
masas de 4-metilanilina, mientras que en el caso de 4-metoxianilina el unico
pico que se observa a 10 eV es el ion molecular.

Los iones-fragmento caracteristicos en los espectros de masas de las
anilinas 4-sustituidas dan una primera idea de las fragmentaciones que
favorecen los sustituyentes en la posicion cuatro del anillo aromatico.
Siendo asi, la presencia de Br favorece los procesos en los que el ion-
fragmento pierde el sustituyente; con F los iones mas abundantes son
aquellos que retienen el sustituyente, mientras que la presencia de CI
muestra un comportamiento intermedio, ya que se favorece tanto la
retencién como la pérdida del sustituyente en los iones fragmento.

La determinacion de propiedades termodinamicas mediante el
planteamiento de ciclos termodinamicos permiti6 encontrar mejores
resultados a partir del método que requiere un menor tiempo de cémputo
(computacionalmente mas econdémico) correspondiente a UB3LYP/6-
31G(d,p). De igual manera, en el caso del calculo de las entalpias de
formacion (AH°) de las anilinas 4-sustituidas, independientemente del nivel
de teoria empleado, en la mayoria de los casos, los resultados mejoran
cuando se consideran reacciones isodésmicas que cuando se hacen por el
método de separacion de enlaces, puesto que en las primeras se tiene en
cuenta tanto el numero como el tipo de enlaces presentes en las moléculas.

En los calculos realizados a partir de las reacciones directas implicadas en
la definicion de cada propiedad, los mejores resultados se encontraron con
el método UB3LYP/6-311+G(3df,2p)//UB3LYP/6-31G(d). Dado que este
método fue mas econdmico en cuanto a optimizacién geométrica se refiere,
se eligio para construir los perfiles de energia potencial para las reacciones
de fragmentacion de las anilinas 4-sustituidas.
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La informacion suministrada por los espectros de masas confirman los
resultados tedricos obtenidos mediante el estudio de los perfiles de energia
potencial para las fragmentaciones objeto de estudio. Los iones de mayor
abundancia y que aparecen aun a bajas energias de electrones en los
espectros de masas, corresponden a los iones que se generan por las rutas
de menor energia en los perfiles.

La ruta para la fragmentacion correspondiente a pérdida del sustituyente
presenta la diferencia mas pronunciada en todas las anilinas, en cuanto a
barreras cinéticas y estabilidad de los iones productos. Esta fragmentacion
se ve favorecida por aquellos sustituyentes que disminuyen la energia de
disociacion del enlace C(aromatico)-Y.

El sustituyente metilo hace que el ion molecular de 4-metilanilina presente
un comportamiento diferente al de las demas anilinas. Su ion molecular se
comporta como el del tolueno en el que los procesos mas favorables son
aquellos que inician en el grupo metilo y no como una anilina en la que
ocurririan con mayor facilidad los procesos que inician en el grupo amino.

En general, la energia suministrada durante la ionizacion no induce
cambios en los canales de fragmentacion predominantes para las seis
anilinas 4-sustituidas pero permite identificar cuales procesos requieren de
menor energia para que ocurran comparados con otros.
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RECOMENDACIONES

Extender la construccion de superficies de energia potencial para otras
rutas de fragmentacion y complementar la informacién con calculos de
coeficientes relativos de velocidad para cada proceso.

Ejecutar calculos RRKM para dar un analisis cuantitativo mejor a los

resultados encontrados a partir de los perfiles de energia potencial para las
anilinas 4-sustituidas.
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Anexo A. Espectros de masas El de la anilina a 70, 40, 20 y 10eV.
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Anexo B. Espectros de masas El de 4-bromoanilina a 70, 40, 20 y 10eV.
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Anexo D. Espectros de masas El de 4-fluoroanilina a 70, 40, 20 vy 10eV.
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Anexo F. Espectros de masas El de 4-metoxianilina a 70, 40, 20 vy 10eV.
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Anexo G. Geometrias optimizadas de equilibrio de iones y estados de transicion
involucrados en los procesos de isomerizacion y fragmentacion del ion molecular
de anilina obtenidas al nivel de teoria UB3LYP/6-31G(d).
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Continuacioén, Anexo G
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Anexo H. Geometrias optimizadas de equilibrio de iones y estados de transicion
involucrados en los procesos de isomerizacion y fragmentacion del ion molecula de 4-
bromoanilina obtenidas al nivel de teoria UB3LYP/6-31G(d).
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Continuacioén, Anexo H
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Continuacioén, Anexo H
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Anexo |. Geometrias optimizadas de equilibrio de iones y estados de transicion
involucrados en los procesos de isomerizacion y fragmentacién del ion molecular de 4-
cloroanilina obtenidas al nivel de teoria UB3LYP/6-31G(d).
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Continuacioén, Anexo |
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Continuacioén, Anexo |
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Anexo J. Geometrias optimizadas de equilibrio de iones y estados de transicién
involucrados en los procesos de isomerizacion y fragmentacién del ion molecular de 4-
fluoroanilina obtenidas al nivel de teoria UB3LYP/6-31G(d).
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Continuacioén, Anexo J
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Continuacioén, Anexo J
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Anexo K. Geometrias optimizadas de equilibrio de iones y estados de transicion
involucrados en los procesos de isomerizacion y fragmentacién del ion molecular de 4-
metilanilina obtenidas al nivel de teoria UB3LYP/6-31G(d).
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Continuacioén, Anexo K
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Continuacioén, Anexo K
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