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RESUMO
FERRAMENTAS EXPERIMENTAIS E TEORICAS APLICADAS EM ELUCIDACAO
DE REACOES ORGANICAS. A presente tese explora a resolucdo de diferentes
problematicas envolvendo reagfes organicas por meio do uso de metodologias
experimentais associadas com célculos teéricos baseados em DFT. No primeiro
trabalho, foram reunidas evidéncias sem precedentes que permitem apontar as
diferencas mecanisticas proporcionadas pelo tipo de catalisador empregado na
sintese multicomponente A3 de 2,4-difenilquinolinas. Assim, o uso de sais de ferro ou
montmorilonita favorecem o mecanismo tipo-Povarov, ndo sendo presenciado o
intermediario propargilamina proposto pela literatura. No segundo trabalho, foram
investigados o senso remoto de inducdo assimétrica 1,4 e 1,5 em reacdes aldolicas
mediadas por boro usando a-alcoxi e a,B-bisalcoxi metil cetonas. Nesse estudo
inédito, foram sistematicamente analisadas tanto o papel dos substituintes alquila na
posicdo a quanto a influéncia estereoeletronica que diferentes protetores de oxigénio
nas posicdes a e 3 exercem no processo. Os calculos por DFT mostraram a fonte da
seletividade 1,4 em termos do substituinte 3, bem como, foram elucidados os efeitos
sinérgicos entre o0s estereocentros o,-syn e o,B-anti-bisalcoxi levando a
racionalizacdo de um novo modelo. Além disso, no caso da estereoinducdo 1,5 na
presenca do centro B-alcoxi a reacdo segue o modelo analogo ao proposto por
Goodman-Paton. No ultimo trabalho, aborda-se o uso combinado de diferentes
métodos computacionais visando a andlise conformacional seguida do célculo de
parametros de RMN (& e 3J) para adutos de aldol B-ramificados e B-ndo ramificados,
onde a significativa flexibilidade conformacional representa um desafio de elucidacao
através de métodos diretos. Os resultados revelam um cenario conformacional mais
complexo do que o atualmente considerado pela literatura, onde diferentes ligagbes
de hidrogénio competem para estabilizar as estruturas em equilibrio, revelando as
possiveis origens das diferencas observadas nos parametros de RMN, onde novas

consideracdes ao modelo da literatura foram apresentadas.
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ABSTRACT
EXPERIMENTAL AND THEORETICAL TOOLS APPLIED FOR ORGANIC
REACTIONS ELUCIDATION. The present thesis explore different problems involving
organic reactions using the association between experimental methodologies and
theoretical calculations based in DFT. The first work has shown unprecedented
evidence suggesting mechanistic differences afford by the type of catalyst employed
in the A3 multicomponent synthesis of 2,4-diphenylquinolines. Thus, using iron salts
or montmorillonite is favorable the Povarov-type mechanism, not have been observed
the propargylamine intermediate proposed by literature. The second work investigates
the remote sense of 1,4 and 1,5 asymmetric induction in boron mediate aldolic
reactions using a-alkoxy and o,p-bis-alkoxy methyl ketones. In this inedited study, was
systematically analyzed as well the role of a-alquil substituents as the stereoelectronic
influence of different oxygen protecting groups in a and 3 positions for the process.
DFT calculations have shown the source of 1,4-selectivity in terms of 3-substituent as
well the synergistic effects between the a,B-syn and a.,B-anti-bis-alkoxy stereocenter
was elucidated leading to rationalize a new model. Thus, in case of 1,5-stereoinduction
in presence of B-alkoxy center the reaction follows the analogous Goodman-Paton
model. The last work, disclose about the combined use of different computational
methods aiming conformational analysis and NMR parameters calculations (5 and 3J)
for aldol adducts p-branched and p-unbranched where the conformational flexibility
shows an elucidation challenge through direct methods. The results shown a more
complex conformational scenario than the current accepted by literature, where
different hydrogen bonds compete for stabilize the structures in equilibrium, revealing
the possible origins observed in NMR parameters, where new considerations were

presented to literature model.
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Capitulo 1. Seletividade em reagGes organicas: consideragdes gerais

1.1. Introducéao

1.1.1.A importancia e relevancia de modelos de seletividade em

qguimica organica

Um dos feitos mais notaveis do homem moderno tem sido sua
capacidade de moldar matérias primas naturais em produtos que ajudem no seu
desenvolvimento. Nao por acaso, a sofisticacdo dos processos de manufatura sofreu
grande impacto com o advento de processos quimicos cada vez mais eficientes,
sendo possivel hoje a aplicacdo de diferentes estratégias na sintese de moléculas
complexas! Ja a eficiéncia é um conceito relativo medido de diversas formas e,
particularmente em quimica organica, € um termo que sofreu grandes mudancas no
decorrer dos anos. No inicio do desenvolvimento da quimica organica, uma reagao
eficiente certamente estaria relacionada com a possibilidade ou ndo em obter-se um
determinado produto de interesse?. Diante dos paradigmas atuais que a sociedade
moderna imp6s sobre 0s meios produtivos, em particular relacionados a necessidade
de criar-se processos cada vez mais sustentaveis, podemos definir eficiéncia como
agueles processos que ndo apenas levam a formacgao do produto desejado, mas que
sejam feitos de forma segura, a partir de materiais de partida baratos, que levem a
altos rendimentos, com a menor quantidade possivel de residuo. Onde
adicionalmente, o conceito de economia atdmica pode ser considerado como uma
medida importante da eficeciencia para um processo quimico®#, além de ser desejavel
gue esse ocorra com menor nimero de etapas possivel®.

Neste sentido, o conceito de seletividade® tem sido um dos pilares para
alcancar reacdes cada vez mais eficientes. Segundo o Gold Book da IUPAC,
seletividade pode ser entendido como:

“..adiscriminagcdo mostrada por um dado reagente A quando ele
reage com dois reagentes alternativos B e C, ou de duas
maneiras diferentes (por exemplo, em dois locais diferentes)

com um reagente B.”’

“.. proporgao de produtos obtidos de determinados

reagentes.”’
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A partir destas definicdes, podemos ter processos régio- e quimio-seletivos,
sendo suas definicbes amplamente discutidas em textos introdutérios de quimica
orgéanica. Ainda usando o Gold Book da IUPAC, definimos estes termos da seguinte
forma:

“A quimiosseletividade é a reacdo preferencial de um reagente
quimico com um dentre dois ou mais grupos funcionais

diferentes.”®

“Uma reacédo regiosseletiva € aquela na qual uma direcdo de
ligacdo ou quebra ocorre preferencialmente em todas as outras

direcOes possiveis.”

Uma terceira definicAo também relacionada ao conceito de seletividades
relaciona-se a “formacéo preferencial em uma reacao quimica de um estereoisbmero
sobre outro”.1? Nestas circunstancias, definimos o processo como estereosseletivo.

Nos ultimos anos, o estudo de processos estereosseletivos tem ganhado
cada vez mais visibilidade, sendo alvo de pesquisa académica e na industria, dado o
grande interesse social devido as aplicacdes diretas na sintese de novos farmacos,
agroquimicos, materiais, etc. Nesse contexto, a catélise assimétrica tem exercido
importante papel, visto que uma unidade de um catalisador quiral pode render muitas
moléculas de um produto enantiomericamente enriquecido. Os fatores que governam
a estereosseletividade dos processos séo parte dos desafios que cercam esse campo.

Diante desse grande contexto que persegue 0s quimicos ha décadas, é
notavel o desenvolvimento causado pelo entendimento mecanistico através do uso de
ferramentas experimentais e computacionais, sendo possivel guiar a preparacédo de
moléculas a partir de modelos preditivos. E notério que o uso de catalisadores para
controle de seletividades tem sido uma das estratégias mais empregadas para
alcancar processos cada vez mais eficientes!!. O prémio Nobel de 2005, sobre a
reacdo de metatese de olefina, pode ser apontando como um exemplo notavel onde
a descoberta do mecanismo reacional proposto por Chauvin teve grande impacto no
desenvolvimento metodoldgico dessa quimica'?.

Vale ressaltar que com o avanc¢o da quimica computacional, levando ao
entendimento teorico dos processos quimicos, elevou a novos patamares os modelos

preditivos, contribuindo inclusive para o desenvolvimento de novos catalisadores?!2. Ao

4
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final do século XX, tanto a catalise assimétrica com metais de transicao, quanto a
guimica computacional, emergiram coincidentemente como areas proeminentes da
pesquisa. Os Prémios Nobel em quimica recebidos por pioneiros de teoria e
computacdo como, por exemplo, Kohn'* e Pople!® (1998), e depois por Knowles'®
(2001), Noyori'” e Sharpless?!® pelo descobrimento de métodos sintéticos com catélise
assimeétrica, mostram tamanha relevancia sobre esses temas

Atualmente, diversos campos crescem derivadas dessas teméticas,
como por exemplo, a descoberta de novas reagdes ‘“livre de metais” e
organocataliticas assimétricas. Nas Ultimas décadas, cabe ressaltar que a quimica
computacional tem sido usada mais como uma ferramenta interpretativa do que
preditiva. Os baixos recursos computacionais e implementacdes ainda rudimentares
impediam a consideracdo mais acurada dos sistemas quimicos de estudo, impedindo
a criacdo de modelos interpretativos mais gerais. Entretanto, a implementacéo de
novos meétodos tedricos e o aumento exponencial do poderio computacional, tem
tornado o poder preditivo muito mais explorado. I1sso pode ser visto pelo crescente
numero de pesquisas que envolvem a combinacéo de experimentos e computacdo!s.

Nesse contexto, o presente trabalho envolveu diferentes teméticas de
reacoes organicas onde foram obtidos produtos com elevado grau de seletividade.
Dessa maneira serdo mostrados, ao longo dos capitulos dessa tese, como
ferramentas computacionais e experimentais podem ser usadas para se entender e
racionalizar modelos que expliguem a seletividade observada na formacao de
produtos, bem como métodos de determinacdo de estereoisbmeros.

Motivados pelo fato de que, em grande parte nos valemos de
ferramentas computacionais, nos proximos itens dessa introducao serdo abordados
conceitos e exemplos que contextualizam como a quimica computacional tem sido

relevante na construcao de novas teorias dentro da area de quimica organica.

1.1.2.Postulado e principios relacionados com a seletividade de
reacoes
1.1.2.1. O Postulado de Hammond

O postulado de Hammond € um dos principios utilizados para estimar
estruturas em complexos ativados. O valor desse postulado estd no fato de que

estados de transicdo (TS) serem de natureza transiente e geralmente ndo podem ser
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diretamente caracterizados experimentalmente. De acordo com Hammond: “se dois
estados, por exemplo, um estado de transicdo e um intermediario, ocorrem
consecutivamente durante um processo de reacao e tem aproximadamente a mesma
energia, sua interconversdo envolvera apenas uma pequena reorganizagdo das
estruturas moleculares™?®.Em esséncia, esse postulado aponta que a maior parte dos
complexos ativados se assemelha com reagentes ou intermediarios/produtos
adjacentes que sdo mais proximos em energia'®.

Na FIGURA 1.1, é mostrado as possibilidades do postulado de
Hammond, que pode ser aplicado em um processo exergbnico (FIGURA 1.1A) e
endergonico (FIGURA 1.1B)

a) exergdnico b) endergénico c) isoenergético
TS
R
V] Q P Q
= = = R P
P R
Coordenada Reacional Coordenada Reacional Coordenada Reacional

FIGURA 1.1. Estado de Transicdo utilizando o postulado de Hammond para um processo exergbnico
(a), endergdnico (b) e isoenergéticos (c) onde ocorre a transformacao do estado A para B passando
pelo Estado de Transig&o (TSas) de Energia (Ets).

E possivel através da andlise da FIGURA 1.1A observar que sera
esperado ao TSas a semelhanca com a estrutura do reagente R, devido a maior
proximidade energética.’® O oposto serd esperado para o processo endergbnico
representado na FIGURA 1.1B. E importante ressaltar que o eixo x desse gréafico
(Coordenada Reacional) esta relacionada a mudanca progressiva que ocorre na
geometria molecular ao longo do processo. Deve-se enfatizar que o postulado de
Hammond né&o prediz a altura da barreira energética comparada com reagentes e
produtos, prevendo apenas a sua natureza ao longo da coordenada reacional®®.
Desse modo, o postulado de Hammond é muito util na predicdo se um estado de
transicdo é precoce ou tardio, possibilitando uma melhor compreensdo de sua
natureza estrutural.

Uma aplicacao deste conceito em catalise estereosseletiva mostra como

€ possivel racionalizar a natureza de um estado de transicdo com a seletividade do
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processo conforme descrito por Jacobsen e col.?° (FIGURA 1.2). Observou-se que a
epoxidacao de olefinas 1 quando mediadas pelos catalisadores de Salen-Mn contendo
grupos retiradores de elétrons 2c, tornavam o catalisador mais reativo, porém com
menor seletividade. A partir de célculos teéricos, mostrou-se que grupos retiradores
ligados ao catalisador formam, comparativamente, um estado de transicdo precoce,
do que quando comparado a catalisadores com grupos doadores de elétrons 3a, onde
esses exibem estados de transicdo tardios, que teriam uma maior aproximacao
substrato/catalisador (1-2a), aumentando a enantiosseletividade do processo de

formacéo do epdxido 371

. Ph Ph
5 mol% 2 ! N \—
~ 2,5 eqv. NaOClI o : My
R > . /N
Rz PH113;25°C R1/<¥ ‘R o © R
1 DCM 3 R !
ee. 22-96%
2a R= OMe
2b R=H
2¢c R=NO,

FIGURA 1.2. Aplicacdo do postulado de Hammond nos estados de transi¢céo da reacdo de epoxidacdo
de olefinas usando catélise de Salen-Mn.

1.1.2.2. Principio de Curtin-Hammett

O principio de Curtin-Hammett tem como principal ponto explicar a
seletividade na formacdes de dois produtos envolvendo caminhos reacionais
diferentes, em reacdes irreversiveis, e que sejam precedidas pela interconversao
rapida de isdmeros, conférmeros ou intermediarios reativos'®. Por este principio, o que
governa a preferéncia para a formacdo dos produtos séo as diferencas existentes
entre as barreiras de ativacdo que levam a cada respectivo produto. O principio de
Curtin-Hammett é aplicavel quando a barreira de interconversdo dos diferentes
intermediarios € muito menor do que as barreiras que levam aos produtos. Caso
contrario, esse principio ndo é aplicavel'®.

Na FIGURA 1.3, é mostrado um primeiro cenario no qual pode-se
exemplificar o principio de Curtin-Hammett. Sendo a energia de interconversao entre
os intermediarios l1 e I muito menor do que os estados de transicdo que levam a
formacédo dos respectivos produtos, a seletividade é governada pela diferenca de

energia AAGatvacso destes mesmos estados de transicéo.
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Energia Potencial

Y

Coordenada Reacional

FIGURA 1.3. Cenario aplicando o Principio de Curtin-Hammett para a interconversdo de dois
intermediérios 11 e I2, levando a formacéo de seus respectivos produtos P1 e Pa.

1.1.3.Principio da reversibilidade microscoépica

O principio da reversibilidade microscopica esta relacionado com a
andlise dos caminhos individuais que reacdes quimicas sdo conduzidas quando um
reagente é transformado em produto, e quando o produto é transformado de volta aos

reagentes, um exemplo pode ser ilustrado na FIGURA 1.4.
A

Energia Potencial

A .
>

Coordenada Reacional

FIGURA 1.4. Exemplo ilustrando o Principio da Reversibilidade Microscopica onde ha a possibilidade
de interconverséao de reagentes e produtos através de caminhos diferentes.

As implicacdes desse principio, conforme ilustrado acima, € a andlise de
tanto a reacdo de formacao de produto (P) quando a volta para os reagentes (R)

podem passar por distintos intermediario (11 e 12) com diferentes energias. Ambos os
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processos ocorrem ditados pela taxa relacionada com a altura das barreiras de
energia.

O ponto central do principio de reversibilidade microscopica € que ao
longo de um caminho contendo |1, 0S mesmos estados de transi¢do seréo formados
independentemente da direcdo do processo. A direcdo do processo muda o sentido
dos movimentos dos atomos envolvidos em cada etapa, mas a estrutura do complexo
ativado formado no estado de transicdo se mantém a mesma. Adicionalmente, se o
caminho de menor energia passa por l1, 0 caminho de menor energia para 0 processo

reverso devera ser o mesmo?®.

1.1.3.1. Controle cinético versus termodinamico

A seletividade de uma reacdo quimica é frequentemente discutida a
partir da velocidade relativa de formacdo dos produtos, ou a partir da estabilidade
destes mesmos?®.

Dizemos que uma reacao se encontra sob controle cinético, quando a
razao de dois ou mais produtos é determinada pela velocidade relativa que leva a
formacdo desses produtos. Indiretamente, portanto, estamos interessados na
diferenca de energia entre as barreiras energéticas relacionadas aos estados de
transicdo de mais alta energia que levariam a cada um dos produtos respectivos.
Nesse cenario, as estabilidades dos produtos ndo sdo consideradas?®.

Por outro lado, sob condi¢cdes de controle termodinamico, a razao dos
produtos é determinada apenas pela energia relativa dos produtos, uma vez que as
etapas elementares deverdo neste caso estar em equilibrio sob as condicbes da
reacao. Nesse caso, as barreiras energéticas dos caminhos que levam aos produtos
ndo sdo consideradas?®.

Na FIGURA 1.5 sdo mostrados dois exemplos ilustrando as diferentes

possibilidades envolvendo controle termodinamico versus cinético.



Capitulo 1. Seletividade em reagGes organicas: consideragdes gerais

>
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FIGURA 1.5. Exemplificagdo de cenarios de processos que passam pela competicdo do controle
cinético versus termodinamico. A) O produto cinético e termodinamico sdo ambos B. B) O produto
cinético é A e o termodinamico é B.

Freguentemente, o produto com menor energia coincide com o formado
pelo caminho que passa pelo estado de transicdo de mais baixa energia. Nesse caso,
o produto termodindmico e cinético sdo os mesmos (FIGURA 1.5A — produto B). A
temperatura normalmente apresenta-se como fator determinante neste tipo de
processo. Se a reagdo estiver a uma temperatura baixa, as reacfes se processam de
modo irreversivel, sendo a raz&do dos produtos determinada pela diferenca na energia
de ativacao relativas dos dois caminhos possiveis. Nesse caso ilustrado, havera uma
pequena preferéncia para o produto B. Por outro lado, se a reacao for realizada sob
temperaturas mais altas que permitam a reversdo do processo, as energias relativas
de ativacdo j4 ndo importam. Portanto, sob condicGes reversiveis, o equilibrio
termodinamico entre A e B sera proporcionado, de modo que a estabilidade dos
produtos sera o ponto mais importante, sendo nesse caso o produto B amplamente
favorecido?®.

Na FIGURA 1.5B, ilustra-se um cenario mais interessante onde os
produtos cinético e termodinamico séo distintos. Em baixas temperaturas, o produto
A é favorecido sob controle cinético, onde as barreiras de formacdo dos produtos
orientam a razdo dos produtos. Entretanto, sob temperaturas altas o produto B é
favorecido através do estabelecimento de um regime de equilibrio. Desse modo, todas
as moléculas podem encontrar o ponto mais estavel da superficie.

Como exemplificacéo deste tipo de controle, em 1944, Woodward e Baer
reportaram a reacdo de Diels-Alder entre 6,6-pentametilenofulveno 5 e anidrido
maleico 6 (ESQUEMA 1.1)?°. A reacdo observada leva a uma mistura endo/exo de

10
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diastereoisoméros, inicialmente descritos como adutos a e 3 onde ambos poderiam
ser favorecidos através da mudanca das condi¢cdes experimentais. Por exemplo,
enguanto o aduto-endo se forma em grandes quantidades em baixas temperaturas, o
aduto-exo torna-se predominante em altas temperaturas reacionais ou depois de

permitir que o licor mde descanse por varias semanas®3.

| se transforma lentamente em temperatura ambiente l

O o)

endo
-6,7

TS-endo
+19,6

0,0

t
l /‘ o) NP |
7 \\\‘\\O \\ — // / 72 O
G I G [ e -
(0] o le}
5 6

TS-exo
+20,4

exo
-7,6

ESQUEMA 1.1. Reacado de Diels-Alder para o 6,6-pentametilenofulveno (dieno) e anidrido maleico
(diendfilo) onde sdo mostradas as energias de ativacédo para os estados de transicédo (TS) que levam a
formacéo dos produtos endo (vermelho) e exo (azul).

A partir de célculos tedricos, a formacédo do produto endo (ESQUEMA
1.1 — vermelho) foi sugerida ter a menor barreira de energia e consequentemente o
caminho reacional preferivel em baixas temperaturas e em curtos periodos de tempo.
Por outro lado, o produto exo (ESQUEMA 1.1 - azul) foi sugerido ser
termodinamicamente favorecido®s.

Embora a terminologia “controle termodinamico/cinético” ndo tenha sido
usada nesse trabalho original, e apenas comecaria a aparecer na literatura anos mais
tarde, Woodward forneceu o primeiro uso implicito desses conceitos no campo da
guimica organica. Os conceitos foram formalmente definidos por Catchpole, Hughes
e Ingold, em 194823, os quais enfatizaram as distingGes entre controle cinético e
termodindmico em processos de rearranjos alilicos, usando uma ilustracdo grafica
similar a apresentada por Woodward e Baer. Desde entdo, esses conceitos tem se
tornado parte essencial da Iéxica quimica na racionalizagdo de reacdes e seletividade.

A mudanca entre um processo controlado cineticamente para um
controlado termodinamicamente pode ser influenciada pela temperatura, mas também
pode ser a identidade dos reagentes, catalisadores, e/ou o0 solvente usado.

Adicionalmente, enquanto, seja possivel que a diastereosseletividade possa resultar

11
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em ambos 0s cenarios, a enantiosseletividade € restrita apenas a reacdes sob

controle cinético, ja que os enantidmeros sao isoenergeéticos.

1.1.3.1.1. Calculo de estereosseletividade sob condicbes de

controle termodinamico

Para quantitativamente ilustrar os conceitos introduzidos anteriormente,
sera considerado o cenario de uma etapa Unica ilustrada pelo perfil de energia de
Gibbs na FIGURA 1.5, e como seria possivel aplicar a quimica computacional. Nesta
situacdo, um reagente R pode se converter em dois produtos estereoisomeéricos (A e
B).

Conforme mostrado anteriormente, casos onde as condicOes
proporcionam o controle termodinamico dos produtos ocorrem quando a reacao exibe
o0 equilibrio entre os produtos formados. Desse modo, se as quantidades relativas das
espécies A e B sdo consideradas independentes do tempo (ou seja, porque eles
encontraram o equilibrio, ou se a competicdo dos caminhos é de mesma ordem), a
razao entre [A]/[B] é determinada pelas suas estabilidades energéticas relativas.
Sendo assim, a estereosseletividade pode ser expressa matematicamente em termos
de uma constante de equilibrio dependente da temperatura, a qual € relacionada com
energia livre de Gibbs em uma dada temperatura, onde K representa a constante de

equilibrio e R € a constante dos gases:

@ =K = e_AG/RT (1)

Desde que a energia relativa de Gibbs dos estereoisémeros seja idéntica (isto
€, K =1) torna-se 6bvio que a estereosseletividade é impossivel sob essas condi¢cdes.
Em um cenario real para a maioria destes sistemas, deve-se considerar que as
espécies existirdo em varias conformacdes que interconvertem-se rapidamente. Estes
conférmeros devem ser considerados para o célculo da relagcdo de equilibrio.
Computacionalmente, € necessario encontrar e calcular a estabilidade de cada um
desses conférmeros individualmente'3. Portanto, havendo mais de um conférmero
para cada espécie, € possivel calcular-se a razdo da populacédo dos produtos como

uma funcdo de suas energias livres de Gibbs associando-se esses valores em uma
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distribuicdo de Boltzmann para cada termo, conforme dado pela equacgéo 2, sendo Al,
A2, A3 e B1, B2 e B3 conférmeros das espécies A e B, respectivamente, com Al

como espécie mais estavel dentre todas.

[A] 14+ e(8Ga1=AGA2)/RT | o(AGa1—AGa3)/RT @)
[B] ~ e@6a1=2Gp)/RT 4 o(AGa1-AGp2)/RT 4 o(AGa1=AGp3)/RT

Aqui, o numerador soma todos dos fatores de Boltzmann associados
com os conférmeros do produto A e o denominador soma todos aqueles associados

aos conférmeros do produto B.

1.1.3.1.2. Estereosseletividade sob controle cinético

Considerando um processo cineticamente controlado (segéo 1.2.4,
FIGURA 1.5B) e com o contexto da teoria do estado de transi¢do?*, a constante de
velocidade macroscopica (ki e k2) para a formacéo de cada produto (A ou B) pode ser

expressa da seguinte maneira:

kT

ky = Te—Aqu/RT k,

= b p-AGh/RT ®3)

onde AG'as € a energia livre de ativacdo para a formacéo de A ou B, respectivamente,
ko € a constante de Boltzmann e h € a constante de Plank. Um tratamento similar
mostrado acima (equacao 2) pode ser usado no caso de varias conformacdes sendo
acessiveis para um reagente e estado de transicao.

A aplicacao da teoria do estado de transicdo tem provado ser suficiente
para contabilizar quantitativamente as razdes e seletividades de muitas reacdes
térmicas. Entretanto, as expressdes mostradas na equacdo 3 sédo validas apenas em
certas hip6teses?*. Trabalhos recentes tem revelado casos onde a teoria do estado de
transicao é insuficiente para descrever reagées organicas comuns?>26,

Diante desse contexto, quando a seletividade dos processos €
cineticamente controlada, estes podem ser tratados matematicamente da seguinte

maneira:

Ti= L= e AGURT. ANG = AGYH — A G 4)
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Uma das aplicacbes mais importantes desses conceitos esta
relacionada com os casos de reacdes enantiosseletivas, onde seus produtos sdo
isoenergéticos. A inducdo da enantiosseletividade pode ser obtida através do uso de
catalisadores quirais. Nesse caso, esse catalisador interage seletivamente com um
substrato pré-quiral para gerar um par de estados de transicdo diastereocisoméricos
com diferentes energias, o qual leva a produtos enantioméricos. O produto favorecido
no processo é oriundo do estado de transicdo com menor energia, mesmo 0s produtos

tendo a mesma energia®®.

1.1.4. Exemplos selecionados de aplicacbes de ferramentas

computacionais em quimica organica

No campo da quimica organica, as ferramentas computacionais tem
desempenhado notavel papel no entendimento de estruturas e propriedades de
moléculas, bem como auxiliado na elucidacdo de diversos tipos de mecanismos de
reacoes, conhecimento esse que tem proporcionado ndo sO a explicacdo de
transformacgdes, mas também resultado no desenvolvimento de novos catalisadores.

Diante desse breve contexto, foram selecionados alguns exemplos para
ilustrar as contribuicdes que a quimica computacional tem proporcionado para a

guimica organica.

1.1.4.1. Contribuicdes de Houk e col. no mecanismo de catéalise

com prolina e a reacao de Hajos-Parrish

A reacao de Hajos-Parrish pode ser apontada como a primeira reacao
enantiosseletiva organocatalisada reportada em 1971. Essa reacao tornou possivel a
sintese estereosseletiva de enedionas como, por exemplo, a bem conhecida cetona
de Wieland-Miescher, a qual € o intermediario chave para sintese de esterodides,
terpendides e o taxol?’.

Inicialmente, quatro mecanismos principais envolvendo a etapa de
ligacdo C-C foram propostos — ESQUEMA 2.1. Dessas, duas propostas foram

apresentadas originalmente por Hajos-Parrish?®. A primeira é o ataque nucleofilico
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feito pelo enol éter exociclico 7 levando a carbinolamina 8, seguido da formacéo de 9
pelo caminho proposto pelo TSa. Embora Hajos tivesse insistido nesse mecanismo
com base nos experimentos com agua marcada com 80, ndo houve incorporacéo de
0 nos produtos observados. Entretanto, List e col.?® reinvestigaram esses
experimentos, sob condicdes melhores controladas, mostrando 90% de incorporacao
de 180.

A segunda proposta original seria a transferéncia simultanea de proton
e o0 ataque nucleofilico por um ion enaminio, assistido pelo carboxilato (TSg). Agami
suportou mecanismos envolvendo intermediarios de enamina®®, baseado em
diferentes trabalhos onde a catélise de amina foi usada em reacdes similares3-33,
Entretanto, o TSg foi criticado pelo fato de que a protonagdo da enamina deve reduzir
sua nucleofilicidade, fato esse que justifica a alta energia observada pelos calculos
(31,3 kcal mol* — ESQUEMA 1.2). Desse modo, foi proposto o TSc, o qual envolve
duas moléculas de prolina assistindo a transferéncia do hidrogénio®° (12). Porém, List
e col.34 reportaram a ndo existéncia do efeito néo linear, o qual havia sido observado
em trabalhos anteriores, descartando a necessidade de duas unidades da prolina no

mecanismo34.

+ majoritario
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ESQUEMA 1.2. Quatro propostas de mecanismos da reacao de Hajos-Parish. Valores de energia em
Kcal.mol-1 para 0s mecanismos calculados por Houk em seu trabalho e mecanismos
“desconsiderados” baseados em evidéncias experimentais.

O TSp envolve um intermediario enamina com a formagéo concertada
da ligacdo C-C e uma transferéncia de proton do grupo carboxilico ao aceptor
carbonilico. Embora, o TSp tenha sido por muito tempo quase abandonado?®, ele
ressurge devido a uma proposta similar feita por List, Barbas e col*®37, onde Clemente
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e Houk®8, através de célculos usando DFT, aponta o TSp como o favorecido
(ESQUEMA 1.2). Nesse contexto, é evidente o grande poder que a quimica
computacional aliada a estudos experimentais possui na resolucédo de mecanismos
reacionais complexos, possibilitando assim, o melhor entendimento de diferentes tipos
de reacbes quimicas.

A presente tese foi realizada com diferentes temas envolvendo reacfes
organicas seletivas, desse modo os capitulos subsequentes abordardo cada um dos
temas trabalhados de maneira separada em capitulos distintos, possibilitando assim

uma melhor contextualizacdo de cada assunto e sua relevancia.
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2.1. Introducéo
2.1.1. Breve histérico da descoberta de Quinolinas e algumas de
suas aplicacdes

A molécula da Quinolina 1 foi descoberta em 1834 por Rouge, sendo
obtido um liquido incolor e higroscépico através da destilacdo do alcatrdo de hulha®.
Entretanto, sua estrutura composta de um anel de benzeno orto-fundido ao ndcleo
piridinico (ESQUEMA 2.1) foi apenas revelado em 1871 quando Dewar observou a
similaridade quimica entre piridina e quinolina®. Quando nos referimos a quinolinas,
devemos fazer mencdo também aos nucleos 2-quinolonas 2 e 4-quinolonas 3, ja que
estes esqueletos se convertem em 2-hidroxiquinolinas 4 e 4-hidroquinolinas 5, por
apresentarem tautomerismo (ESQUEMA 2.1)%°. Mais adiante serd mencionado
exemplos dessas quinolinas que se destacam por terem notaveis aplicacbes
biolégicas.

Tautomerismo

5 4 5 4

5 4 ' 6 Xy 3 6 X 3 :
oy OUL, — O,
7 N, 0 7 N",°OH !

7 8aN/2 ! 8 H ? 8 ? |
° ! 2 4 :

' 0] OH :

. . ! 5 4 5 4 :
Quinolina - 3 6 A 3 |
L | 7 NT :

| N |

: s N2 N 2

ESQUEMA 2.1. Nucleo estrutural fundamental para quinolinas e sistema de numeracgéo 1. 2-quinolonas
(2) e 4-quinolonas (3) sendo convertidas as respectivas quinolinas (4 e 5).

Pouco antes desses fatos, em 1820, Pelletier e Caventou isolaram a
molécula de quinina 6 (ESQUEMA 2.2) da casca de Cinchona (planta da familia das
Rubiaceas)*. De fato, essa descoberta é considerada como sendo o primeiro relato
de uma substancia isolada contendo o nucleo quinolinico na historia, por isso merece
tal mencéo®°. Além disso, vale mencionar que as cascas de Cinchona foram usadas
para o tratamento contra maléria por geragoes?..

Desde entdo, classes de moléculas contendo o nucleo quinolinico tem

sido amplamente estudado ao longo dos ultimos dois séculos. Esse longo periodo de
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estudos reflete as diversas aplicagcbes medicinais e industriais desses N-
heterociclicos, as quais brevemente serdo abordadas na sequéncia.

O sistema anelar quinolinico ocorre em varios produtos naturais,
especialmente em alcaloides, sendo frequentemente usado na elaboracgao de diversos
compostos sintéticos com propriedades farmacolégicas destacadas, como
antimalaricas, anti-inflamatorias, antitumorais, antibacterianas, antivirais, antifingico,
antitriponossomal, antileishmanial, anticonvulsivantes, cardiovascular, analgésico,
anti-hipertensivo, ligante ao DNA, agente anti-HIV, tratamento de lUpus e doencas
neurodegenerativas*>-°1. Além disso, existem numerosas substancias baseadas no
esqueleto quinolinico usadas como farmacos ..

A seguir no ESQUEMA 2.2A, para ilustrar e exemplificar, s&o mostradas
as estruturas quimicas de alguns desses derivados quinolinicos com expressiva
atividade farmacoldgica. Inumeras 4-aminoquinolinas seguiram 0 sucesso da
cloroquina 7 como farmaco antimalarico, bem como algumas bisquinolinas e
conjugados de ferrocenil-cloroquinas, ambas aplicadas em estudos para o tratamento
de cepas resistentes. Além disso, N-(1-benzoil)quinolin-4-(1H)-ona-2-carboxilatos 8
tem mostrado notavel potencial como farmaco anti-inflamatério com reduzidos efeitos
colaterais, somada a seletiva inibicdo de ciclooxigenase-2. Estruturas mais complexas
de quinolinas, tais como, topotecan 9 e irinotecan 10, ja estdo sendo usadas no
tratamento de cancer de ovario e pulméao, respectivamente®®. Dentre as quinolonas, a
classe farmacologica constituida pelas fluorquinolonas merecem um destaque
especial por serem potentes antibioticos constituidos por esse padrdo de estrutura,
onde farmacos como o ciprofloxacino 11 e levofluxacino 12 (ESQUEMA 2.2A) séo
moléculas amplamente comercializadas para essa finalidade de tratamentos. Tais
estruturas estdo relacionadas com as quinolinas devido ao tautomerismo presente

nesses compostos, conforme ja explicado anteriormente no ESQUEMA 2.1.
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A) Quinolinas com aplica¢gdes farmacolégicas
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ESQUEMA 2.2. Exemplos de derivados quinolicos com importantes aplica¢des farmacoldgicas (A) e
aplicacGes tecnoldgicas e em quimica (quelantes e catélise) (B).

Aléem do campo farmacéutico, quinolinas, isoquinolinas e derivados

podem ter diferentes aplicacdes tecnoldgicas, tais como: inibidores de corrosdo®? 13,
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agroquimicos®® 14, OLED'’s (light-emitting diodes) e luminescéncia® 15, pigmentos®®
— ESQUEMA 2.2B. Ainda dentro de areas mais fundamentais da quimica, as
quinolinas sédo utilizadas como ligantes quelantes de ions metalicos®® 16, e como

ligantes N-doadores®’ 17.

2.1.2. Metodologias classicas para o preparo de quinolinas e

derivados

Conforme mostrado na secao anterior, notavel é a relevancia cientifica
e tecnoldgica que as quinolinas e seus derivados representam em suas mais variadas
aplicacbes. Juntamente com estas descobertas, as estratégias e metodologias
utilizadas para o preparo dessas substancias também sofreram enormes avancos no
ultimo século. Nessa secédo, sera discorrido, de maneira breve, sobre os primeiros
métodos usados para o preparo desses N-heterociclos.

Algumas das primeiras estratégias usadas na construcdo de nucleos
guinolinicos sdo baseadas no uso de uma anilina, juntamente com diferentes
reagentes e condi¢cfes, conforme mostrados no ESQUEMA 2.3A. Nesse esquema,
foram organizados alguns desses métodos seguindo a cronologia das suas
descobertas, sendo estes: Reacdo de Skraup, reacdo Doebner-Miller, sintese de
Combes, sintese de Riehm, reacdo de Doebner, sintese de Conard-Limpach e reacao
de Gould-Jacobs®®-61, Entretanto, existem inUmeras outras reacdes as quais Sdo
necessarias anilinas ou outros reagentes funcionalizados para obtencdo do nucleo
quinolinico. Incluem-se nesses métodos as reacdes de Knorr, Pfitzinger, Friedlander,
Niementowski, Meth-Cohn, Camps e Povarov®®-61 (ESQUEMA 2.3B).

Apesar da generalidade, versatilidade e simplicidade, estes métodos tém
consideraveis desvantagens como condi¢des reacionais extremas e meios altamente
acidos ou basicos, o que torna dificil e tedioso o processo de isolamento do produto
através da mistura bruta da reacdo. Somado a estes problemas, métodos que utilizam
anilinas meta- ou 3,4-disubstituidas normalmente resultam em misturas de
regioisdbmeros, o que dificulta a purificacdo desses produtos®?. Estas dificuldades
técnicas resultam ndo somente em um processo trabalhoso, mas também, estes fatos

podem refletir em preocupantes problemas ambientais®.
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ESQUEMA 2.3. (A) Métodos classicos de obtencéo de quinolinas e derivados através de estratégias
divergentes baseadas em anilinas. (B) Métodos classicos utilizando diferentes substratos arométicos
funcionalizados para a sintese de nicleos quinolinicos através de uma abordagem convergente.
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2.1.3. Avan¢os nos meétodos e estratégias para sinteses de

quinolinas nas ultimas décadas

Uma nova era na sintese de quinolinas iniciou-se com o uso de
complexos metalicos como catalisadores. Podem ser destacadas pelo menos duas
importantes vantagens em relacdo aos métodos classicos: maior tolerancia de grupos
funcionais e aumento nas opc¢des de blocos de construgdo sintéticos®3. Diversos
protocolos estdo disponiveis para a sintese de quinolinas usando metais ou sais
metalicos como catalisadores, como por exemplo: Ru®4, Pt%, Rh® Fe®’ Co®, Ni¢°,
Pd’0, Ti", Ir’2, Au’3, Ag’4, Cu’®, In’®, Mo’’, Nb’8, Bi’®, Ga®, Sc8!, Hf®? Y& e etc®:.
Outros tipos de catalisadores também podem ser encontrados em alguns protocolos
para sintese de quinolinas, tais como: zedlitas®, montinolito K10%. sistemas
bifasicos®, nanoparticulas variadas3®#’ etc.

Recentemente, o0s protocolos que visam a sustentabilidade dos
processos de sintese de quinolinas destacam-se por fazerem parte de um campo em
grande ascensdo, aliando a catalise com técnicas que visem modos de transferéncia
de energia mais eficientes (irradiacdo por micro-ondas®®, ultrassom?®, fotocatalise®),
atacando os problemas relacionados ao uso de solventes (aplicacdo de liquidos
idnicos reciclaveis®!, reacdes sem solvente®?, moinho de bolas de alta velocidade® e
diferentes meios aquosos®), além da aplicacdo de biocatalise®.

Além dos fatores ambientais minimizados, o tempo reacional, uso de
menores temperaturas, menor formagao de subprodutos, economia atémica, entre
outros fatores puderam ser melhorados por essas novas metodologias. Para maiores
detalhes sobre a comparacgéo entre essas metodologias, mostrando as vantagens e
desvantagens desses meétodos, sugere-se a leitura da revisdo publicada por Batista e
col. em 2016%. De modo geral, as reacGes de Friedlander e as Reacdes
Multicomponentes (MCR — Multicomponent Reactions) s&o apontadas como sendo as
estratégias com maiores potenciais de melhoria do ponto de vista da quimica verde®°.

Nas proximas secdes, sera dado uma énfase e direcionamento na
discussdo sobre metodologias multicomponentes para o preparo de quinolinas e
tetrahidroquinolinas, ja que esse € o tema central desse trabalho por acreditarmos ser

a estratégia mais versatil e eficiente para diversificacéo estrutural®-.
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2.1.4. Reacao de Povarov

A reacdo de Povarov foi reportada em meados dos anos 60, com dois
trabalhos iniciais de grande destaque®®!®. No primeiro trabalho, é feita a
condensacdo de uma imina aromética (base Schiff) 18 com um enol éter, sendo
formado uma tetrahidroquinolina como intermediario 19 que apds eliminagdo e
oxidacdo forma-se a quinolina 20 em rendimentos em torno de 50%°%.
Posteriormente, Povarov expandiu essa aplicacdo inicial utilizando tioenol éteres,
onde é também obtido 20, passando-se por intermediarios analogos ao 21 e com
rendimentos similares. Essa rea¢ao ocorre via adicdo de uma imina com uma olefina
na presenga de um &cido de lewis (BF3.OEt2). Esses dois exemplos sdo mostrados, a
seguir, no ESQUEMA 2.4.

Povarov - 1963/1964

OEt
Z OEt
E60 N7 P
1-2h 19
©\ BF;.0OEt, rend. 63% p-TsOH m
_ —_— —
N~ Ph destilagdo NZ > Ph
a vacuo
18 /\SEt SEt 20
- > E— rend. ~50%
CeHs
N Ph
H
21
rend. 37%

ESQUEMA 2.4. Condicdes originais da reacdo de Povarov.

Devido a grande relevancia que a sintese de heterociclos possui, houve um
grande interesse na reacdo de Povarov, impulsionando significantes avancos
metodoldgicos dessa quimica nas Ultimas décadas!®l. Nesse contexto, tem havido
inUmeros esforcos pela comunidade sintética na busca da ampliacdo do escopo
estrutural possivel de ser usado como componente olefinico da reagéo. Neste sentido,
diversas olefinas ricas em elétrons sdo aceitas, sendo algumas das opcGes mais
comuns vinil (tio)etéres, ciclopentadienos, enaminas/enamidas e estirenos!®l. Cabe
ressaltar que a existéncia de inumeros meétodos com enfoque na sintese

enantiosseletiva de intermediarios dihidroquinolinicos. Um exemplo representativo
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reportado por Jacobsen pode ser visto no ESQUEMA 2.5, onde diferentes iminas
aromaticas (22) foram ativadas via organocatalise com o catalisador 23 em processos
estereosseletivos, sendo essa um exemplo de condicdes modernas de realizacéo de

reacGes de Povarovi®?,

Jacobsen et al. (2010)
=\ o 15 exemplos

N HN 0] 72-92%
95-99% ee
©\ \ (>20:1 dr)

Z >

/© 23 (10 mol%) Y exo 1 TTTTTTTTTToToToToToToToToTeTs
N NBSA (5 mol%) CF;

! o
tolueno, 5A MS, HN ! )]\ .
Y 48-96 h, -60°C a 30 °C i v F3C INI INI\
NH: HN.© .0
22 : \§‘ 5
| 23 t-Bu

-
CNCbz
exo e e ll_.

14 exemplos
45-73%
90-98% ee
(> 1,4:4,2 dr)

ESQUEMA 2.5. Exemplo de verséo organocatalisada da reacdo de Povarov.

Numerosos exemplos de variantes intramoleculares também séo
possiveis para essa reacao, usando inclusive alcenos ou alcinos menos ativados, o
gue origina a construcdo de estruturas policiclicas complexas, como por exemplo, a
Luotonin A (ESQUEMA 2.6)%3,

Ph—NH,
(0] o e}
N DY(OTR; (10 moi%) NN
_ H - —
N 24h NE
o)

Luotonin A
51%

ESQUEMA 2.6. Verséo intramolecular da reagcdo de Povarov aplicada na sintese da Luotonin A.

Ha disponivel na literatura diferentes revisbes sobre a evolucdo da
reacao de Povarov nas ultimas décadas, principalmente no que tange ao preparo de

tetrahidroquinolinas, onde tais trabalhos séo focados em alguns temas especificos,
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sendo esses: i) desenvolvimento historico da reacdo de Povarov frente a diferentes
condi¢des para a sintese de tetrahidroquinolinas®1%4; ii) contribuicGes usando iminas
triflicas para catalisar reacdes de cicloadicdo'%®; iii) métodos envolvendo diferentes
acidos de Lewis, Bronsted, catalisadores assimétricos, versfes intramoleculares e
produtos da reacdo de Povarov “interrompidos™; iv) contribuicbes das reacdes de
Povarov em quimica medicinal®®; v) reacSes multicomponentes catalisadas por
Lantanideos'®’; vi) reagdes de demanda inversa de elétrons com catalisadores
assimétricos'%8; vii) reacbes de Povarov a partir de a-imino Esteres!®®,

Como apontando anteriormente, as reacOes de Povarov ganharam
importante destaque no preparo de derivados tetrahidroquinolinicos. Desse modo e
de tempos em tempos, notaveis revisdes sobre os avancos dessa classe de
substancia foram reportados por Menéndez e col.19:111,

Visto a enorme quantidade de trabalhos que reunem diferentes
condicOes para a sintese dessa classe de compostos, seja as tetrahidroquinolinas ou
as quinolinas, € possivel ver que sao disponiveis varios tipos de catalisadores

metélicos ou organocatalisadores para realizar essa reacao.

2.1.4.1. Aspectos mecanisticos da reacdo de Povarov

Em geral, as reacfes de cicloadicdo do tipo [4+2] podem ser
classificadas quanto a sua demanda eletrbnica, sendo possivel a demanda normal,
neutra e inversa de elétrons, estando essa classificacdo de acordo com a energia

relativa dos orbitais moleculares de fronteira do dieno e diendfilo (ESQUEMA 2.7)%2,
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GDE GRE
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T N R
HOMO i n i3
HOMO HOMO
oy 4
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GDE: Grupo Doador de Elétrons
GRE: Grupo Retirador de Elétrons

ESQUEMA 2.7. Energias relativas dos orbitais de fronteira de reacdes de cicloadi¢édo do tipo [4+2] com
demanda normal, neutra e inversa de elétrons.

Desse modo, as reacdes de Povarov sdao normalmente classificadas
como uma cicloadi¢céo formal (4+2) do tipo “aza-Diels-Alder”, regidas pela demanda
inversa de elétrons. Aqui é preciso mencionar que o uso do termo “cicloadi¢ao formal”
nessa classe de reacdes se faz necessario, visto que, ndo existe um consenso sobre
seu mecanismo ser concertado ou por etapas, conforme sera discutido a seguir. De
modo geral, apos as reacdes de cicloadicdo classicas terem tido seus mecanismos
norteados por diversos estudos, conforme apontada pela revisao feita por Sustmann
e col.''?, foi que surgiram os primeiros trabalhos explorando os mecanismos das
reacoes de Povarov.

De fato, a reacdo de Povarov exibe um mecanismo relativamente
complexo e diversas sao as tentativas feitas com objetivo de investiga-lo. O primeiro
trabalho nesse sentido, fez a investigacdo do mecanismo da reacdo de aza-Diels-
Alder entre 1-fenil-4-metil-2-aza-1,3-dieno 24 com uma olefina 25 catalisada por
BF3'OEtz, conforme mostrado no ESQUEMA 2.8. Nesse trabalho, os autores apontam
gue o mecanismo preferencial deve ser concertado, visto a estereosseletividade do
processo ocorrer com formacgéo do produto 26 com grupos metil e fenil na orientacao
syn. Adicionalmente, ao melhor de nosso conhecimento, esse também € o primeiro
trabalho que, dentro dessa classe de reacdes, apontam a formacéo de dimeros 27 a

partir da auto-condesacéo da imina!®3,
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ESQUEMA 2.8. Primeiro trabalho na tentativa de racionalizar o mecanismo da reacdo aza-Diels-alder
realizada em condi¢cdes semelhantes a reacdo de Povarov. Onde é feita a proposta de mecanismo
concertado ou por etapas.

Entretanto, segundo Franck e col.'* em outro estudo feito a partir de
haletos de isoquinolinio reagindo com enoléteres, é mostrado a preferéncia por um
mecanismo por etapas devido, mesmo com a retencéo da estereoquimica do alceno
no produto, possibilidade da etapa de fechamento do anel ser mais rapida do que a
perda da configuragdo da estereoquimica no intermediario, sendo essa etapa
influenciada pelo solvente!!4. Essas conclusdes feitas pelo autor sdo baseadas em
estudos de mecanismos que sugerem o caminho por etapas em reacfes polares do
tipo aza-Diels-Alder e precedem a publicacéo discutida anteriomente!15116,

Em 1992, Houk e col.''” exploraram reacdes do 2-azabutadieno com
acetileno, acrilonitrila, cloreto de vinila, alcool vinilico, acetileno, cianoacetileno e
dicianoacetileno, através de calculos ab initio em HF/6-31G* e MP2/6-31G*. Nesse
trabalho, foi possivel concluir que os estados de transicdes presentes nessas reacdes
eram similares aos estudos reportados previamente para reagdes de Diels-Alder
apenas com carbonos. A substituigcdo no nitrogénio do dieno néo tinha tanta influéncia
nas energias dos estados de transi¢do encontrados e nem na assincronicidade desse.
Entretanto, foi possivel observar que a barreira predita para a reacdo com acetileno é
2,1 kcal molkcal mol* maior do que quando a reacéo era feita com etileno. Porém, o
aumento da assincronicidade do estado de transicéo € causado pelos substituintes do
diendfilo, bem como devido a complexa¢cdo com um &cido de Lewis, embora nesse

caso a barreira de ativacéo seja fortemente reduzida.
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No trabalho reportado por Lucchini e col. em 1992118 foram abordados
0S aspectos mecanisticos na reacao de Povarov, pela primeira vez, utilizando um
modelo reacional onde foram usadas iminas 28 mais similares as utilizadas nos
trabalhos originais de Povarov, porém, empregando uma olefina 29 utilizando a
catalise com BFs'OEt.. Nesse trabalho, é interessante observar a obtencdo de
produtos oriundos do possivel aprisionamento intermolecular de certos
intermediarios, 30 no caso, através da adicdo externa de nucleofilos!'® (ESQUEMA
2.9.). Dessa maneira, foi possivel a obtencado de produtos de Povarov “interrompidos”
31 (ESQUEMA 2.9). Esses fatos sugerem um mecanismo por etapas Mannich/Friedel-
Crafts. Cabe ressaltar que a falha em aprisionar o cation 30 ndo deve ser considerada
como prova de uma via concertada, uma vez que o potencial de conversdo de
intermediérios aprisionados em produtos tetrahidroquinolinicos sob presenca de &cido
deve ser levado em consideracédo!®®. A adicdo de um nucledfilo ao intermediario pode,
de fato, ser reversivel, ao passo que a adicdo de Friedel-Crafts, etapa de 32 levando
a 33, geralmente ndo é (ESQUEMA 2.9) 1,

Produto
Tetrahidroquinolina
de Povarov

GDE GDE

R2 ’x
(\ l’ > N R1
N==_
Concertado R4 38 H
GDE — T —
\— aproximagao endo GDE |t
29 @l
* ¥ )
Ry N~ "Ry
N\ J 32 H
N=— * 1
28 GDE L QDE GDE
Rz@ // — RZ@\ f® NuH /l /ﬁ\Nu
: Ro2
N=\ N R NONTR
R4 H ! H !

Produto de
Povarov "interrompido”

ESQUEMA 2.9. Possiveis mecanismos para a reacao de Povarov.

Atualmente, existe um consenso de que ambos 0s caminhos reacionais
sejam possiveis. Entretanto, um maior nimero de trabalhos apontam a via por etapas
como sendo preferencial quando usadas como diendfilo moléculas de olefinas,
ciclopentadieno, dihidrofurano ou derivados dessas classes de substancias!'®'?1 e a
via concertada quando usado norboneno como diendfilo 122, Especificamente se
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tratando de reacdes multicomponentes, uma revisao feita por Lavilla e col. em 2010
reporta algumas variagdes de mecanismos nessa classe de reacdes de Povarov'?3,
Outro importante trabalho reportado por Domingo e col. em 2014, faz
uso das ferramentas computacionais baseadas na teoria da densidade funcional
(DFT) para estudar alguns aspectos que influenciam na reatividade da seguinte
reacao de Povarov de Povarov (ESQUEMA 2.10). Dessa maneira, foi feita a andlise
da nucleofilicidade do diendfilo (olefina) e eletrofilicidade do dieno (imina 34)
considerando-se diversos substituintes. Além disso, foram racionalizados quais
fatores influenciam na etapa de migracéo 1,3 do hidrogénio. Como conclusdes gerais,
esse trabalho aponta que o substituinte N-aril, proveniente da amina usada, tem
pequena influéncia na energia de ativacdo da reacdo, independente da etapa
envolvida no fechamento do anel (TS1 ou TS2 — ESQUEMA 2.10). Por outro lado, a
presenca do segundo carbono C-aril (a-nitrogénio) tem um papel relevante na
velocidade da reacdo (ESQUEMA 2.10). A analise do indice de eletrofilicidade das N-
aril iminas estabelecem que existe a necessidade de se formar um complexo com
acidos de Lewis (34) para aumentar a eletrofilicidade do correspondente complexo,
tornando-o capaz de participar da rea¢éo de Povarov. Por outro lado, o uso de alcenos
nucleofilicamente ativados é indispensavel para favorecer a quantidade de troca de

cargas global necessaria para essas reacoes aza-Diels-Alder'?4,

MeQ

= [ MeO Bk i T
+ % OMe MeQ H OMe
: ® / 7
o/ R_, , S S /
N\ @’\]/_R . __® R ~ @
oBFs ‘ N R N NOR
©BFs ©BF; oBFs BFs
34 - TS1 - -
R= Ph -
R= COOMe AAGpp = +9,6 Ph= +3,4 AAGpp = +1,3 Ph=-19,6
AAGcooMe = +5,1 COOMe=-12,8 AAGgcoome = +1,2 COOMe= -29,5

ESQUEMA 2.10. Célculos de DFT envolvendo a reagao de Povarov entre diferentes iminas e metil-
enoléter onde é mostrada a baixa influéncia do grupo R da imina nas barreiras das etapas do
mecanismo. Energias relativas calculadas em MPWB1K/6-311G** e expressas em kcal mol™.

2.1.4.2. Versdo multicomponente dareacao de Povarov

Devido ao enorme potencial sintético das reacdes de Povarov, a
combinacéo tri-componente (ou A3) dessa reacgédo € atualmente uma das versdes mais
populares. As reacfes de Povarov em suas versdes multicomponentes podem ser
classificadas de acordo com o ESQUEMA 2.11. Onde sdo possiveis 0s seguintes
padrdes combinatoriais em uma reacédo de Povarov Multicomponente: ABC (ou A3),
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ABB' e AA'BB’ (ESQUEMA 2.11). Curiosamente, esse padrdo de combinacdes
possiveis para a versdo multicomponente havia sido descrito em um dos primeiros
trabalhos relatados por Povarov e col. em 19641, Além disso, o Ultimo processo ja
era conhecido ha mais de um século, ou seja, muito antes dos trabalhos originais
descritos por Povarovi,

Reagao Povarov ABC (A3) Reagao Povarov ABB' Reagdo Povarov AA'BB'

R2 R

ESQUEMA 2.11. Classificacdes dos tipos de reagbes Povarov multicomponentes: ABC (ou A3), ABB'
e AA'BB'.

2.1.5. Propargilaminas como estratégia em potencial na construcéo

de quinolinas

Os primeiros trabalhos com o uso de propargilaminas 35 e 36 s&o das
décadas de 50 e 60, e desde entdo esses compostos organicos Unicos tem sido
largamente usados na sintese de moléculas organicas alifaticas e aromaticas,
incluindo um grande numeros de heterociclicos como oxazéis, imidazaois, pirazois e

quinolinas, através de reacdes metal-catalisadas'?® (ESQUEMA 2.12).
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 A) 12 Patente de produgédo de propargilamina com sais de Cu

Rohm and Haas Co. (1950) R

B) 1° relato de catalise de Cu para preparo de propargilaminas
Brannock, K. et al, 1963

1
RI-=—H y R
+ CuCl(caty R? 7

2 B ———
R pressao, R2 HN-R3 36

100°C - 155°C .
Benzeno 21-89%

ESQUEMA 2.12. Primeiros relatos de preparo de propargilaminas. A) Processo patenteado com uso
de sais de Cu e b) primeiro uso de quantidades cataliticas de CuCl.

A primeira abordagem de preparo de quinolinas usando N-aril-
propargilaminas foi reportada por Igbal e col. em 2002, descobrindo que o tratamento
anilina 37, benzaldeido 38 e alcinos 39, juntamente com CuCl em refluxo, resultou na
formacdo propargilamina 40 como intermediario chave da reagcdo e,
consequentemente, formacdo quinolina 41 com rendimentos na faixa de 34-48%'26
(ESQUEMA 2.13).

39
R3:

o CuCl (30 mol%) J\
+
THF, refluxo ©\
Ph-CHO
NH,
38
3 \ \
3
43 ( j R ®
R3— C\UL N | Cu
42 (
Cu%( (/J O
N_"Ph
R3—— HCI 47 H Ph Ph
(@ NH
2w (e

Ph ( Ph 48 Ph

@\ J\ 42 (/N\ ~40%
Ph H R
Rearranjo k ©\:H: udl) @\/{ Cu_/

ESQUEMA 2.13. Primeira metodologia de preparo de quinolinas usando propargilaminas como
precursor e catalise de CuCl.
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Nesse trabalho, os autores propuseram que depois da formacdo da
imina 42 na reacdo, ocorre a inser¢do do acetileto metalico 43 formando a
propargilamina 40. Em seguida, ocorre a isomerizagao do grupo alcinil formando 44,
através de uma migragao de hidreto na posi¢ao a-nitrogénio de 48. Dessa maneira, a
reacdo prossegue com a coordenacdo do Cu(l) na ligacdo terminal do aleno 44
produzindo 45, o qual desencadeia um ataque nucleofilico intramolecular para formar
46. Esse intermediério é entdo oxidado pela imina 42, através da retirada de um préton
resultando na aromatizacdo do primeiro anel e originando o intermediario 47 e 48. A
finalizagcdo da oxidacdo de 47 ocorre transferindo-se um hidreto de 47 para 48,
formando-se a N-benzilanilina 49 como subproduto da reacédo e a quinolina 4126,

A partir desse trabalho pioneiro, a conversao de N-aril-propargilaminas
em derivados de quinolinas tem sido amplamente investigado por diversos grupos de
pesquisa. Em 2008, Wang et al.'?’ descreveram a sintese de uma variedade de
qguinolinas pelo tratamento de propargilaminas 50, como as descritas anteriormente,
com AuCls em metanol e temperatura ambiente. Fu e col. em 2012, expandiram o
escopo da reacdo usando o sistema PhsPAuUCI/AgOTf em refluxo com tolueno??®,
enquanto que Litinas descreveu a sintese de quinolinas usando um sistema catalitico
baseado em Au/TiO2'?°, Em todos os casos, um complexo ouro-tr-alcino ([M"*] = [Au™])

7

51 é supostamente formado. Entdo, uma ciclizacdo tipo 6-endo-dig € realizada,

seguida da formacdo do intermediario dihidroquinolina complexada ao metal 52,
ocorrendo a liberacdo do catalisador em 53, o qual é convertido na quinolina 54 apés
oxidacdo com ar (ESQUEMA 2.14)25,

\/
: _NH
R1
©\)j - m "

1

ESQUEMA 2.14. Proposta de mecanismo de formacdo de quinolinas a partir de propargilaminas
usando complexo de Au.
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Muitos outros catalisadores tém sido usados para sintetizar quinolinas a
partir de propargilaminas. Para consulta de maiores detalhes sobre as diversas
opcdes metodoldgicas para sintese de propargilaminas e heterociclos partindo dessa
classe de aminas, sugere-se a leitura das revisdes mais relevantes sobre o
tema125'129'13°.

Conforme mencionado acima, quinolinas podem ser construidas
diretamente através de uma reacdo multicomponente de acoplamento A3. Varios
exemplos dessa reacdo tém sido reportados na literatural?. E amplamente aceito as
propostas que seguem 0s mecanismos a pouco mencionados (ESQUEMA 2.14 e
2.15). De acordo com as revisfes citadas acima sobre o assunto, essa reacédo pode
ser realizada com um nimero consideravel de catalisadores, tais como: CuCl*?6,
AUCl3+CuBr2*?’, Cu(OTf)2131132 FeCls!33, YCIs®, montmorilonita CuCl-modificada'34,
B(CsFs)3'%®, montmorilonita K-10%, montmorilonita HCIOs-modificada3® e
nanoparticulas de Fez04137.

Outra interessante metodologia, baseada no uso de propargilaminas
para formacdo de quinolinas, foi reportada por Larock e col.**® em 2010, onde sé&o
utilizados catalisadores como I-Cl, 2, Brz, PhSeBr ou p-O2NCsH4SCI para promover a
etapa de ciclizacdo que leva ao produto®, conforme sera visto mais adiante. Nesse
trabalho em questdo, os autores ndo tentaram um protocolo através de um
acoplamento A3, sendo o seu foco a variedade de catalisadores e o escopo estrutural
dos reagentes de partida'se.

Dentro deste contexto, vale a pena mencionar as diversas abordagens visando
a sintese de dihidroquinolinas (intermediarios comuns na sintese de quinolinas) e
essas informacdes serem relevantes nas discussdes que virao a frente.

Algumas destas abordagens sintéticas conseguiram realizar o preparo
dessas dihidroquinolinas de maneira seletiva, também através de propargilaminas. O
primeiro protocolo, com tal objetivo, foi reportado por Williamson e col. em 1995139,
Nesse trabalho, os autores descrevem a sintese de 55 através da propargilamina 56
por meio de uma ciclizag&o intramolecular promovida por CuCl (ESQUEMA 2.15). O
método € similar a sintese mostrada de quinolinas pelo mesmo catalisador
(ESQUEMA 2.13), com a diferenca da adicdo de dois substituintes (R* e R?) no

esqueleto da propargilamina 56 prevenindo a etapa final de aromatizagao=°.
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R I 2 R N
R2  CuCl (10 wt%) R?
N~ "R N~ "R
H

H tolueno, refluxo

56 55
R: Me, COOEt, OMe, Br, OTMS, NHAc 43-82 %
R': Me, CH,OMe

R?: Me, nBu

ESQUEMA 2.15. Propargilaminas substituidas 62 usadas na sintese de dihidroquinolinas 63, através
da catdlise de Cu(l).

De todos os trabalhos baseados em estratégias tipo A3, apontados a
pouco, para sintese de quinolinas, serdo destacados quatro deles. Sendo esses, alvos
do nosso estudo mecanistico, ao longo desse capitulo apresentado. As metodologias
de interesse sdo as que utilizam Cu(OTf)21%2, FeCls'33, YCI38 e montmorilonita K-10%.
Até o presente momento, os autores desses trabalhos supdem que o mecanismo
envolvido nessas transformacdes passa pela formacéo de propargilaminas, conforme
mostrado anteriormente (ESQUEMAS 2.13 e 2.14).

2.1.6. Acoplamento metalico versus Povarov

Embora seja natural extrapolar-se a proposta de mecanismo baseada na
formacdo de propargilaminas como intermediario em presenca de metais
(ESQUEMAS 2.13 e 2.14) aos demais tipos de catalisadores que sédo possiveis para
realizar a reacdo, ndo ha um consenso sobre essas propostas. Até mesmo autores
valendo-se da mesma classe de reacédo, e usando a mesma classe de catalisadores,
estes ndo apresentam a mesma proposta. Por exemplo, o trabalho usando
montmorilonita K-10 propde a passagem pela propargilamina®, enquanto que o
trabalho usando montmorilonita HCIOs-modificada propde um caminho reacional
passando por uma cicloadi¢do (4+2), semelhante a reacdo de Povarov36,

O trabalho reportado por Cao e col.*®, o qual deve-se dar destaque por
ser o tema central da investigacdo desse capitulo, € baseado na catalise usando-se
FeCls para realizar o acoplamento A3 para o preparo de quinolinas 57. Onde,
novamente, propde-se a passagem por uma propargilamina 58 como intermediario

chave, mesmo sem essa ter sido observada durante a reagdo (ESQUEMA 2.16).
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Cao, K. et al. (2009)

Ph Ph
RBE FeC|3 (10 m0|°/o) | | AN
—_—
+ Tolueno, 110°C ©\ _
NH, N~ Ph N™ Ph
ar, 24h H 57
Ph-CHO
L 58 - 56-70%

nao observado

ESQUEMA 2.16. Reacao multicomponente A3 catalisada por FeCls usada no preparo de quinolinas.

O mecanismo proposto para esta reacdo chama a atencéo pela proposta
de formacéao da propargilamina 58, sendo ela formada através do acoplamento entre
um acetileto de ferro com a imina, mecanismos esses analogos aos citados nos
ESQUEMAS 2.13 e 2.14. O argumento citado pelo autor que sustenta essa proposta
foi a ciclizacdo de uma propargilamina previamente sintetizada e submetida as

mesmas condi¢cbes reacionais, obtendo-se a quinolina com (ESQUEMA 2.17)%3,

Ph Ph
| | FeClz (10 mol%) AN
@ Tolueno, 110°C NZ Ph
N~ “Ph
H ar, 72h 57
58 60%

pré-formada

ESQUEMA 2.17. Ciclizacdo da propargilamina sintetizada e submetida as mesmas condicbes da
reacdo usando-se FeClscomo catalisador.

Cabe ressaltar que uma das motivagcées mencionadas pelo autor para
esse trabalho, além dos mecanismos envolvendo catalisadores de cobre e seus
derivados de acetileto de cobre, € que paralelamente a publicacdo desse estudo foi
também reportado uma metodologia multicomponente A3 para formacdo de
propargilaminas 59 também usando FeCls, porém na presenca de aminas secundarias
(ESQUEMA 2.18)'40, Nessa trabalho, os autores defendem a ideia da formacédo
intermediario reativo de acetileto de Fe(ll), os quais sdo inseridos a imina para a

formacéo de 5940,
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Ph———-~H
FeCl; (10 mol%) N/—Ph
+ ,—Ph - = N
o HN Y Ph
6] N—Ph  Tolueno, Ar, 24h 59

120°C, MS 4A Ph
79%

ESQUEMA 2.18. Protocolo A3 também usando FeCls com aminas secundarias para a sintese de
propargilaminas.

Entretanto, segundo trabalho reportado por Wangelin e col. em 2017, para que
o fenilacetileno possa ser desprotonado é necessario o uso de um sal de ferro no
estado de oxidacao +2, além de um ligante fortemente basico na composicéo desse
sal'#!, Isso torna-se necessario uma vez que o pKa (em DMSO) do préton ligado a
tripla é em torno de 28'#2, Em outro trabalho contendo estudos mecanisticos, foi
mostrado que apenas ocorre a formacéao de acetileto de ferro em presenca de 1,1,3,3-
tetrametilguanidina (pka ~13), a qual tem basicidade suficiente para promover a
desprotonacéo do acetileto seguida da sua complexacéo terminal ao ferro43. Neste
sentido, acreditamos ser pouco provavel que o mecanismo passe via formacédo de
acetiletos de ferro, apenas em presenca de anilina (pka ~4,6).

Recentemente, foram publicados alguns estudos mostrando
significativas melhoras nos protocolos multicomponentes utilizando sais de ferro como
catalisadores para obtencdo de quinolinas: i) métodos sem solvente com
microondas!** ou refluxo'#® e ii) ampliacdo do escopo com sintese de quinolinas 2,3-
substituidas?!®.

Embora pouco citado pela literatura dessa area, deve-se mencionar o
trabalho feito por Leardini#’ (ESQUEMA 2.19A), onde é proposta uma cicloadigdo
(4+2) catalisada por FeCls, muito semelhante a versao multicomponente A3 publicado
por Cao e col.133 (ESQUEMA 2.16). A metodologia proposta por Leardini'#’ visava o
preparo de quinolinas utilizando acetilenos , contudo o autor destaca que suas
condi¢cbes funcionaram com poucos tipos de acetilenos, sendo assim decidiu aplicar
os estudos em olefinas (ESQUEMA 2.19A). Cabe ressaltar que além do estudo
metodoldgico visando melhorar a eficiéncia sintética para obtencao de quinolinas, 0s
autores exploraram alguns aspectos importantes para se entender o mecanismo
dessa reacdo, como por exemplo, foi verificada a formacédo da N-benzilanilina 49

guando a reacédo néo é feita com oxidante (ESQUEMA 2.19A).
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Foi feita a marcacéo isotopica da imina indicando que a N-benzilanilina
pode ser formada a partir da acdo oxidante da imina para reduzir o intermediario
tetrahidroquinolinio, no caso de rea¢c8es com olefinas (ESQUEMA 2.19B e C). Por fim,
0s autores sugerem um mecanismo de cicloadicdo com a formacéo de cétion radical

na imina, visto que foi possivel detectar a formacéo de Fe?* no meio reacional.'#’

Leardini, R. etl al. (1992)

' A) E
| Ph——= Ph | 5 |
: FeClz (50mol%), [O] N ; ! :
E * ~ R 7 +:R E E
: MeCN, refluxo, ~1h N Ph t! ~ ! .
: R e ! N~ Ph :
! N~ "Ph 46-86% : H - !
: ' subproduto !
| ___Sem oxidante |
; -------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 1
' B) ?
| Ph __ Ph Ph |
; + FeCl; (50mol%) - N LR @\ . !
1 R 1
| R@\ MeCN, refluxo, 1h - N"Ph :
| N Ph N~ "Ph N H Ph |
| 0-51% 0-22% 9-99% |
c)y  pn o |
: Ph Ph Ph
~* FeClj (50mo|%)‘ N LR Dp + D |
! Ry )D\ MeCN., refluxo, 1h 2 N)<Ph R :
i P~ N/ Ph ’ ’ N Ph H H Ph:

ESQUEMA 2.19. Método de preparo de quinolinas a partir de iminas pré-formadas com e catalise de
FeCls. (A) fenilacetileno e oxidantes. (B) Condicbes com olefinas. (C) Marcacéo isotopica da imina e
justificativa da formag&o de aminas.

Em 2011, Xufeng e col.}*® publicaram uma interessante metodologia onde a
reacao multicomponente A3 entre anilinas substituidas, aldeidos e acetilenos foi feita
utilizando iodo molecular catalitico, fornecendo quinolinas 2,4-substituidas com
rendimentos na faixa de 32-82% (ESQUEMA 2.20A). Nesse mesmo trabalho, os
autores testaram a possibilidade de obter tais quinolinas a partir de propargilaminas
sob a presenca do mesmo catalisador, porém sem sucesso, mostrando que 0
mecanismo da reacdo pode ndo passar pela propargilamina como intermediario
(ESQUEMA 2.20B), preferindo um processo de cicloadigdo. Com esse resultado, 0s
autores testaram a ciclizagcdo com acetilenos disubstituidos, sendo obtida uma

39



Capitulo 2. Estudos tedrico-experimentais em reagBes multicomponentes do tipo A3 na preparagdo de 2,4-
difenilquinolinas

quinolinas 2,3,4-substituida com 83% de rendimento (ESQUEMA 2.20C). Por fim, os
autores reportaram uma auto-condensacao entre a imina que se forma na reacéo,
onde para isso foi retirado o acetileno da reacdo e realizada a producdo de
quinazolinas com uma faixa de 70-78% de rendimentos (ESQUEMA 2.20D)%8.

A R, Ry ' Ry:H, OMe, CI, NO, Me

| i Ry H, CO,Et, Ph, 4-MePh
! I, (10 mol%), ar - 200 M2 ’
! + CHO 4 |‘| 2 ( 0) Ri X ! 4-BrPh, 4-NO,Ph, 2-OHPh,
! R, Rs MeNO, P ! 3,4-(-OCH,0-)Ph
ol 12h N" Ra i Ry Ph, 3-BrPh, 4-MePh

| 2 :

e i3 32-82%_____ )

E B) Meo\©\ Ph E

: 1, (20 MoI%) Meo |

! NH — x> A

I ~ 1

i = coEt MeNOy, 12h N7 CO,Et!

N L !

'C) OMe

5 GOE COEt !

5 + CHO || l, (10 mol%), ar Ry - CO2Et |

! CO,Et G !

! CO,Et eNO, P !

i+ NH 2 12h N~ “CO,Et :
e 83% . E

D) s Ry

: R Et0,C /@/ g

| o, !

: . CI:HO I, (10 mol%), ar 5{1 N E

! CO4Et MeNO, P !

] 2 1

| R=OMe, 78% |

! R= Me, 70% ;

ESQUEMA 2.20. Reacgdo multicomponente A3 na presenca de 12 como catalisador para o preparo de
quinolinas. (A) Escopo geral da metodologia. (B) Tentativa de ciclizacdo de propargilaminas. (C)
Reacdo A3 com acetilenos dissubstituidos para obtencéo de quinolinas 2,3,4-substituidas. (D) Auto-
condensacao da imina para formar quinazolinas.

Em 2017, Ingleson e col.'® reportaram outro importante estudo
mecanistico com a reacdo multicomponente A3 catalisada com B(CeFs)s, onde é
possivel formar quinolinas com 73% de rendimento (ESQUEMA 2.21A). Nessa reacao
foi obtida também a N-benzilamina, conforme ja havia sido reportado transferéncia de
hidrogénio similar na literatural#®. Os autores deste estudo realizaram experimento de
marcacao isotopica no acetileno, apontando para um mecanismo de cicloadicdo
(ESQUEMA 2.21B). E através de estudo utilizando RMN-11B foi proposto o mecanismo
para reacao através de uma cicloadi¢cdo por etapas envolvendo pares idnicos entre o

catalisado de boro e a imina da reagao (ESQUEMA 2.21C).
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ESQUEMA 2.21. (A) Reacgdo multicomponente A3 catalisada por B(CeFs)s para preparo de quinolinas.
(B) Marcacéo isotdpica do fenilacetileno para essa reacdo. (C) Proposta de mecanismo apontanda com
estudos de RMN-11B.

Em 2015, Silva-Filho e col.”® publicaram a versdo multicomponente
dessa reagdo catalisada com NbCls (ESQUEMA 2.22A). Em trabalho posterior,
Oliveira e col.'*0 aplicaram a catdlise com NbCls juntamente com p-cloranil como
oxidante, para a sintese de quinolinas contendo nitrilas nas posi¢cfes 6 e 7 (ESQUEMA

2.22B). Além disso, nesse ultimo trabalho foi proposto um mecanismo para essa
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reacao através de um processo de cicloadicdo [4+2] a partir de um estudo com
fenilacetileno deuterado, o qual resultou em uma quinolina rica em deutério, indicando
0 caminho sugerido (ESQUEMA 2.22B).

! Ph |
: 0 :
! J NbCls (50 mol%) A !
! Ph” + NH2 v \ _ !
: MeCN, 24h N~ “Ph !
E ta ou refluxo 74% -
' B) Oliveira e col. (2018) Ph """""""" 5
: Cl .
| - ‘|3 Ph NbCls (50 mol%) NC N ;
: + D) * H p-cloranil =z :
. NC N~ “Ph !
: NG MeCN, 24h !
E NH, ta ou 100°C 80% !
E proposta -
! o) Ph |
1 CI :
! | CN NG N ;
: + > + D 1
| CIPN |
: NH, CN NC N :
: NbClI :
s chee :
5 l[4+2] !
! Ph Ph |
, NC D p-cloranil !
. _ !
: NC N" "Ph NC N~ ~Ph :
: H -

ESQUEMA 2.22. (A) Reacdo multicomponente A3 para o preparo de quinolinas catalisada por NbCI5.
(B) Reagéo multicomponente A3 para o preparo de dinitriloquinolinas catalisada por NbCls na presenca
de p-cloranil como oxidante e proposta de mecanismo feita através de estudos isotdpicos.

Conforme pbde ser visto através dos trabalhos mencionados a pouco,
para essas reacfes multicomponentes A3 ndo fica evidente quais condi¢cbes
proporcionam o mecanismo via formacdo de propargilaminas como intermediarios
chave da reagdo, bem como, um namero significativo de trabalhos vem mostrando
alguns casos onde os catalisadores direcionam a reagdo para processos de
cicloadicdo. Nesse sentido, € de suma importancia um estudo que possa apontar

tendéncias dos mecanismos para algumas classes de catalisadores.
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2.2. Objetivos

Baseados nos argumentos apresentados nesta introducéo, acreditamos
que o preparo de quinolinas usando a estratégia A3 e metais diferentes de Cu*,
provavelmente ndo passem pela formacéo preferencial de propargilaminas via
mecanismo de formacdo de acetileto (ESQUEMA 2.25A). Assim, € possivel um
mecanismo alternativo denominadodo tipo Povarov que passariam essencialmente
via uma cicloadi¢ao formal (4+2) (ESQUEMA 2.23). .

A) via Acetileto

_ = _
H o= -
e,
[ R2<©\ —_— l}l Ph

Ph—=—H 42 H ~  propargilamina
58

Ph" S0

cicloisomerizacao
B) tipo Povarov

Ph
PO H
Ph .\ O [Mn+] (4+2) X H

®
‘W\ N Ph

NH, N
9 -
@ [M™] © [M™]

42-[M] rearranjo

e oxidagao

Ph

o1

7

N Ph
quinolina
57
ESQUEMA 2.23. Propostas de mecanismo para a reagdo multicomponente tipo A3 para a sintese de

quinolinas 2,4-substituidas. (A) Mecanismo via formagdo de acetileto metdlico, com formagdo de
propargilaminas. B) mecanismo via cicloadicao tipo Povarov, que leva a formacdo do mesmo produto.

Nossos objetivos nesta parte do trabalho estdo centrados em buscar

evidéncias teorico-experimentais que comprovem preferéncias mecanisticas durante
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as reacdes multicomponentes do tipo A3 (Aldeido-Amina-Acetileno) para a formacao
de quinolinas. Para isso serdo usados os seguintes métodos:

e Estudos com marcacao isotépica no derivado acetilénico usando diferentes
catalisadores (FeCls, Cu(OTf)2, montmorilonita K10 e YCI3) de acordo com
condicOes reportadas na literatura.

e Calculos computacionais considerando ambos os caminhos reacionais.

e Estudos cinéticos e reacdes controle para identificar e racionalizar a

participacdo de intermediarios chave e possiveis subprodutos.
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2.3. Resultados e Discussao

2.3.1.Breve contextualizacdo sobre o inicio do trabalho

A ideia por traz desse trabalho surgiu por iniciativa do aluno de doutorado
Aluisio Bartolomeu de Andrade, orientado pelo Prof Dr. Kleber Thiago de Oliveira.
Aloisio em seu projeto de doutorado usava metodologias de construgéo de quinolinas-
ftalocianinas utilizando catalise de Nidbio e curiosamente suspeitou que esse
mecanismo deveria passar por cicloadicdes, conforme demonstrado em estudo
publicado na literatura'®®. Sendo assim, foram realizados alguns estudos prévios
utilizando marcacdo isotdpica na reacao catalisado por FeCls, sendo esses resultados
concordantes com a hipétese inicial, conforme sera mostrado a seguir. A partir desse
ponto, fomos convidados a participar desse trabalho buscando evidéncias que
sustentassem o mecanismo de cicloadi¢cdo para essa reacdo multicomponente.

Visto a auséncia de estudos mecanisticos com outras classes de
catalisadores na literatura, visualizamos um enorme potencial de contribuir para a
elucidacao de aspectos mecanisticos nessa classe reac6es multicomponentes do tipo
A3.

2.3.2.Escolha dos catalisadores estudados

Muitos sdo os catalisadores possiveis para se realizar a reacdo
multicomponente A3 para preparo de quinolinas reportados na literatura conforme
discutido na secdo 1.5. Diante de diversas escolhas, optamos por realizar o estudo
utilizando os seguintes catalisadores comercialmente disponiveis: Cu(OTf)2, FeCls,
montmorilonita K-10 e YClIs. A escolha desses catalisadores foi feita considerando
diferentes classes, refletindo reatividades distintas, conforme sera explanado adiante.

A escolha de um catalisador de cobre esta relacionada com os primeiros
métodos utilizando proporgilaminas, conforme mostrado no ESQUEMA 2.14 Nesse
trabalho pioneiro, os autores comprovaram no seu estudo a passagem pela
propargilamina na reacao utilizando CuCl. Desse modo, foi escolhido o Cu(OTf)2 pelos
seguintes fatos: i) o &tomo de cobre no estado de oxidacdo +2; ii) o triflato € o contra-
ion nessa espécie; iii) ndo ha nenhum estudo mecanistico com esse catalisador na

reacdo em questaot?s,
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No grupo, o aluno de doutorado Aloisio havia feito alguns testes
utilizando o catalisador de FeCls mostrando indicios de que utilizando-se esse sal o
processo se passava por uma cicloadicéo (4+2).

Comparando-se os diferentes métodos para a reacao, decidiu-se incluir
no estudo dois outros catalisadores: montmorilonita K10 e YCls. Sabe-se que a
montimorilonita tem associado a sua atividade catalitica a forte tendéncia de doacao
de prétons, podendo estes serem facilmente trocados por outros acidos de Lewis®.
Desse modo, a escolha dessa classe de catalisador foi feita com o intuito de observar-
se 0 comportamento da reagao frente ao H*, usando K10 ndo modificado.

O YCIs, dentre os catalisadores disponiveis para a realizagdo dessa
reacao multicomponente, pode ser considerado como o0 mais “excéntrico”. Embora o
elemento itrio esteja localizado no grupo 3 da tabela periddica, esse pode ser
considerado um elemento pertencente aos elementos denominados “terras-raras”’, ja
gue sua obtencdo é feita comumente em minérios de lantanideos e possui

semelhancas quimicas aos elementos dessa série®3,

2.3.3.Estudos de marcacdao isotopica com diferentes catalisadores

Considerando-se a possivel competicdo entre 0s mecanismos propostos
para a reacdo A3 (ESQUEMA 2.23), experimentos de marcagao isotopica com

fenilacetileno-D podem fornecer resultados através das seguintes hipotéses:

I) se a reacdo ocorre por mecanismo tipo-Povarov (cicloadicédo), essa
ocorre com a retencao do deutério (ESQUEMA 2.24A);

ii) caso a reacdo ocorre por um acoplamento, através da formacgéo de

acetileto metélico e formacao de propargilamina 58, essa ocorre com devida perda de
deutério (ESQUEMA 2.24B).
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ESQUEMA 2.24. Mecanismos de formacdo de quinolinas via reacdo multicomponente A3: (A) reacéo
tipo-Povarov sem perda de deutério; (B) reacdo de acoplamento A3 via formacao de acetileto metalico,
passando por propargilamina com perda de deutério.

Considerando-se as escolhas de catalisadores feitas, conforme discutido
na secao 2.1.5, foram realizadas as reac¢des utilizando-se a marcacgao isotopica com
fenilacetileno-D, sob as mesmas respectivas condicdes reportadas para cada
catalisador. Cabe ressaltar que foram priorizadas condi¢des que utilizam aguecimento
convencional, exceto no procedimento usando-se YClz3, a qual utiliza apenas
aguecimento por micro-ondas em sua descricdo metodoldgica. A descricdo de cada
metodologia encontra-se como nota da TABELA 2.1 e maiores detalhes podem ser
observados na secédo 2.5, referente aos procedimentos experimentais.

Na TABELA 2.1 s&o mostrados os resultados obtidos pelos estudos de
marcacao isotdpica realizados com diferentes catalisadores e condi¢des.

Ap6s o tempo reacional descrito nos diferentes procedimentos (TABELA
2.1), a mistura inseparavel de quinolina 57 e quinolina-D 60 formada na reacéo foi
isolada por cromatografia em coluna e a mistura submetida a analise de *H RMN para
determinar a sua porcentagem de deutério. Na entrada 1 (TABELA 2.1), séo
mostrados os resultados obtidos na reacéo realizada com FeCls, sob refluxo a 110°C
e tolueno, durante 24 horas. Nesse experimento, foram obtidos 52% de rendimento

referente a mistura de quinolinas 57 e 60.
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TABELA 2.1. Resultados obtidos para estudos de marcacgéo isotdpica feito com fenilacetileno em
diferentes catalisadores

Rendimento
, razéo Rentencéo
Entrada Cat. [literatura] .
57:60:58 de deutério (%)
(%)
10 FeCls 52 [70]*33 13:87:0 93
2Mb] Cu(OTf)2 48 [87]*32 48:0:19 0
3 Mont. K10 <52* [40]%° 8:92:0 99
4ld] YCl3 32 [92]82 68:32:0 34

[a] PhCHO (1,0 mmol), PhNH, (0,096 mmol), PhCCD (1,5 mmol), 10 mol% do catalisador, em tolueno (1 mL) sob refluxo a 110°C
por 24h.

[b] PhCHO (1,2 mmol), PhNH; (1,0 mmol), PhCCD (1,2 mmol), 5 mol% do catalisador, em CHCI; (1 mL) e a 80°C por 12h
utilizando-se tubo de alta pressao.

[c] PhCHO (1,2 mmol), PhNH; (1,2 mmol), PhCCD (1,0 mmol), 500 mg de montmorilonita K-10 para cada 1mmol de reagente
limitante, em (CICH,), (3 mL) e sob refluxo de 100°C por 3h. *Apds algumas tentativas de purificagdo, o material permaneceu
com impurezas dificeis de serem retiradas.

[d] PhCHO (1,0 mmol), PhNH, (1,0 mmol), PhCCD (1,5 mmol), 15 mol% do catalisador, sem solvente e aguecimento por micro-

ondas a 180°C por 8 min.

A partir da mistura de quinolinas 57 e 60 isoladas (entrada 1, TABELA
2.1), a porcentagem de deutério foi determinada conforme mostrado abaixo na
FIGURA 2.1. Para isso, foi feita a determinacdo do valor da integral do singleto
localizado em 7,82 ppm de deslocamento quimico, sendo as integrais calibradas em
1,00 a partir do sinal em 8,25 ppm referente ao hidrogénio da posi¢cédo 8 do anel
qguinolinico. A FIGURA 2.1A representa a quinolina 57. Desse modo, como a integral
da molécula enriquecida com deutério foi de 0,13, isso significa que a quinolina obtida
ainda possui 87% de deutério na posicdo em questdao (FIGURA 2.1B). Por fim,
considerando-se a porcentagem de deutério obtida pela integral do espectro, € feita a
razdo entre o valor obtido da integracdo (87%) e a porcentagem original de deutério
presente no fenilacetileno-D usado na reacdo (93%), resultando no valor real de
deutério ainda incorporado a quinolina 60 de 93,5%. Para todas as outras reacfes

testadas, a porcentagem de deutério foi obtida de maneira similar a descrita acima.
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A)

7.82

B)

7.82

FIGURA 2.1. Espectros de RMN-'H: (A) 2,4-difenil-quinolina; (B) 2,4-difenil-quinolina-D apds reacio
feita com FeCls

Na entrada 2 da TABELA 2.1, observa-se os resultados obtidos da
reacao realizada com Cu(OTf)2. Em nossas méos, a quinolina 57 formada na reacao
foi obtida com 48% de rendimento. O principal resultado desse experimento, foi
observar-se a total perda de deutério na quinolina 57 obtida, sendo tal resultado ja
esperado. Na proposta aceita pela literatura, ocorre a formagéo da propargilamina 58
via formacdo de um acetileto metalico através da desprotonacéo, ocorrendo a perda
do atomo de deutério na primeira etapa.

Na entrada 3 da TABELA 2.1 sdo descritos os resultados obtidos para a
reagao realizada em presencga de montmorilonita K-10 como catalisador. Para essa
reacao foram obtidos rendimentos menores que 52% para a formacdo da quinolina
60, com quase total retencdo do deutério durante o processo. Supomos que este
resultado se deva a catalise mediada tanto por doacdo de protons, bem como por
acido de Lewis (APF*/Mg?*), ativando a imina e passando por um processo de
cicloadicao (4+2).

Por fim, na entrada 4 da TABELA 2.1, sdo mostrados os resultados obtidos na
reagao catalisada por YCls em micro-ondas. Em nossas maos, foram obtidos apenas
32% de rendimento para formacéo da mistura de quinolinas 57 e 60. Dessa massa
isolada, em torno de 32% era resultante da formacéo de 60, resultando em 34% de
retencdo do deutério durante a reacdo. Esses resultados apontam para uma clara
competicdo entre dois possiveis mecanismos onde a formacao do acetileto metalico,

resultante da perda de deutério, aparenta ser o mais favorecido. O experimento
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sugere que ocorra a cicloadicdo com menor preferéncia, visto a preservacdo de um
percentual de atomos de deutério.

Portanto, é possivel sumarizar os resultados obtidos através dos estudos
de marcacéo isotopico com deutério, conforme mostrado no ESQUEMA 2.25. Desse
modo, os catalisadores estudados podem ser classificados quanto ao tipo de
mecanismo que ocorre em cada reacdao: i) tipo-Povarov aos catalisadores de FeClz e
montmorilonita K-10; ii) caminho misto ou competitivo ao YClIs e iii) acoplamento

metalico ao Cu(OTf)a.

Retengao de

(')k Ph Deutério (%)
Ph D
+ . P K-10 Tipo-Povarov
@ [M]ouH N~ "Ph FeCls;
NH2 > +  TTTTTTTTTTTTTTTy oTTTTTTTToToTToTommmmTTTTT
+ Ph YCl, caminho misto
Ph—=+D* ~NH
_ Cu(OTf), acoplamento
acima de 93% de D N~ "Ph metalico

ESQUEMA 2.25. Resumos dos resultados obtidos nos estudos de marcagéo isotopica com deutério e
classificagdo mecanistica de cada reacdo de acordo com os resultados obtidos de porcentagem de
rentencéo de deutério de cada reagéo

2.3.4. Estudos cinéticos com reacOes catalisadas por Cu(OTf): e
FeCls

Como base nos resultados dos estudos isotopicos demonstrados e
discutidos na secdo 2.3.3, decidiu-se realizar acompanhamentos cinéticos das
reagOes catalisadas com FeClz e Cu(OTf)2. Essas reacdes foram selecionadas ja que
0 comportamento da reagcdo com Cu(OTf)2 parece fiel ao mecanismo descrito pela
literatura, onde o intermediario formado durante a reacdo é a propargilamina. Ja a
reacao catalisada com FeCls demonstrou evidéncias de ocorrer via um mecanismo de
cicloadicao (4+2) tipo Povarov.

Para esses estudos foi utilizada a técnica de cromatografia gasosa
hifenada com um detector de espectrometria de massas (GC-MS) afim de se destacar
0s principais intermediarios presentes em cada reacdo, bem como possiveis
subprodutos. Os detalhes dos métodos analiticos desenvolvidos para essa finalidade

sdo descritos na secdo 2.6, referente a “parte experimental”. Além disso,
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intermediarios, produtos e subprodutos foram sintetizados a fim de obter-se padrbes

utilizados nas respectivas curvas de calibracao.

2.3.5. Cinética da reacdo multicomponente A3 catalisada por FeCls

para o preparo da 2,4-difenilquinolina

Na FIGURA 2.2 sdo mostrados os resultados obtidos para o
acompanhamento da reacao catalisada com FeCls durante 24h. Os pontos de cada
curva representam os valores obtidos através da curva analitica realizadas para cada
analito usando-se a técnica de GC-MS, conforme mencionado acima. A partir desses
pontos, foram ajustadas linhas de tendéncia utilizando ferramentas mateméaticas de
regressao nao linear.

Primeiramente, observou-se que a propargilamina 58, intermediario
chave da reagdo segundo a literatura, ndo foi detectada em nenhum instante da
reacao. Esse resultado reforgca a proposta que esta reacao catalisada por FeCls ndo
passa pelo mecanismo proposto pela literaturat33,

Analisando-se os dados obtidos para a cinética da formacéao de quinolina
57 (FIGURA 2.2) observa-se que tanto o consumo do fenilacetileno (FIGURA 2.2 -
preto) quanto a producdo de quinolina 57 (FIGURA 2.2 — verde) seguem um perfil
cinético com taxas semelhantes, com variacdo em torno de 0,5 mmol para ambos.
Essa variacdo na quantidade de quinolina 57 esta proxima aos rendimentos médios
obtidos nas repeticbes realizadas da reacdo, com valores em torno 50%. Dessa
maneira, a etapa de cicloadicdo pode ser apontada como etapa lenta do processo.

Em contrapartida, observa-se que o consumo da imina 42 (FIGURA 2.2
—vermelho) é bem mais acentuada do que o consumo do fenilacetileno (FIGURA 2.2-
preta) e a formacédo de quinolina 57 (FIGURA 2.2 — verde). Ao todo a variacéo de
guantidade de imina fica em torno de 0,7 mmol, sendo 0,2 mmol desta, possivelmente,
consumidos na formacéo da N-benzilanilina 49 e/ou outro subprodutos, como veremos
mais adiante.

Conforme mencionado, o principal subproduto detectado ao longo dessa
reagéo foi a N-Benzilanilina 49 (FIGURA 2.2 — azul e ESQUEMA 2.26). A presenca
desse subproduto 49 na reacéo é observada de maneira quase constante, atingindo
um méaximo de 0,2 mmol a partir das primeiras horas de reacdo. Entretanto, observa-

se um leve declinio na presenca dessa amina a partir da décima hora da reacéo. Esse
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declinio pode estar associado a oxidacdo da amina 49 e regeneracao da imina 42. Ha

ainda a possibilidade de formacé&o de subprodutos de maior massa, ndo detectaveis
pelo GC-MS.
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FIGURA 2.2. Acompanhamento feito através do uso da técnica de GC-MS na rea¢ao multicomponente
A3 para formacao de quinolina catalisada por FeCI3 durante 24 horas.

E possivel racionalizar-se um mecanismo no qual o intermediario
dihidroquinolinico 61 é oxidado pela imina complexada ao FeClz 62, através de uma

migracdo de hidreto de 61 para 62, o que justifica a formacdo da amina 49 como
subproduto — ESQUEMA 2.26.

Ph © © ° -B: .
Ph\Nl,)Feclg Ph\",FeCIi ©  Feo, N

\ /H\ kPh -quinolina H)\Ph o ph

N} Ph g2 49

B! 61

ESQUEMA. 2.26. Mecanismo proposto para a formacdo da amina 69 a partir da oxidacdo da
dihidroquinolina 67, via transferéncia de hidreto de 67 para 68.
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O mecanismo proposto acima encontra precedentes na literatura'®l. Sua
presenca foi inicialmente detectada nos trabalhos ja citados anteriormente

(ESQUEMAS 2.13 e 2.14), sendo sua formacéo explicada no ESQUEMA 2.26.

2.3.6. Cinética da reacdo multicomponente A3 catalisada por

Cu(OTf), para o preparo da 2,4-difenilquinolina

Na FIGURA 2.3 sdo mostrados o0s resultados obtidos para o
acompanhamento da reacado catalisada com Cu(OTf)z durante 12 h. Os pontos de
cada curva representam os valores obtidos através da curva analitica realizadas para

cada analito usando-se a técnica de GC-MS, conforme mencionado anteriormente.
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Ph—= 42 58 57 49
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FIGURA 2.3. Acompanhamento feito através do uso da técnica de GC-MS na rea¢cdo multicomponente
A3 para formacao de quinolina catalisada por Cu(OTf)2 durante 12 horas.

Primeiramente, nota-se durante este acompanhamento cinético

(FIGURA 2.3) uma maior reatividade do sistema, visto que a taxa de consumo do

fenilacetileno e da imina 42 serem muito mais acentuadas nesta reacdo do que foi

observado na reacéo catalisada com FeCls (FIGURA 2.2). E possivel observar quase

total consumo da imina 42 em 4 horas de reagdo (FIGURA 2.3 — vermelho). Durante

0 mesmo intervalo de tempo, observou-se que o fenilacetileno (FIGURA 2.3 — preto)
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apresentou em torno de 1 mmol de variacdo, sugerindo-se que apenas o excesso (0,2
equiv.) adicionado na reac¢ao nao foi consumido.

Foi possivel detectar claramente a formacdo da propargilamina 58
(FIGURA 2.3 -roxa) como intermediario dessa reacdo, a qual é formada pelo
acoplamento metalico entre o fenilacetileto de cobre e a imina, conforme descrito pela
literatura (ESQUEMA 2.14). Na curva relacionada a sua cinética (FIGURA 2.3 — roxo),
nota-se um méaximo de formacdo em torno de 2 horas, correspondendo a 0,40 mmol
de propargilamina 58, seguido de sua conversdo um pouco mais lenta para formacéo
da dihidroquinolina 61 e, consequentemente, a formacéo quinolina 57 (FIGURA 2.3 —
verde).

Outro fator bastante importante € que mesmo a reacdo sendo mantida
durante 12 horas, esse tempo foi suficiente para uma maior conversao de
propargilamina 58 em quinolina 57. Além disso, nenhuma destas substancias teve
alteracdo na sua quantidade, sugerindo-se que a reacao tenha alcancado o equilibrio.
Por esse motivo, pode se pressupor-se que a etapa lenta corresponderia a ciclizacéao
da propargilamina 58 para formacéao de quinolina 57.

A curva de formacéo da quinolina 57 (FIGURA 2.3 — verde) apresentou
um perfil parecido com a reacgéo catalisada com Ferro, apenas com a diferenca de
atingir o maximo de formacao de quinolina 57 em tempo reduzido (aproximadamente
metade), entretanto seu rendimento também ficou em torno dos 50%.

Por fim, nesta reacdo também observada a formacédo da N-benzilanilina
49 (FIGURA 2.3 — azul), a qual atingiu um maximo em torno de 0,1 mmol por volta de
4 horas de reacdo. Essa quantidade observada foi um pouco menor que a obtida na
reacdo com FeCls (~0,2 mmol — FIGURA 2.2-azul). Possivelmente, o mesmo
mecanismo sugerido deve atuar na sua formacéo (ESQUEMA 2.26).

2.3.7.Experimentos Controle

Com o objetivo de racionalizar a formacdo da N-benzilanilina 42 na
reacao, bem como conseguir entender a formagéao de outros subprodutos, foram feitos
alguns experimentos controle variando-se as combinacdes de reagentes presentes na
reacao, além de algumas condi¢des da reacao.

No ESQUEMA 2.27 apresenta-se 0 primeiro conjunto de reacdes

controle relacionadas com a presenca da imina 42 na reacao.
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ESQUEMA 2.27. Reag¢Bes controles relacionadas a presenca da imina. A) Reagcdo sem Adicdo de
Fenilacetileno; B) Imina sintetizada nas condicBes da reacdo; C) Imina sintetizada na presenca do
catalisador e sem aquecimento; D) Imina sem catalisador.

A reacdo apresentada ESQUEMA 2.27A foi realizada misturando-se
anilina com benzaldeido nas condicBes reacionais com catdlise de FeCls, sem a
adicao de fenilacetileno. Como é sabido, a formacao da imina 42 acontece atravées da
mistura desses dois reagentes e, sob as condi¢des reacionais, foi observada apenas
a formacédo da imina 42. Adicionalmente, observou-se a coloragcédo azul durante e sua
intensificagéo ao final da reagao.

Com esse resultado, foi entdo realizada a reagdo partindo-se da imina
42 previamente sintetizada (ESQUEMA 2.27B). Desse modo, ao longo da reacéo e
ao término, apenas foi observada a presenca da imina 42 e a coloracdo azul na
reacdo. Com estes dois primeiros experimentos, pode-se concluir que as condicbes
reacionais nédo proporcionam a formagdo da N-benzilanilina sem que haja o
dihidroquinolina 61 que leva a quinolina 57. Além disso, as condi¢des reacionais e a

imina 42 podem estar relacionadas com a coloracdo observada.

55



Capitulo 2. Estudos tedrico-experimentais em reagBes multicomponentes do tipo A3 na preparagdo de 2,4-
difenilquinolinas

Com o objetivo de verificar quais fatores favorecem a formacédo do
produto azul: i) presenca do FeCls ou ii) aquecimento. Foram realizadas as reagdes
sem aquecimento (ESQUEMA 2.27C) e sem o catalisador (ESQUEMA 2.27d). Desse
modo, foi observado que a presencga do catalisador é fundamental para a formagéo
do subproduto azul. A presenca do FeCls tanto na reagdo com aquecimento
(ESQUEMA 2.27B) quanto sem aquecimento (ESQUEMA 2.27C) resultaram na
coloracdo azul. Portanto, o conjunto destes experimentos indicam a relacdo da imina
42 juntamente com a presenca do FeCls reponséaveis pela origem da coloracéo azul
da reacdo. Cabe ressaltar que os outros catalisadores testados ndao apresentaram tal
coloracao, o que reforca a necessidade da presenca do FeClz para a formacéo desses
subprodutos.

Como mencionado anteriormente, a Ultima etapa que leva a formacgéo
da quinolina 57 no mecanismo € uma oxidacao. Essa etapa, como os resultados tem
apontado, o consumo da prépria imina 42 produz a N-benzilanilina 49 como
subproduto (ESQUEMA 2.26). Sendo assim, na tentativa de verificar e entender se a
oxidagao, obrigatoriamente, ocorre com formagao de N-Benzilanilina 49, foi realizada
a reacado controle adicionando-se um oxidante (p-cloroanil) desde o inicio da reacao
(ESQUEMA 2.28).

___ — Ph - Ph
Ph—— FeC|3
+ 0, AN X
O M Ph. —~ - [O]
J Toluene, ar N "Ph NZ > Ph
Ph™ 110 °C, 24h 42 N Ph
+ ~cloroanil 57
NH; P apenas
Ph’ -
imina detectada - 61 N 55+60%
Coloracao
Azul

ESQUEMA 2.28. Rea¢do multicomponente A3 para formacdo da quinolina 57 na presenca de p-
cloroanil (oxidante).

No experimento mostrado no ESQUEMA 2.28, a presenca de um
oxidante melhorou um pouco o rendimento da reacéo (55-60%). Entretanto, ao longo
da reacdo apenas a imina 42 foi detectada, ndo sendo observada nenhuma
guantidade da N-benzilanilina 49. Dessa maneira, se a presenca do oxidante fosse
capaz de oxidar o intermediario 61 levando a formacéo da quinolina 57 e evitando-se
a formacao indesejada da amina 49, teria sido observado um aumento significativo no
rendimento da reacdo. Uma outra possibilidade seria a atuagéo do oxidante apenas
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na oxidacdo da N-benzilamina, regenerando a imina no meio reacional téao
rapidamente que nao seria possivel detectar através do método utilizado.

Portanto, uma outra possibilidade que justifique o balanco de massas
desta reacédo é a formacao de outros subprodutos que resultem na colocaracao azul
dareacdo. Para tal, realizou-se um experimento submetendo apenas a N-benzilanilina
49 nas condic¢des reacionais (ESQUEMA 2.29), visto que artigos da literatura apontam
gue certos sais de ferro, como o FeCls, estdo associados a possibilidade reagdes de
oxidacdo aerdbical®?,

FeCl; (10 mol%)

Ph. _~ > 3
” Ph Toluene, ar |:)h\Né\Ph * Cof;ztl;ao
110 °C, 12h 42
49
<10%
Lentamente
formada

ESQUEMA 2.29.. Tentativa de oxidacdo da N-Benzilanilina na presenca das condi¢cées de reagéo
multicomponente catalisada por FeCls.

Como pode ser visto no ESQUEMA 2.29, a catalise utilizando FeCls
resulta em uma pequena quantidade de imina 42 ao longo de qualquer instante
reacional. Dois fatores podem ser apontados como responsaveis por essa baixa
eficiéncia na oxidacao: 1) de fato o FeCls, em condi¢cdes aerdbicas, ndo é eficiente
nesse processo ou Il) conforme a imina 42 se produz, essa origina seus subprodutos
gue resultam na coloracéo azulada.

Diante desse contexto, foi encontrada uma metodologia que aponta que
o Fe(OTf)s, associado com acido acético, & mais eficiente em realizar a oxidagéo da
N-Benzilanilina 49. Onde essa oxidacao, pode ser aplicada in situ para gerar a imina
42 e produzir quinolinas %2 — ESQUEMA 2.30.

Ph

Fe(OTf)3 (5 mol%)
ac. acético ~N .
Ph .~ > + Coloragéao
” Ph Toluene, ar N P Azul
110 °C, 12h
49 57
<15%

ESQUEMA 2.30. Oxidacéo da N-Benzilamina in situ e formac¢éo da quinolina com alcinos ou alcenos.
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Conforme mostrado no ESQUEMA 2.30 as tentativas de realizacéo do
protocolo de oxidacdo da amina 49 com Fe(OTf)s, em acido acético, resultaram em
rendimentos muito abaixo do esperado (<15%), mesmo utilizando-se um alcino e

alceno para a formacéo de quinolinas 57, conforme descrito pelo mesmo protocolo!®?,

2.3.8.Experimentos de MS/MS

Com objetivo detectar possiveis subprodutos néo volateis da reacédo, os
quais ndo sdo detectados por GC/MS, foi selecionada uma aliquota em torno da
metade do tempo reacional da reacéo catalisada por FeCls (FIGURA 2.2) e essa foi
analisada por ESI-MS/MS por infuséo direta.

Na FIGURA 2.4, sdo mostrados os espectros obtidos de dois ions

observados durante a realizacdo do MS-SCAN.

A) B)
Ph@®
N7 “Ph ® Ph
H Ph—=N-Ph N7 Ph
Daughters Daughters Ph. //I\
182.01 m/z 180.04 m/z N° "Ph
1007 ® 1007 Daughters
Ph @ Ph.
Ph Ph )\
N7 Ph "N” "Ph
H Ph . //L
%] Parent ] N Ph
363.20 m/z Parent
Daughters 542.33 m/z
269.72
D1 0 ' WéU ' 1-'10 ' ‘H‘iU ' WéU ' 26U ' ZéU ' 2-I1U ' ZéU ' ZéU ' 36U ' 3éU ' 3-“lU ' 3éU ' D1UU 1&5 1'50 1'75 ZEIU Zéﬁ ZéU 2%5 3&0 355 3%0 3'75 -‘lﬁU 455 4%0 4%5 EEIIU 5&5 5%0

FIGURA 2.4. Espectros de MS/MS da “solucéo azul” obtida da reacdo A3 para preparo de quinolinas
catalisada por FeClz: (A) Fragmentos “filhos” do ion 363 m/z; (B) Fragmentos “filhos” do ion 542 m/z.

Os ions detectados foram 363,20 m/z (FIGURA 2.4A) e 542,33 m/z (FIGURA 2.4B).
Esses ions foram submetidos a fragmentacéo e analise no segundo detector de
massas, onde foi possivel observar os ions “filhos” desses ions selecionados de

maior massa. Os fragmentos obtidos pelos experimentos de MS/MS podem ser
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justificados através do mecanismo proposto no ESQUEMA 2.31.

@ —
HC
Ph®~> —
N~ Ph @//© N/

Ph<
N7 Ph |
Ph = Pho )\ — ion tropilio
N Ph N Ph 91 m/z
H 63 H 66
363 m/z 363 m/z

— » Ph—=N-Ph

5 ,é \ 363 miz h« Ph

Ph ;‘Niph Ph®N¢\ph Ph Q?\IAJ\Ph 64
[ N 180 m/z
180 m/z H H H
65 67 \

182 m/z 273 miz Ph—NH, !
| B) Mecanismo para fragmentagéo do ion 542miz 5
: Ph. |
| s x |
Ph. Ph |
| e N PR |
| Ph. = 361 m/. '
; NG Spn 68 ‘ :
| 542 miz J 5
| \ ® |
' Ph—N=—Ph |
i 64 '
. O mMIz e K
: C) Mecanismo para formagao dos dimeros e trimeros '
' /—Ph :
: /—Ph Ph=N 42 !
. Ph—N 42 //—Ph //—Ph ,
: E \ Ph—N® Ph—N® |
. > Ph )—Ph 0] )—Ph '
: ® {)/—Ph — ph-N® " Ph—N — > Ph—N |
: Ph—N »—Ph .)—Ph )—Ph :
: FeCly Ph—N 71 Ph—N_ Ph—N ;
! 70 FeCl; 72 FeCl, 68 E
: [H+]j :
| 4—Ph |
E Ph—N ® '
, »—Ph '
: Ph—N l

i H 63

ESQUEMA 2.31. Mecanismos de Fragmentagdo dos ions detectados no experimento de MS/MS: (A)
363 m/z e seus respectivos fragmentos; (B) 542 m/z e seus respectivos fragmentos; (C) mecanismo
proposto para obtengdo de dimeros e trimeros da imina.

Dessa maneira, no ESQUEMA 2.31A é proposta a fragmentacéo do ion
63 (363 m/z) através de uma quebra que origina o ion 64 (180 m/z) e o ion 65 (182
m/z), este ultimo detectado em maior intensidade no espectro obtido. Seria também
possivel o equilibrio entre 63 e 66, ambos com 363 m/z, o qual se fragmenta com a
perda de um cation benzilico, originando o fragmento 67 (273 m/z). Esse ion 67
fragmenta-se pela perda de uma anilna, formando novamente o ion 64 (180 m/z).
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No ESQUEMA 2.31B, é mostrada a fragmentacdo proposta para o ion
68 (542 m/z) formando o ion 64 (180 m/z) e 69 (361 m/z), esse se fragmenta em duas
unidades do ion 64 (180 m/z), justificando a alta intensidade observada para esse ion.

Com os resultados observados pelos experimentos de MS/MS pode-se
afirmar que as espécies observadas podem ser resultantes da dimerizacdo (FIGURA
2.5 — espectro A) e trimerizacdo (FIGURA 2.5 — espectro B) através da auto-
condensacgao da imina 42, conforme proposto no mecanismo mostrado no ESQUEMA
2.31c.

Lembrando que nos experimentos controles vistos no ESQUEMA 2.31 a
presenca da imina com o FeCls origina a coloracdo azulada da reacdo. Desse modo,
a proposta de mecanismo para a formacéo dos dimeros 63 e trimeros 68 (ESQUEMA
2.31C) leva em conta a presenca obrigatéria do FeCls, o qual cumpre o papel de acido
de Lewis, ativando a imina formando 70. Em seguida, este ion iminio 70 sofre o ataque
de outra unidade da mesma imina 42 formando o dimero 71, que pode capturar um
préton originando 63 (363 m/z). Na sequéncia, o ion iminio 71 pode sofrer a adicao de
mais uma unidade da imina 42, resultando no trimero 72 que apds a remoc¢ao do FeClz
leva ao ion 68 (542 m/z).

Foram realizadas algumas tentativas de se isolar e purificar esses
subprodutos, que podem estar relacionados com a coloracdo azulada da reacéo. Foi
possivel isolar-se uma fracdo azul constituida de uma mistura de subprodutos vistas
na placa cromatogréfica. Entretanto, ndo foi possivel encontrar condi¢des satisfatorias
para a purificacdo dessa mistura, visto a solubilidade desse material apenas em
misturas muito polares de solventes como, por exemplo, misturas de acetato:metanol.
Além de que quando aplicados em coluna cromatografica essa mistura de
subprodutos ficou muito retida na coluna. Quando se aumentou a polaridade da fase
movel, resultou-se em uma separacao insatisfatéria. Desse modo, néo foi possivel
obter um espectro de RMN-'H que fosse possivel caracterizar alguma parte da

amostra.
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2.3.9.Calculos Teoéricos utilizando DFT

2.3.9.1. Mecanismo tipo-Povarov versus acetileto metalico

Célculos de DFT foram realizados buscando-se mais evidéncias que
sustentem o mecanismo tipo Povarov para a reagao multicomponente A3 para preparo
da quinolina 57 utilizando-se FeCls.

No ESQUEMA 2.32 sdao mostrados os resultados obtidos através dos
célculos realizados, onde foram consideradas as duas propostas levantadas para o
mecanismo. Nem todos os estados de transicéo foram caracterizados, sendo apenas
0s mais relevantes a formacéo de ligacdes C-C considerados.

O mecanismo se inicia com a reacdo espontanea entre o benzaldeido |
e a anilina Il, formando a imina complexada ao FeClz IV e agua onde séo liberadas
7,32 kcal molt no processo. A seguir séo possiveis duas formas de se incorporar o
fenilacetileno: i) via mecanismo tipo Povarov TS1 (azul) ou ii) formando-se acetileto
metélico Ill-a.

No mecanismo tipo-Povarov, o fenilacetileno Il insere-se ao carbono a
ao nitrogénio da imina IV, visto que essa encontra-se ativada pela complexacédo com
o0 &cido de Lewis (FeCls), o que favorece esse ataque. Essa etapa ocorre da primeira
etapa uma cicloadicdo com formacao de um estado de transi¢cdo por etapas TS1 com
+20,4 kcal molt e barreira de +27 kcal molt. Dessa maneira, é formada a primeira
ligacdo covalente entre a imina IV e o fenilacetileno originando o intermediario V com
+20,0 kcal mol. E importante observar que apos a formacéo dessa primeira ligacao,
a parte do intermediéario V que corresponde ao fenilacetileno se reestrutura como um
aleno, essa reestruturacdo € devida a estabilizacdo do carbocation originado da
guebra de uma das ligacdes 1T da tripla do acetileno, essa estabilizacdo ocorre pela
ressonancia do sistema aromatico originaria do fenilacetileno. Este estado de
transicdo foi exaustivamente investigado buscando-se encontrar 0 processo
concertado [4+2], ndo sendo encontrado em nenhuma de nossas tentativas. O
intermediério V cicloisomeriza-se formando VI, sendo essa a segunda etapa de uma
cicloadicdo por etapas, apontanda pelos calculos com preferéncia termodinamica (-
14,3 kcal molt). A seguir ocorre a saida do FeClz e rearranjo de um préton da posicéao
4a do anel ao nitrogénio, formando 61 com aumento de energia relativa para -1,32
kcal mol. Por fim, ocorre a aromatizagdo completa do sistema através da oxidagao
da reacdo com oxigénio (ou via iminium IV - ndo representado neste esquema),

formando a quinolina 57 com grande estabilizacdo da molécula, conforme apontado
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pelos calculos, indicado pela sua preferéncia termodinamica para essa etapa (-64,7

kcal molt).
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ESQUEMA 2.32. Propostas para 0 mecanismo da reacdo multicomponente A3 para a formacéo da 2,4-
difenil-quinolina catalisada por FeCls e grafico com as energias relativas para comparacao: i) Tipo-
Povarov (azul) e ii) Formagdo de acetileto metalicos (vermelho). Célculos realizados em B3LYP/6-
31+G(d,p) para (H,C,N e O) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) // B3LYP/6-31+G(d,p) para (H, C,
N e O) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) e energias relativas em kcal mol™.

A seguir, na FIGURA 2.5 ¢ exibido o IRC para a etapa de cicloadi¢éo

gue passa pelo estado de transicdo TS1 de menor energia, o qual esté relacionado
62



Capitulo 2. Estudos tedrico-experimentais em reagBes multicomponentes do tipo A3 na preparagdo de 2,4-

difenilquinolinas

com a formacédo da primeira etapa da cicloadicdo. Como a energia do estado de
transicdo TS1 é extremamente proxima do intermediario V da cicloadicéo por etapas,
suas estruturas serdao muito semelhantes, conforme enunciado pelo postulado de
Hammond-Leffer, resultando assim em um estado de transi¢ao “tardio”. Além disso,

observa-se claramente a partir do TS1 a formacé&o dos respectivos intermediarios.
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FIGURA 2.5. IRC para o TS1 do mecanismo tipo-Povarov: Reagentes sao Ill e IV e o intermediario V é
0 produto dessa etapa.

A outra possibilidade para o percurso reacional seria a partir da formacao
da imina IV 0 mecanismo segue pela formagao do acetileto de ferro 1V-a, juntamente
com o par idnico entre a imina protonada e um anion cloreto IV-a, o qual € bem menos
favoravel que o caminho proposto anteriormente, onde essa etapa ocorre com ganho
em energia de 25,8 kcal molt. Nota-se que a etapa de formacéo do acetileto de ferro
(Ill-a com IV-a j& possui uma energia relativa maior que o TS1 do mecanismo do tipo-
Povarov. A seguir, o acetileto lll-a ataca o par i6nico da imina IV-a passando pela
formacédo do estado de transicdo TS2 alcancando a energia relativa de 43,5 kcal mol
! (barreira de 17,7 kcal mol?). Essas duas etapas sdo bem maiores em energia do que
a etapa de cicloadicdo (TS1 — 20,4 kcal mol?), conforme claramente explicitado no
ESQUEMA 2.32. Esse fato justifica a preferéncia pelo mecanismo tipo-Povarov, em

acordo com 0s experimentos isotopicos realizados.
A partir do TS2 chega-se ao intermediario V-a através da formagdo da

ligagédo entre a imina IV-a com o acetileno, resultando em queda na energia relativa

63



Capitulo 2. Estudos tedrico-experimentais em reagBes multicomponentes do tipo A3 na preparagdo de 2,4-
difenilquinolinas

para -3,92 Kcal.moll. O intermediario V-a possui uma estrutura onde o ferro se
encontra ligado ao sistema 11 da tripla ligacdo e do nitrogénio. Cabe ressaltar, que
adotou-se apenas acetileto com a complexacgao realizada na extremidade do alcino,
ao invés de complexos m-complexados, visto que ha evidéncias experimentais na
literatura que mostram que quando acetiletos sdo formados com ferro isso ocorre
apenas com a desprotonacéo do alcino43,

Na FIGURA 2.6 é mostrado o IRC obtido para o estado de transi¢cao TS2,
formado a partir da reacao do acetileto metélico Ill-a e a imina IV-a. Primeiramente,
observa-se um estado de transicdo com perfil precoce, visto usa energia mais proxima
ao dos reagentes, consequentemente com semelhanca estrutural entre ambos. Apos
a formacéo da ligacéo o, que leva ao intermediario V-a, ocorre uma reestruturacdo da
angulacdo em torno do atomo do carbono sp da extremidade do acetileto e,
simultaneamente, o FeCl: ligado a esse carbono sp vai se complexando ao nitrogénio
e ao cloreto, resultando no intermediario V-a onde a ligacao tripla retorna aos 180

graus ideias.
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FIGURA 2.6. IRC para o TS2 do mecanismo via formacdo de acetiletos metalicos, através da
transformagdo entre Ill-a e 1V-a, levando ao intermediario V-a. Destacando-se também, algumas
estruturas relacionadas a reorganizagéo ocorrida entre o TS2 e o intermediario V-a.

Essa distorgdo ocorrida no sistema 1 do carbono sp da extremidade,
durante o TS2 (FIGURA 2.6), pode sugerir o motivo pela elevada energia encontrada
para esse estado de transi¢cdo, tornando-o desfavorecido. Além disso, pode-se

observar que o IRC resultou na formacdo dos respectivos intermediarios. Outro
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aspecto observado, foi que a medida que a nova ligacédo C-C se forma entre o acetileto
metalico e aimina, o cloreto (contra-ion) retorna ao metal, resultando no intermediario
V-a. Isso pode ocorrer devido ao acetileto deixar de disponibilizar a densidade
eletrdnica ao ferro(lll), pois formou-se a nova ligacao C-C, fazendo com que o cloreto
seja a Unica espécie disponivel para doar elétrons ao ferro(lll).

O mecanismo prossegue pelo giro da ligacdo o recém-formada do
intermediario V-a. Desse modo, ocorre uma necessaria mudancga conformacional em
gue a tripla se aproxima do anel aromatico ao qual sofrera um ataque do anel
aromatico, mantendo-se coordenada ao FeCls, resultando na estrutura VI-a com a
energia relativa de 4,38 kcal mol*. A seguir, ocorre a etapa de cicloisomerizagéo,
supostamente ativado pela tripla ligacdo com o ferro, resultando na formacao da
segunda ligacdo C-C via TS3 com respectiva energia de 14,2 kcal mol* e barreira de
9,80 Kcal.mol™.

Na FIGURA 2.7 € mostrado o IRC da etapa de cicloisomerizacdo do
intermediario VI-a, passando pelo estado de transicdo TS3 e formando o intermediario
Vlil-a.

ApOs o TS3 chega-se ao intermediario Vll-a, onde observa-se uma
energia relativa de 7,00 kcal mol. Comparativamente, apds o fechamento do ciclo no
mecanismo tipo-Povarov, foi obtido o intermediario VI cuja energia relativa observada
foi de -14,3 kcal mol1.

A seguir, subsequente rearranjo de préton temos a formacdo do
intermediario 61 que, em seguida, € oxidado resultando na formagédo do produto.
Essas duas ultimas estruturas séo idénticas as mencionadas nas respectivas etapas

do mecanismo tipo-Povarov.
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FIGURA 2.7. IRC para o TS3 etapa de cicloisomerizagdo do intermediario VI-a formando a segunda
ligacdo do anel e resultando no intermediario Vll-a.

2.3.9.2. Regiosseletividade da cicloadicao

Como temos visto nos conjuntos de resultados, varios indicios vém
apontando que a reacdo multicomponente A3 deve passar por um mecanismo de
cicloadicdo quando catalisada por FeCls. Embora o regioisdbmero-2,3 ndo tenha sido
observado durante a reacao, esse teoricamente seria possivel pela inversao da face
de entrada do fenilacetileno (ou imina), conforme podemos ver no mecanismo exibido
no ESQUEMA 2.33 (vermelho).

A formacado da 2,3-difenilquinolina acontece caso a reacdo passasse
pelo estado de transicédo TS1’, onde o fenilacetileno muda a sua orientacao de entrada
a imina IV tornando o processo uma cicloadicao (4+2) concertada com uma energia
relativa de 34 kcal mol? e barreira de 41,3 Kcal.mol.

A segquir, é formado o intermediario VI’ o qual possui as duas ligacfes
do ciclo formadas e resulta em uma energia relativa de -12,5 kcal mol™.
Comparativamente, o intermediario VI observado no mecanismo do produto-2,4
possui energia relativa de -14,3 kcal mol?. Desse modo, a 2,4-difenilquinolina em
formacao passa pelo intermediario VI que, além de possuir menor energia que o VI,
resulta de um estado de transicdo com menor energia. Sendo assim, os célculos
apontam um processo favorecido tanto termodinamico quanto cinético.
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ESQUEMA 2.33. Mecanismos calculados para a obtengéo da 2,4-difenil-quinolina (vermelho) e 2,3-
difenil-quinolina (azul) através de cicloadi¢é@o catalisada por FeCls. Calculos realizados em B3LYP/6-
31+G(d,p) para (H,C,N e O) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) // B3LYP/6-31+G(d,p) para (H,C,N
e 0) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) e energias relativas em kcal mol™.

A partir do intermediario VI’ o curso reacional segue-se com
transferéncia de proton ao nitrogénio, estabelecendo a aromaticidade de um dos anéis
e liberando o FeCls, formando o intermediario VII’. Essa etapa ocorre com reducdo na

energia relativa (-37,1 kcal molt). Por fim, a Ultima etapa resultada da oxidacdo do
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intermediéario VII’ através do oxigénio molecular, formando a 2,3-difenilquinolina com
energia relativa de -59,5 kcal molt. Embora sejam préximas as energias entre os dois
regioisbmeros, os calculos apontam o produto 2,4 sendo termodinamicamente mais
estavel, supostamente devido a proximidade entre os grupos fenila nas posi¢oes 2,3
da quinolina.

A seguir, € mostrado o IRC obtido para o estado de transicdo TS1’
relacionado a formacgéao do regioisdmero-2,3 - FIGURA 2.8. Claramente pode-se notar

a formacéo de um estado de transicdo da natureza concertadao.
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FIGURA 2.8. IRC calculado para a formagéo da 2,3-difenilquinolina.

Como foi possivel observar, a regiosseletividade pode ser facilmente
explicada pelos fatores energéticos e governam os estados de transicdo que levam
0S respectivos isdmeros possiveis para a reagao.

De um outro ponto de vista, a andlise dos coeficientes dos orbitais de
fronteira nos reagentes pode ser utilizado para explicar os fatores eletrénicos que
regem a reatividade dessa transformacéo. Diante disso, foram feitos célculos da
populacao dos orbitais de Kohn—Sham utilizando DFT para a imina ativada com FeCl3
ou HCI, fenilacetileno e acetileto de ferro(lll) - ESQUEMA 2.34.

No ESQUEMA 2.34, em ambos os valores calculados para coeficientes
dos orbitais LUMO obtidos, para as diferentes iminas ativadas, demonstraram
coeficientes maiores no a-nitrogénio (C11) com valores de +0,358 para ativagdo com
HCl e +0,264 para a imina complexada ao FeCls. J4 os valores encontrados no mesmo
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orbital LUMO para o outro sitio reativo, localizado ao C5 e C16 no anel aromético dos
respectivos intermediarios, foram de -0,047 e -0,073. Conforme mencionado, 0s
maiores coeficientes estao presentes na posi¢cado a-nitrogénio, justificando a posicao
preferencial para o ataque nucleofilico ocorre nesse atomo, bem como o tipo de
mecanismo por etapas observado nas cicloadicdes que levam ao produto 2,4-

substituido 57.

Fenilacetileno Acetileto de Fe(lll)

Cy4= +0.20682 Cq3= +0.20747

HOMO Q—Q—OH 5 @—O—OFeCIZ
C1p= +0.31459 C1p= +0.28112
Imina"HCI Imina-FeCI3
Cs=-0.04679 X Cq6= 0.07292
LUMO C11=+0.35580 C11=+0.26356
N ! N
@) : |
! ©OFeCl
Ho : eCls
Cl '

ESQUEMA 2.34. Coeficientes dos orbitalar dq calculados por DFT para os intermediérios reativos das
reacdes multicomponentes A3 catalisadas por FeCls.

Adicionalmente, os valores obtidos para os coeficientes dos orbitais
HOMO do fenilacetileno e de seu respectivo acetileto de ferro(lll) s&o mostrados na
parte superior do ESQUEMA 2.34. A analise do coeficientes mostram que, em ambas
as espécies, foram obtidos os maiores coeficientes orbitalares no carbono sp ligado
ao atomo de hidrogénio (C12), sendo seus valores de +0,315 para o fenilacetileno e
+0,281. J4 o carbono adjacente no sistema 1 foi observado valores de coeficientes de
+0,207 para o fenilacetileno e +0,208 para o0 acetileto. Desse modo, € possivel
correlacionar a orientacdo dos orbitais HOMO e LUMO e a regiosseletividade da

reacao.

2.3.9.3. Catdlise ativada por acido de Bronsted (préton)

Tendo em mente que o FeClz em presenca de agua pode ocasionar a
formacdo de &cido cloridrico no meio, foram feitos calculos de DFT considerando a
possibilidade de HCI também atuar como catalisador para essa reacdo ESQUEMA

2.35. Nesses calculos realizados, foram calculadas as etapas envolvendo o

69



Capitulo 2. Estudos tedrico-experimentais em reagBes multicomponentes do tipo A3 na preparagdo de 2,4-
difenilquinolinas

mecanismo para a reacdo multicomponente de preparo da 2,4-difenilquinolina
utiizando como catalisador o acido cloridrico. Essa consideracdo pode ser
extrapolada para catalisadores que atuem como fonte de préton, como por exemplo,
a montimorilonita K10, também investigada neste trabalho.

No mecanismo apresentado no ESQUEMA 3.35, a primeira etapa
constitui-se da formacéao da imina partindo-se do benzaldeido | e anilina Il na presenca
do &cido, resultando na imina com seu contra-ion de HCI IV-a com -8,00 kcal mol2. A
sequir, foi encontrado o estado de transicdo TS4 para a cicloadi¢éo entre a imina IV-
a com 19,5 kcal mol! de energia relativa e barreira de 27,5 kcal mol?. Sendo esse
valor muito proximo a respectiva barreira obtida para a reacdo catalisada com ferro
(20,7 kcal mol?l). O estado de transicdo TS4 obtido também nédo foi concertado
formando um possivel intermediario (seta vermelha — FIGURA 2.9), a qual passa por
um rapido processo de fechamento pelo ataque do sistema aromatico, formando
assim o intermediario VI-b com energia relativa de -10,8 kcal mol?. Desse modo,
destaca-se nesse coordenada reacional calculada a aparicdo de um “ombro” no
grafico do IRC (FIGURA 2.9), referente a formacdo do intermediario V’. Esse
intermediério corresponde a formacé&o da primeira ligagdo do produto de cicloadicéo,
onde esse tipo de espécie € bastante comum em processos de alta assincronicidade,
e possivelmente em duas etapas, onde as distancias observadas nas ligacdes que se
formando nessas espécies transientes sdo bem distintas (1,9 A e 3,2 A - ESQUEMA

2.35), podendo levar a formacao de intermediérios de tempo de vida muito curtos.
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Ph
C')K e \ + HCI
prn NH2 ]
. = +
0,00 Foee ativacdo por H™ ______ ...
-H,0 +
| QL Q& A
NP | S N NN, O
A SN |
C|@ H ®N Ph H N Ph -64.7
1 ] : H ’
HCIO : 102+ H0
IV-a § TS4 ! 2
-8,00 E +19,5 g -16,8
B Povarov ¢/ H* ~,‘(’\{ do_czz1,89§
TS4 PP de, =327
+19,5 X, "
AAG#=+27,5 g A
e S
S— / "5\,?-—(:‘\;
I"+11+111 Ts4
0 kcal.mol”!
IV-: (-)I-OIII Vi-b
-5, -10,8 61 -
-16,8
57
-80,2

ESQUEMA 2.35. Mecanismos calculados para a obtenc¢éo da 2,4-difenil-Quinolina (vermelho) e 2,3-
difenil-quinolina (azul) através de cicloadi¢do catalisada por HCI. Calculos realizados em B3LYP/6-
31+G(d,p) para (H,C,N e O) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) / / B3LYP/6-31+G(d,p) para
(H,C,N e O) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) e Energias relativas em Kcal.mol-1.

A partir do intermediario V’, a cicloadicéo por etapas prossegue com a
formacao da segunda ligacédo, resultando na formacédo de VI-b. Conforme é mostrado
na FIGURA 2.9, esse ponto corresponde a estabilizacdo do intermediario VI-b. A
sequir, ocorre o rearranjo de préton localizado na posi¢do 5a do anel aromatico para
0 nitrogénio e saida do HCI, que atuava como contra-ion, formando o intermediario 61
com -16,8 kcal molL. Por fim, a 2,4-difenilquinolina 57 é obtida ap6s a oxidagao de 61

com queda na sua energia para —80,2 kcal mol-1.
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AAG(Kcal.mol™)

'
(6]
L

IRC

FIGURA 2.9. IRC obtido para o TS4 da reacao de cicloadi¢do catalisada por HCI para preparo de 2,4-
difenilquinolina através de método multicomponente.

2.3.9.4. Célculos para etapa de formacédo da N-Benzilanilina

Conforme visto anteriormente nos experimentos cinéticos foi observada
a formacdo da N-Benzilanilina ao longo das rea¢des multicomponente A3 para o
prepara da 2,4-difenilquinolina tanto na presenca de FeCls quanto com Cu(OTf)2
(FIGURA 2.2 e 2.3). Conforme descrito na literatura'?®, a formacéo da N-benzilamina
49 durante essa reacdo pode ocorrer pela transferéncia de hidreto da dihidroquinolina
61 para a imina IV como forma de promover a oxidagdo necessaria a aromatizacao
do sistema heterociclico resultando na formacéo da respectiva quinolina substituida,
conforme visto anteriormente no ESQUEMA 2.26. Diante desse contexto, foram
executados alguns célculos visando entender como esse mecanismo de transferéncia
de hidreto pode ocorrer ao longo da reagdo multicomponente em questao —
ESQUEMA 2.36.
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ESQUEMA 2.36. Mecanismo calculado para a etapa de oxidacdo da 2,4-difenil-quinolina VIII através
da oxidagdo do intermediario VIl via transferéncia de hidreto para IV, passando por TS5. Calculos
realizados em B3LYP/6-31+G(d,p) para (H,C,N e O) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) / /
B3LYP/6-31+G(d,p) para (H,C,N e O) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) e Energias relativas em
Kcal.mol-1, sendo considerada a energia inicial desde os reagente (Aldeido, anilina e alcino).

No ESQUEMA 2.36, € mostrada a etapa de transferéncia de hidreto que
parte do intermediario 61 com um equivalente adicional da imina IV (-8,64 kcal mol?),
sendo obtido através dos célculos o TS5 (-2,57 kcal mol?'). Por este estado de
transicdo (TS5) ocorre a transferéncia do hidreto ao carbono a-nitrogénio da imina 1V,
com uma barreira bem pequena de energia em torno de 6,07 kcal mol?, alcancando

os intermediarios carregados em X, conforme pode ser visto no IRC — FIGURA 2.10.
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FIGURA 2.10. IRC obtido para o TS4 da reacéo de cicloadicdo catalisada por HCI para preparo de 2,4-
difenilquinolina através de método multicomponente.

A obtenca da amina por etapas se segue atraves da transferéncia de um
préton da quinolina protonada em IX para o intermediario que precede a amina em IX,
resultando na N-benzilanilina 49 e na quinolina 57 (-10,8 kcal mol?). A seguir ocorre
a oxidacdo da N-benzilanilina 49 para a imina IV, onde somado a energia da quinolina
57, foi obtida uma energia final de -72,0 kcal molt. Desse modo, a N-benzilanilina 49
sendo oxidada pode retornar ao inicio da reacgéao, realizando a cicloadicédo (4+2) tipo-

Povarov ou atuar oxidando outra unidade intermediario 61 — ESQUEMA 2.36.

2.3.9.5. Calculos envolvendo as etapas oxidativas

Tendo em vista a formacdo da N-Benzilanilina em todas as reagdes
estudadas, e esse subproduto estar associado com o processo oxidativo que leva a
formacgédo da 2,4-difenilquinolina 57, decidiu-se investigar os processos oxidativos
usando o DFT. Cabe ressaltar que, no melhor de nosso conhecimento, nhenhum
trabalho da literatura explorou os aspectos oxidativos envolvidos na formacdo das
quinolinas estudadas nessa tese.

Nessa etapa, foram realizados alguns calculos utilizando DFT com

intuito de estimar as tendéncias de certas espécies em participar de processos de
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“single elétron transfer (SET)”. Para isso foi utilizada a abordagem descrita por
Nicewicz e col'®3 onde torna-se possivel estimar o potencial redox de espécies e
processos que envolvam SET. Maiores detalhes s&o descritos na parte experimental
desse texto.

No ESQUEMA 2.37 séo exibidos os valores calculados dos potenciais

redox para as espécies possivelmente envolvidas na referida etapa de oxidacao.

FeCl; + & —— FeCl, * CI EO = +0,645 (eq. 1)

.0 —— o,

| 2 + e 0, E%eq= +0,923 (eq. 2)
'B) Semireagoes de oxidagao T
E Ph\Né\Ph Ph\ué\Ph 4 e Eooxi: +1.42 (eq. 3) E
; 42 73 |
! . Phot
| H 49 74 |
| Ph Ph 5
NS S |
N~ Ph N Ph+ ° E%xi= +0.680 (eq.5)
! H H !
; 61 75 |

ESQUEMA 2.37. Potenciais Padrdo calculados por DFT. (A) Semireacdes de reducdo. (B) Semi-
reacles de oxidagéo.

De modo geral, os célculos mostram que todas os processos redox tem
certa espontaneidade, visto seus potenciais calculados positivos. Entretanto, nosso
intuito € estimar preferéncias na reatividade, frente a possibilidade de processos
competitivos entre essas espécies redox.

Comparando-se os resultados obtidos no ESQUEMA 2.37, mostrados
nas equacdes 1 e 2, é possivel apontar que o oxigénio tem uma maior tendéncia em
se reduzir e formar o ion superoxido (+0,923 V) do que o FeCls passando para FeCl2
e liberacdo de um cloreto (+0,645 V).

Por outro lado, no conjunto de semi-reacdes de oxidacdo (ESQUEMA
2.37 — eq. 3 a 4) sdo mostrados os valores obtidos para os potenciais calculados da
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imina 42 (eq. 3), N-benzilanilina 49 (eq. 4) e da dihidroquinolina 61 (eq. 5). Em termos
gerais, 0s valores positivos desses potencias apontam sua espontaneidade. Mas a
imina 42 (+1,42 V - eq. 3) quanto a N-benzilanilina 49 (+0,904 - eq. 4) possuem
potenciais maiores que a dihidroquinolina 61 (+0,680 V - eq. 5). Esse conjunto de
resultados sugere o porqué se observa a formacdo da N-benzilanilina 49 como
subproduto nos experimentos feitos, visto a menor tendéncia do intermediario
dihidroquinolina 61 em se oxidar na presenca apenas de oxigénio e espécies
relacionadas.

Com esses resultados em méos dos potenciais calculados em
acetonitrila, planejamos alguns calculos para ver a viabilidade desses processos

oxidativos em tolueno, uma vez que esse € o solvente usado no método estudado.

2.3.9.6. Calculos das etapas oxidativas radicalares

Baseados nos calculos mostrados na secao anterior, ha possibilidades
de as espécies envolvidas estarem participando de processos oxidativos radicalares
envolvendo reacdes iniciadas por processos de transferéncia de elétrons®415 (SET
— single eletron transfer) mediados pela presenca do catalisador de ferro e oxigénio.
Essa caracteristica reativa proporcionada pelo FeCls, seria uma vantagem
metodoldgica caso a atuacdo do catalisador possibilite esse tipo de oxidagc&o durante
a formacédo de quinolinas®?133, ou conforme visto em exemplos de ativacdo CH
promovidas por FeCls a partir de aminas em condicGes aerdbicas!®. Desse modo,
foram realizados alguns calculos de DFT para cada possivel etapa oxidativa
envolvendo as espécies quimica presentes na reacdo multicomponente estudada,

considerando o tolueno como solvente, conforme é mostrado no ESQUEMA 2.38.
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L Ph @ pp + FeCly —= PMS>pp, +Fecl, AG=+198  Eq.6 |
| " a2 Cl 73 |
E Ph.® I
- N7 Ph  — > Photoo AG=+38,7 Ea-7 |
' o, ph +FeCl, ’ |
! FeCly oy ;
i Phiso~ Phi ~ E
| N"“Ph + FeCly — = N"ph +FeCl, | AG=+507 Eq.8 |
' | '
; 49 CrH 74 5
! Bh Ph !
: .. |+ FeClz—— @\ +FeCl, |AG=+482 Eq.9 |
' +e :
: N Ph N"Ph :
: 75" :
: 61 or !

| FeCl, *CI+ 0, — = Oy + FeClg AG=-12,1 Eq. 10

C) Etapas de Propagac¢ao Oxidativa

AG=+633  Eq.13

oy - . : |
! Ph\’}‘/\Ph + 0y — PhSNZ ph +HO;) AG=+479 Eq. 11
; Ph Ph i
! X 0 X . :
: . + 72— ® + HO, AG= +29,1 Eq. 12 !
1 * ' I
! N~ Ph N~ “Ph :
I 75HH 7\ :
' Ph Ph E

i Ph~p  +HO, - PP >pp +H0, [ aG=-142 Eq. 14 |
' B . '
! H 42 |
E 6 ph Ph :
! N !
- A . !
' 77 | - :
: 57 !
| Ph Ph !
: X :
! . +HO, — = ©\)j\ +H0, | aG=-37,9| FEa.16 .
' " “Ph N Ph .
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E) Decomposigao Térmica do Peréxido

H0, — = H,0+1,0, AG=-119] Eq.17 !

ESQUEMA 2.38. Célculo das possiveis etapas envolvidas oxidativas do processo de producéo de
quinolinas, com as etapas: A) iniciacdo; B) formacéo de superdxido; C) Propagacéo; D) terminagédo
oxidativa e E) decomposicao térmica do peroxido. Em azul sdo indicados processos espontaneos e em
vermelho os ndo espontaneos.
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No ESQUEMA 2.38A sédo mostrados os resultados para quatro possiveis
etapas de iniciacdo do processo radicalar. A eq. 6 mostra que o processo de formacéo
do radical iminio 73’ e FeCl: a partir da imina 42, em presenca de FeCls, ocorre através
de um processo endergdnico (AG= 19,8 kcal mol?). Na eq. 7 mostra a reacédo anterior
ocorrendo a partir do complexo formado entre a imina e FeClz IV, onde os célculos
apontam um processo ainda mais endergbnico (AG= 38,7 kcal molt) que o anterior.
A seguir, na Eq. 8 mostra-se a formacao do cétion radical aminium 74’ a partir da N-
benzilanilina 49 com FeCls, onde esse processo também exibiu perfil endergdnico
(AG= 5,07 kcal mol?). Por fim, a Ultima etapa de iniciacédo que foi considerada seria o
intermediario dihidroquinolinico 61 (eq. 9) para formar seu respectivo cation radical
aminio 75’, na presenca de FeCls (AG= 4,82 kcal mol'). De todas essas possiveis
etapas as que ocorrem com menor variacao de energia livre sdo as duas ultimas (eq.
8e9).

Embora processos endergbnicos, em geral, ndo sejam
termodinamicamente favoraveis, esses podem ocorrer quando encontram-se
acoplados por processos altamente exergbnicos. Isso torna-se possivel pois,
aplicando-se a lei de Hess, o processo global envolvendo etapas iniciais endergbnicas
€ direcionado a minimizacdo de energia que 0 processo exergdnico proporciona na
sequéncia. Esse tipo de acoplamento de etapas endergdnicas com exergobnicas €
muito comum em sistemas biolégicos, como por exemplo na sintese de proteinast®’.

Desse modo, as reacdes propostas no ESQUEMA 2.38A nhaseq. 6e 7
guando combinadas com a reacdo de producdo do superdxido (ESQUEMA 2.38B)
sdo capazes de fornecer um possivel sistema inicial de reagcbes acopladas que
combinadas resultam em ainda em um processo endergbnico. Assim, a eq. 8 (AG=
5,07 kcal molt) combinada com a eq. 10 (AG=-12,1 kcal mol?) fornece um processo
exergbnico para producdo de superédxido e cation radical da N-benzilanilina 74’
(AGtota= -7,01 kcal molt). E a outra possibilidade seria a combinacéo da eq. 9 (AG= -
4,82 kcal molt) e eq. 10 (AG= -12,1 kcal mol?).

No ESQUEMA 2.38C sdao mostrados os processos de propagacao
oxidativa, onde os cations radicais ou intermediarios do processo sdo oxidados pelo
fon superoxido, formados anteriormente. Na eq. 11 o cation radical 75 é formado a
partir da oxidacdo com ion superéxido resultando na abstracdo de um hidrogénio do

cation radical iminio 76 e hidroperéxido (eq. 11), essa etapa ocorre de maneira
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endergobnica (AG= 47,9 kcal mol?). Na eg. 12 mostra-se a abstracédo de hidrogénio
radicalar do intermediario cation radical dihidroquinolinico 75, por meio do ion
superoxido, essa etapa também ocorre de maneira endergobnica (AG= 29,1 kcal mol
1). Por fim, seria possivel a abstracdo de hidrogénio radicalar diretamente do
intermediario dihidroquinolinico 61 (eq. 13) com superéxido, resultando na formacao
do radical neutro da dihidroquinolina 78 (eq. 13), essa etapa ocorre de maneira
endergdnica (AG= 63,3 kcal mol'). Do mesmo modo que foi sugerido nas etapas
iniciais desses processos oxidativos, estas etapas comentadas no ESQUEMA 2.38C
por serem endergonicas, podem ocorrer se estiverem acopladas a etapas altamente
exergonicas.

No ESQUEMA 2.38D sdo mostradas as etapas de terminacéo oxidativa,
as quais resultam na formacéo dos produtos finais da oxidacdo do processo. Na eq.
14 ocorre a abstracao do ultimo hidrogénio do cation radical da N-benzilanilina 76,
resultando na formacgéo da imina 42 e peréxido de hidrogénio (AG= -142 kcal mol?).
Na eq. 15 é formada a quinolina 57 e peroxido de hidrogénio através da abstracédo do
Gltimo hidrogénio do céation radical dihidroquinolinico (AG= -135 kcal molt). E por fim,
na eqg. 16 ocorre a abstracdo do ultimo hidrogénio do radical neutro 78, levando a
formacao da quinolina 57 e peréxido de hidrogénio (AG= -37 kcal mol).

Combinando-se as respectivas equacdes, tem-se processos com as
energias livres totais considerando as duas etapas: i) Eq. 11 e EQ.14 (AGtota= -95,4
kcal molt); ii) Eq. 13 e Eq. 15 (AGtota= -105,9 kcal mol?); iii) Eq. 13 e Eq. 16 (AGtota=
25,4 kcal mol'). Dessas combinacGes mostradas, apenas a iii fornece um processo
endergodnio, o qual ndo seria espontaneo (AGtwta > 0). Por fim, as etapas de terminagao
consideradas no ESQUEMA 2.37D produzem peréxido de hidrogénio, o qual em
condi¢des de aquecimento sofre decomposicao térmica (ESQUEMA 2.38E).

Desse modo, sugere-se que seriam possiveis termodinamicamente os
processos envolvendo a combinacdo, em sequéncia, das seguintes equacdes
quimicas: i) Eq. 8, Eq. 10, Eq. 11, Eq. 14 e Eq. 17; eii) Eq. 9, Eq. 10, Eq. 12 e Eq. 15
e Eq. 17, conforme ilustrado a seguir no ESQUEMA 3.39.
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B) Etapas de Oxidagao da Dihidroquinolina
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ESQUEMA 2.39. A) etapas de oxidagao da N-Benzilanilina e B) etapas de oxidagao da dihidroquinolina.
Célculos realizados em B3LYP/6-31+G(d,p) para (H,C,N e O) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno
/1 B3LYP/6-31+G(d,p) para (H,C,N e O) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) e Energias livres de
Gibbs em Kcal.mol-1.

Assim, os processos de oxidacao da N-benzilamina (ESQUEMA 2.39A)
e da dihidroquinolina (ESQUEMA 2.39B) podem ser apontados como possiveis
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processos oxidativos espontaneos durante a reagao, pois resultam em na reducédo DG
ao longo do processo todo.

Através da teoria de Marcus tentou-se realizar célculos para estimar as
energias de estado de transi¢do para cada uma dessas etapas, porém esses calculos
tiveram diversos problemas em suas convergéncias, impossibilitando sua
concretizacdo. Entretanto, alguns autores apontam que a equacdo de Marcus quando
aplicada a processos endergdnicos pode resultar em valores superestimados de
energias de estado de transicdo!®®, onde esses estados de transicdo na realidade
possuem energias de ativacdo proximas aos valores de AG da etapa'®®, onde esses
valores para as energias de ativagdo podem ficar na faixa de 7 a 14 kcal mol! em
processos de transferéncia de elétrons (SET)!®°. Assim como existe relato de
processos envolvendo SET que podem ocorrer através de um mecanismo sem

barreira de energia®®.

2.3.10. Proposta de mecanismo

Os experimentos de marcacao isotépica, acompanhamento cinético,
reacBes controle juntamente com a analise computacional apontam para a proposta
de mecanismo mostrado no ESQUEMA 2.40. A reacdo multicomponente A3 se inicia
a partir da formacéo da imina 42, a qual coordena-se prontamente ao FeClstornando-
se a imina ativa IV. Em seguida, ocorre a cicloadi¢do por (4+2) tipo-Povarov entre IV
e |ll, processo esse que ocorre por etapas através do TS1 produzindo a
dihidroquinolina 61, apds algumas etapas. A partir do intermediario 61 torna-se mais
favoravel a prépria imina IV atuar na oxidacdo de 61, através de um processo de
transferéncia de hidreto, resultando na formacdo da quinolina 57 e o subproduto N-
benzilanilina 49. Os céalculos ndo descartam a possibilidade do Oz, juntamente com
FeCls, em realizar a mesma oxidacdo, embora as etapas inciais do processo SET
tenham sido apontados como endergbnicos. Experimentalmente, os estudos cinéticos
mostraram que ha um grande acumulo da N-Benzilanilina 49. Essa pode pode ser
oxidada novamente a imina 42 através do mesmo tipo de processo SET com Oz e
FeCls, embora experimentalmente verificou-se esse processo ser lento.
Paralelamente, tanto a imina 42 quanto a N-benzilanilian em presenca de FeClz
sofrem processos de formacdo de dimeros e trimeros, conforme sugeridos por

experimentos de ESI-MS/MS. Adicionalmente, em nenhum instante da reacgdo foi
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observada a presenca da propargilamina 58, bem como, os estudos isotopicos dessa

reacao com fenilacetileno deuterado demonstram a nao formacao de acetiletos de

ferro.
A3 N :
O pPn
Ph— + [l + | i
I ;kPh NH, !
-H,0O
Ph. Ph.®_~
N™ “Ph N= Ph
42%6FeCI3 \&
Iv (4+2)
FeC|3 B
oxidacao
Bh Ph favoravel ©\
\”/\Ph S Y |
+ = Ph -
N~ ~Ph / TS1
57 A
quinolina ..
N Ph
H
O, 61
menos FeCI3
favoravel
H,0,

ESQUEMA 2.40. Proposta final de mecanismo baseada nos resultados teéricos-experimentais.
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2.4. Conclusodes

Nesse trabalho, foram apresentadas evidéncias inéditas que apoiam o
caminho preferencial “tipo-Povarov” nas condi¢Bes cataliticas empregando-se FeClz e
K-10 para formacdo de quinolinas 2,4-substituidas através de estratégias
multicomponentes do tipo A3 (aldeido-amina-alcino).

Os estudos istopicos mostram alta retencdo do atomo de deutério nos
casos mencionados acima, demonstrando a baixa ou total preferéncia destas reacoes
ndo formarem acetiletos, nessas condi¢des. Porém, protocolos que utilizam Cu(OTf)
ou YClz apresentam total ou parcial perda do isotopo, respectivamente. Resultados
esses que reforcam nossa proposta de mecanismo.

Estudos cinéticos, para o protocolo reacional com FeCls, sustentam a
nossa proposta mecanistica, visto que ndo se observou a formacgéo da propargilamina
durante os experimentos cinéticos. No acompanhamento reacional observou-se
indicios de que a prépria imina, formada na reacdo, é responsavel pela etapa
oxidativa. A propargilamina foi observada durante os experimentos com Cu(OTf)z,

Célculos realizados em DFT mostraram a preferéncia energética do
mecanismo “tipo-Povarov” frente ao mecanismo de acoplamento por insercdo do
acetileto metalico, revelando detalhes sobre o comportamento das espécies
envolvidas em cada mecanismo. Calculos também apontaram a imina como preferida
para realizar a etapa oxidativa que leva a formacéao de quinolinas, onde 0s processos
envolvendo oxigénio e radicais s&o observados como sendo menos espontaneo,
justificando o rendimento mediano desses processos e a lenta oxidacdo da N-

Benzilanilina, detecta durante todas as reacoes.
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2.5. Parte Experimental
2.5.1.Procedimentos gerais para as reacOes, purificacbes e

caracterizacdes

As reacOes descritas a seguir foram feitas utilizando-se benzaldeido e
anilina recém destilados. Foi utilizado o fenilacetileno da marca Sigma-Aldrich e para
os estudos isotdpicos esse foi adquirido na sua forma deuterada em ampolas de 1 mL.
O FeCls, Cu(OTf)2e YCIs, ambos anidros, foram adquiridos da marca Sigma-Aldrich
em frascos de 1g e armazenados em dessecador. O montmorilonito K-10 foi adquirido
da marca Sigma-Aldrich em frasco de 100g. Tolueno usado nas reacoes foi destilado
e armazenado em peneira molecular (4 mesh). Para reagbes com diclorometano, esse
foi seco em presenca de hidreto de calcio, sob atmosfera inerte em sistema de refluxo.
O cloroférmio e 1,2-dicloroetano utilizado foi da marca Sigma-Aldrich. Etanol e
Metanol foram adquiridos da marca Synth e grau P.a.. Quando necessario, as reacdes
foram monitoradas por Cromatografia de Camada Delgada (CCD, Supelco/Sigma-
Aldrich, matriz de silica gel, suporte de aluminio, com indicador fluorescente na regido
de 254 nm e 340 nm, e espessura de 200 um). As placas foram preparadas com 2-10
cm de largura e 4 cm de comprimento para eluigdo do solvente. Foram utilizados como
reveladores a solugdo de &acido fosfomolibdico e vanilina. As purificagbes por
cromatografica de coluna “flash” foram realizadas com silica gel de 60 A. Na maioria
dos casos, o sistema de eluente foi feito com misturas de Hexano e Acetato de Etila
recém destilados. As moléculas sintetizadas foram caracterizadas por RMN-'H com
amostras preparadas com em torno de 7 mg em 500 pyL de CDClIs. Os espectros foram
obtidos em um equipamento Bruker modelo AVANCE Il de 9.4 Tesla (400 MHz para
frequéncia do hidrogénio), equipado com carrossel automatico de amostras e sonda
BBFO com ATMA® de 5 mm. Espectro de COSY realizado no mesmo equipamento e
condi¢des. Andlises utilizando GC-MS foram realizadas em equipamento da marca
Shimadzu constituido de cromatégrafo gasoso modelo GC-2010 Plus acoplado ao
espectrometro de massas modelo QP-2010SE contendo analisador de ions do tipo
guadrupolo e ionizacao por impacto de elétrons (El). O equipamento conta com injetor
capilar do tipo split/splitless, sendo as amostradas injetadas por auto injetor modelo
AOC-20i. As analises foram realizadas em coluna da marca Shimadzu modelo SH-
Rtx-5MS (5% de difenil/95% dimetil-polisiloxano) de dimensdes (30m x 0,25 mm x 0,25

pm). Utilizou-se como gas de arraste Hélio 5.0 adquirido da White Martins. O
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equipamento utilizado para tal finalidade foi um cromatégrafo de fluido supercritico da
marca Waters modelo ACQUITY UPC? acoplado a um detector de espectrometria de
massas da mesma marca e modelo Xevo TQD. As analises foram realizadas no
método de infusdo direta ao espectrémetro de massas com método de ionizagao por
ESI-positvo, utilizando uma aliquota de 1 uL da amostra reacional diluidos em 1 mL
de solucdo de metanol contendo 0,1% de acido formico. A amostra foi incialmente
submetida ao modo scan e depois os ions de interesse foram selecionados para
otimizagao de seus parametros e aquisi¢ao do espectro do tipo “daughters” (MS/MS).

2.5.2. Procedimento para sintese através da reacdo multicomponente

A3 para preparo das 2,4-difenil-quinolinas utilizando FeCl333

Ph
FeCl; (10 mol%) X
§ | T oy
° ~
Ph Ph Ph tolueno, 110 °C N Ph

Foi adicionado FeCls (16,2 mg; 0,1 mmol) em um baldo contendo 1 mL
de tolueno. Em seguida, foram adicionados o aldeido (104 uL; 1,00 mmol), a anilina
(0,096 pL; 1,05 mmol) e o fenilacetileno (168 uL; 1,5 mmol) sob atmosfera ambiente.
A mistura foi agitada a 110 °C por 24h, e ao final a reacdo apresentou coloracdo
azulada. Ap6s esse periodo, a reacdo foi resfriada até a temperatura ambiente e
filtrada em pequena coluna cromatografica com CH2Clz. Apds evaporagdo em pressao
reduzida, o bruto da reacao foi purificado em coluna cromatografica utilizando como
eluente hexano:acetato de etila (20:1) fornecendo a 2,4-difenil-quinolina como um
sélido branco-amarelado com rendimentos na faixa de 50-60% (140-170 mg),
rendimento por GC-MS: 53% (145 mg). Em escalas maiores para essa reacdo, €
possivel realizar a recristalizacdo do material bruto, apds filtracdo em coluna,
utilizando-se etanol ou hexano como solvente, sendo obtido 45% de rendimento (126
mg) apods recristalizacdo do material por 3 vezes consecutivas. RMN-'H (400 MHz,
CDCIz): 6 8,25 (dd, J = 8,3, 1,0 Hz, 1H); 8,22 — 8,19 (m, 2H); 7,91 (dd, J = 8,4, 1,7 Hz,
1H); 7,82 (s, 1H); 7,73 (ddd, J = 8,4, 6,8, 1,4 Hz, 1H); 7,60 — 7,43 (m, 10H).

Estudo isotépico: realizado utilizando o procedimento anterior com

Fenilacetileno-D. ApOs reacdo o produto foi purificado seguindo o mesmo

85



Capitulo 2. Estudos tedrico-experimentais em reagBes multicomponentes do tipo A3 na preparagdo de 2,4-
difenilquinolinas

procedimento e seu espectro de RMN-H foi analisado para determinacdo da razao
entre produto H/D.
Estudo Cinético: Para a realizacdo do acompanhamento cinético a

mesma reacgao foi executada em escalda de 5 mmol.

2.5.3. Procedimento para sintese através da reacao
multicomponente A3 para preparo das 2,4-difenil-quinolinas
utilizando Cu(OTf),6?

Ph

o | | Cu(OTf), (10 mol%) X

J ¥ NHZ ¥ ° g 7
Ph Bh b CHCls, 80°C N ph

Em um baldo de fundo redondo foi adicionado 5 mol% de Cu(OTf)2 (18,1
mg), seguido de 1 mL de CHCIs, anilina (92 pL; 1 mmol), benzaldeido (122 pL; 1,2
mmol), fenilacetileno (132 pL; 1,2 mmol). A reacgéao foi agitada e mantida a 80 °C por
um periodo de 12 h. ApOs esse periodo, a reacdo possuia um aspecto amarelado-
translucido tendo sido resfriada até a temperatura ambiente e aplicada no topo da
coluna cromatogréfica para purificacdo, essa sendo feita seguindo as condicbes de
separacao descritas anteriormente. A 2,4-difenil-quinolina foi obtida como um soélido
branco-amarelado com rendimento medido por GC-MS de 48% (135 mg).

Estudo isotépico: realizado utilizando o procedimento anterior com
Fenilacetileno-D. Apos término da reagdo, o produto foi purificado seguindo 0 mesmo
procedimento e seu espectro de RMN-H foi analisado para determinagcdo da razao
entre produto H/D.

Estudo Cinético: Para a realizacdo do acompanhamento cinético a

mesma reacgao foi executada em escalda de 5 mmol.

2.5.4. Procedimento para  sintese atraves da reacao
multicomponente A3 para preparo das 2,4-difenil-quinolinas

utilizando Montmorilonita K-108°

D
K-10 (500 mg) AN
3] )
Ph Ph (CHZC')Z; 100°C N/ Ph

Ph
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Em um baldo de fundo redondo foi pesado 500 mg de K-10 e adicionados
3 mL de 1,2-dicloroetano ao baldo. Em seguida, foram adicionados a anilina (109 uL;
1,2 mmol), benzaldeido (122 uL; 1,2 mmol) e o fenilacetileno-D (110 uL; 1 mmol). A
reacdo foi agitada e aquecida por 100°C durante 3 h. Apos esse periodo a reagéo
possuia um aspecto amarelado-translucido e foi resfriada a temperatura ambiente e a
mistura de produtos foi purificada por cromatografia de coluna, conforme descrito
anteriormente. A mistura de quinolinas H/D foi obtida em 53% (149 mg) de rendimento

como um solido branco-amarelado e sua proporcgéao foi determinada por RMN-H.

2.5.5. Procedimento para sintese através da reacdo multicomponente

A3 para preparo das 2,4-difenil-quinolinas utilizando YCIs®

D Ph
YCl3 (15 mol%) X

j + l}le + || 3 - m
o ~

Em um frasco para realizacao de reac6es em micro-ondas foi adicionado
o YClz (29,3 mg; 0,15 mmol),seguido do aldeido (104 pL; 1 mmol), anilina (92 uL; 1
mmol) e fenilacetileno-D (110 pL; 1 mmol). A reacéo foi aquecida sob irradiagao de
micro-ondas até atingir 180 °C, durante 8 min. Apds esse periodo a rea¢do possuia
coloracdo escura e foi resfriada a temperatura ambiente e a mistura de produtos foi
purificada por cromatografia de coluna, conforme descrito anteriormente. A mistura de
quinolinas H/D foi obtida em 30% (84 mg) de rendimento como um sélido branco-

amarelado e sua proporcéo foi determinada por RMN-H.

2.5.6. Estudos Cinéticos
Para realizag&o dos estudos cinéticos, primeiramente foram sintetizadas
as espécies observadas ao longo da reacdo, conforme procedimentos descritos a

sequir.

2.5.7.Procedimento para sintese de (E)-N,1-difenilmetaniminal®?

0] 65°C
B Cl,
Ph Ph MeOH, 3h N" > ph
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Uma solucéo de anilina (901 pL; 9,9 mmol) e benzaldeido (1 mL; 9,9
mmol) foi agitada em metanol (20 mL) e aquecida até 65°C por 3 h. Apés esse periodo,
o solvente foi removido sob presséo reduzida. O material bruto foi recristalizado 3x
com hexano para fornecer a imina com 75% (134 mg) de rendimento, na forma de
cristais amarelos. RMN-1H (400 MHz, CDCl3) & 8,46 (s, 1H), 7,91 (dd, J = 6,7, 2,9 Hz,
2H), 7,48 (m, 1,7 Hz, 3H), 7,40 (t, J = 7,6 Hz, 2H), 7,28 — 7,17 (m, 3H).

2.5.8. Procedimento para sintese de propargilaminas a partir de

iminas163

o) ) 2h, 60°C
J e @L i
Ph Ph 2) fenilacetileno

RuCI (10 mol%)
CuBr (30 mol%)
H,0, 40°C, 6-7h

Uma mistura de aldeido (10 mmol) e anilina (11 mmol) foi aquecida a 60
°C por 2h. A seguir, uma mistura de RuCl2 (10 mol%) e CuBr (30 mol%) e 20 mL de
agua foram adicionados ao frasco reacional sob atmosfera inerte. A mistura resultante
da reacéo foi aquecida a 40 °C por 6-7 h. ApGs o término da reacao, essa foi extraida
utilizando-se dietiléter. A fase organica foi lavada com agua e seca com Na2SOg4
anidro. O solvente foi removido sob pressdo reduzia e o produto foi isolado por
cromatografia de coluna flash utilizando mistura de hexano:acetato de etila (50:1).
Observacéao: Molécula disponivel na biblioteca de compostos do laboratorio, tendo
sua sintese sido feita pelo aluno de doutorado Aloisio Bartolomeu de Andrade. RMN-
'H: 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) 6 7,69 — 7,62 (m, 2H), 7,44 — 7,16 (m, 11H), 6,83
— 6,74 (m, 3H), 5,50 (s, 1H), 4,15 (s, 1H).

2.5.9.Procedimento para sintese de N-benzilanilina

j) . NH, 65°C ©\ %)0", NaBH, ©\
! Pz
Ph Ph  MeOH, 3h N/\PhJ 2) ta., 12h ”/\Ph

Uma solucado contendo benzaldeido (1 mL; 9,9 mmol) e anilina (901 uL;

9,9 mmol) em metanol (20 mL) foi agitada a 65 °C por 3h para a formacédo da
respectiva imina. Apos esse periodo, a solucao foi levada a temperatura ambiente e

depois resfriada em banho de gelo, seguiu-se com a adi¢cao de pequenas porc¢des de
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NaBHas (1,5 equiv). A reacao foi agitada por 12h em temperatura ambiente até total
formacédo da amina. Apds essa etapa, a mistura reacional foi extraida com agua e
acetato de etila, lavada com solucéo satura de NaCl e seca com Na-SO4 e evaporada
sob precao reduzida. O material bruto foi recristalizado 3x com hexano, sendo obtido
a respectiva amina com 70% de rendimento (1,27 g). RMN-'H (400 MHz, CDClz) &
7,40 — 7,24 (m, 5H), 7,17 (t, J = 7,7 Hz, 2H), 6,71 (t, J = 7,3 Hz, 1H), 6,64 (d, J = 8,0
Hz, 2H), 4,33 (s, 2H), 4,03 (s, 1H).

2.5.10. Procedimento para acompanhamentos cinéticos das reacdes

multicomponentes A3

-Desenvolvimento do método cromatogréfico

Apés purificacdo e caracterizacao de todas as moléculas envolvidas na
reacao, foi preparada uma solucdo contendo a mistura dos analitos em concentracao
na faixa de 0,1-0,5 mg.mL! para o desenvolvimento do método de separacdo no GC-
MS.

O método otimizado consiste da injecdo de 1 uL com taxa de split de
1:50 utilizando Hélio como gas de arraste. A amostra foi injetada em uma coluna
capilar (conforme especificado anteriormente), seguindo do aguecimento da coluna
em 50 °C nos primeiros 5 min. Apos esse tempo, foi iniciada a rampa de aquecimento
até atingir 300 °C a uma taxa de 20 °C.minl. O método permaneceu nessa
temperatura por mais 3 min até o término da analise. O espectrébmetro de massas
monitorou os ions no modo SCAN, sendo utilizada a faixa massas de 55-400 m/z com
velocidade de scan em 1250 e tempo de aquisicdo de 3,50-20,50 min. A interface
entre o cromatégrafo e o espectrémetro de massas foi mantida a 300 °C e a fonte de
ionizagao foi mantida a 260 °C.

A seguir € mostrado um cromatograma exemplificando a separacao
realizada com essas condi¢cbes do método utilizado para as andlises das reacdes
multicomponentes — FIGURA 2.11.
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FIGURA 2.11. Cromatograma resultante da separacdo das espécies envolvidas nas reacodes
multicomponentes A3 estudas nessa tese.

Preparo das curvas de calibracao

A partir de uma mesma solucdo estoque de cada analito foram
preparadas trés séries de diluicdo para cada analito nas faixas de 0,25-10 ymol.mL™2.
Foi preparada uma solucao estoque de hexadecano (Padrdo Interno) contendo 19,25
mg.mL? (25 pL). Para a construcédo das curvas de calibracéo foram adicionados em
todas as amostras a quantidade de 10 pL da solucéo de padrao interno. As curvas de
calibracdo (Anexos) foram calculadas levando em conta a razédo entre as areas de
cada analito com a area do padrdo e as respectivas concentracfes, de acordo

seguinte expressao:

Aanalito Canalito Aanalito
2 = RF C => 2 -Cpadrﬁo = RF. Canaiito
padrao padrao padrao

Procedimento de acompanhamento cinético das reacdes

As reagOes monitoradas foram executadas na escala de 5 mmol de
reagentes e foi adicionado 125 pL do hexadecano (padrdo interno) para a
guantificacdo das espécies. Ao logo dos tempos reacionais, foram retiradas aliquotas
de 20 pL das reacdes em intervalos de tempos regulares e analisados no GC-MS de

acordo com o método descrito anteriormente.
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2.5.11. Procedimentos dos calculos Tedricos

Os calculos foram realizados usando-se o pacote de software Gaussian
09164 no nivel de teoria B3LYP'%%166 juntamente com a funcdo de base 6-
31+G(d,p)te"1¢8, Para as estruturas contendo Fe ou Cl, foi utilizado a funcéo de base
LanL2DZ'%%-17t em conjunto com a fungdo mencionada anteriormente para os outros
atomos. Além disso, as espécies de ferro foram calculadas em estados sexteto para
FeCls e quinteto para espécies de FeClz. Foram considerados nos calculos o modelo
de solvatacdo IEF-PCM levando em conta a tolueno como solvente e fator de
dispersdo empirica de Grimme (GD3)'’2. Todos célculos foram realizados com grid de
integracdo ultrafino (int=ultrafine) Todas as estruturas calculadas foram verificadas de
modo que apenas os estados de transi¢cao apresentaram um unico valor negativo para
as frequéncias imaginarias, o restante das estruturas ndo apresentou esse valor

negativo.
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TABELA 2.2. Energias (em Hartree) para o0 mecanismo os TS1 ao TS4.

em B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C, O) e LANL2DZ (Fe e Cl)/IEF-PCM (tolueno)
Estrutura AEel Corregdo Térmica Frequéncia AG*
a Energia livre de Imaginaria
Gibbs (em?)

I -514,0615983680 0,067110 - -513,9944884

Il -287,6321126310 0,087659 - -287,5444536
1"l -308,4266854560 0,078935 - -308,3477505
FeCls -168,4092865640 -0,030200 - -168,4394866
v -725,2731888890 0,157584 - -725,1156049

H.O -76,43796307270 0,002955 - -76,4350081
TS1 -1033,677970310 0,258800 -339,88 -1033,4191703
Vv -1033,680346660 0,260544 - -1033,4198027
Vi -1033,739570830 0,265067 - -1033,4745038
61 -865,2884870210 0,274186 - -865,0143010
57 -864,104964266 0,252745 - -863,8522193
Ill-a -461,254544768 0,059803 - -461,1947418
IV-a -572,391148364 0,175325 - -572,2158234
TS2 -1033,63991193 0,257638 -405,06 -1033,3822739
V-a -1033,71933343 0,261395 - -1033,4579384
Vl-a -1033,70453121 0,259828 - -1033,4447032
TS3 -1033,69205706 0,262987 -342,50 -1033,4290701
Vil-a -1033,70533952 0,264821 - -1033,4405185
0O -150,327631576 -0,016241 - -150,3438726
TS1 -1033,65659412 0,259133 -502,93 -1033,3974611
\'4 -1033,73789200 0,266275 - -1033,4716170
I -345,988275413 0,092089 - -345,8961864
TS4 -880,796030418 0,276342 -389,04 -880,5196884
V-b -880,849023597 0,28094 - -880,5680836

HCl -15,5518447221 -0,011427 - -15,5632717

* AE.. obtido da Soma em B3LYP-D3/6-31+G(d,p) (H,N,C,0) e LANL2DZ (Fe e Cl)/IEF-PCM (tolueno)//
B3LYP-D3/6-31+G(d,p) (H,N,C,0) e LANL2DZ (Fe e Cl)/IEF-PCM (tolueno) e Correcdo Termal para
Energia livre de Gibbs em B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C, O) e LANL2DZ (Fe e Cl)/IEF-PCM (tolueno).
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2.5.12. Calculos da etapa de transferéncia de hidreto

Os calculos foram realizados usando-se 0 pacote de software Gassian
09164 no nivel de teoria B3LYP'%5166 juntamente com a funcdo de base 6-
31+G(d,p)*¢"1¢8, Para as estruturas contendo Fe ou Cl, foi utilizado a funcéo de base
LanL2DZ'%%-17t em conjunto com a fungdo mencionada anteriormente para os outros
atomos. Foram considerados nos célculos o modelo de solvatacédo IEF-PCM levando
em conta a tolueno como solvente. Todas as estruturas calculadas foram verificadas
de modo que apenas os estados de transicdo apresentaram um Unico valor negativo
para as frequéncias imaginarias, o restante das estruturas ndo apresentou esse valor

negativo.

TABELA 2.3. Energias (em Hartree) para o0 mecanismo de transferéncia de hidreto com TS5.

em B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C, O) e LANL2DZ (Fe e Cl)/IEF-PCM (tolueno)
Estrutura AEel Correcdo Térmica | Frequéncia AG*
a Energia livre de | Imaginaria
Gibbs (em?)
TS5 -1590,58660336 0,452595 -1014,23 -1590,1340084
49 -558,027841431 0,186224 - -557,8416174

* AF. obtido da Soma em B3LYP-D3/6-31+G(d,p) (H,N,C,0) e LANL2DZ (Fe e Cl)/IEF-PCM (tolueno)//
B3LYP-D3/6-31+G(d,p) (H,N,C,0) e LANL2DZ (Fe e Cl)/IEF-PCM (tolueno) e Corre¢céo Termal para
Energia livre de Gibbs em B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C, O) e LANL2DZ (Fe e Cl)/IEF-PCM (tolueno).
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2.5.13. Calculos de estimativas de potencial redox das etapas

radicalares oxidativas

Todos os calculos foram realizados seguindo os parametros pre-
estabelecidos pelo trabalho proposto por Nicewicz e col*®3. Desse modo, os célculos
foram realizados usando-se o pacote de software Gassian 09164 no nivel de teoria
(U)B3LYP165166 juntamente com a funcdo de base 6-31+G(d,p)'®’1%8 Para as
estruturas contendo Fe ou ClI, foi utilizado a fungcédo de base LanL2DZz'%%-171 em
conjunto com a fungcdo mencionada anteriormente para os outros atomos. Foram
considerados nos calculos com modelo de solvatacdo IEF-PCM levando em conta a
acetonitrila como solvente.

TABELA 2.4. Energias (em Hartree) para os céalculos de ddp em acetonitrila das relacionado com as
oxidacbes

em B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C, O) e LANL2DZ (Fe e Cl)/IEF-PCM (acetonitrila)
Estrutura AEel Correcdo Térmica | Frequéncia AG*
a Energia livre de | Imagindria
Gibbs (em?)
cr -15,1155250733 -0,015023 - -9494,56100697271
FeCl; -168,433815556 -0,030200 - -96228,9704871917
FeCl; -153,462105163 -0,026893 - -96335,0299419809
42 -556,796695737 0,164439 - -349302,482724812
73 -556,579638250 0,161966 - -349167,7702819690
61 -865,288253256 0,272745 - -542805,354791278
75 -865,101111654 0,273097 - -542687,700795271
49 -558,011888142 0,186307 - -350040,790706637
74 -557,816427639 0,186594 - -349917,957310240
0, -150,266936690 -0,015227 - -94303,4690152742
(o7 -150,461492794 -0,017093 - -94426,7257301342

* AEele obtido da Soma em B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C,0) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (acetonitrila)//
B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C,0) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) e Correcdo Termal para
Energia livre de Gibbs em B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C,0) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (acetonitrla).

Para os calculos dos potenciais redox foi considerada a seguinte

equacdao, onde sdo inseridas energias calculadas por DFT em Kcal.mol:

Gyoglreduzido] — G,9gloxidado]

0,calc _ 0,EPH 0,EPC
E1/2 - noF - E1/2 + E1/2
n, = n°de elétrons transferidos EPH (¢ietrodo Padrao n) = 4281V

F = 23,061 Kcal. mol™".V " ESC (etetrodo saturado calomelano) = —0,141V
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2.5.14. Calculos de estimativas de potencial redox e etapas

radicalares oxidativas

Todos os calculos foram realizados seguindo os parametros pre-
estabelecidos pelo trabalho proposto por Nicewicz e col*®3. Desse modo, os célculos
foram realizados usando-se o pacote de software Gassian 09164 no nivel de teoria
(U)B3LYP165166 juntamente com a funcdo de base 6-31+G(d,p)'®’1%8 Para as
estruturas contendo Fe ou ClI, foi utilizado a fungcédo de base LanL2DZz'%%-171 em
conjunto com a fungcdo mencionada anteriormente para os outros atomos. Foram
considerados nos calculos com modelo de solvatacdo IEF-PCM levando em conta a

tolueno como solvente.

TABELA 2.5. Energias (em Hartree) para os calculos das etapas oxidativas radicalares em tolueno

em (u)B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C, O) e LANL2DZ (Fe e Cl)/IEF-PCM (tolueno)
Estrutura AEel Correcdo Térmica | Frequéncia AG*
a Energia livre de | Imaginadria
Gibbs (em?)
cr -15,0682390 -0,015023 - -15,0832620
FeCl; -168,4092866 -0,030851 - -168,4401376
FeCl, -153,4626468 -0,019770 - -153,4824168
42 -556,8099234 0,164585 - -556,6453384
76 -556,5695430 0,162199 - -556,4073440
73’ -571,7265154 0,161577 - -571,5649384
61 -865,3195436 0,273535 - -865,0460086
75 -865,1097834 0,273816 - -864,8359674
75’ -880,2588039 0,269352 - -879,9894519
77 -864,5623863 0,266538 - -864,2958483
78 -864,7131290 0,261678 - -864,4514510
57 -864,1342161 0,252352 - -863,8818641
49 -558,0278369 0,186617 - -557,8412199
74 -557,8069557 0,187865 - -557,6190907
74 -572,9678475 0,183567 - -572,7842805
(07} -150,2664583 -0,015229 - -150,2816873
0y -150,4160055 -0,017092 - -150,4330975
H,0; -151,5610360 0,004185 - -151,5568510
HOy -150,9187202 -0,008082 - -150,9268022
H,0 -76,4379632 0,002944 - -76,4350192

* AEeie obtido da Soma em (u)B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C,0) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno)//
B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C,0) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno) e Correcdo Termal para
Energia livre de Gibbs em B3LYP/6-31+G(d,p) (H,N,C,0) e LANL2DZ (Fe e CI)/IEF-PCM (tolueno).
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3.1. Introducao
3.1.1. A motivacao histérica por traz dos avancos dos modelos de

predicdo da estereoquimica de adi¢cdes a carbonila

Durante o ultimo século, diversos foram os desafios sintéticos que
permitram ndo sO6 a constru¢cdo de moléculas complexas, mas também o
desenvolvimento de conceitos fundamentais ao entendimento de reacdes com
moléculas organicas. Como exemplos, podemos apontar os desafios relacionados a
sintese de esteroides com o desenvolvimento da reacéo de Diels-Alder. Assim como
os desafios sintéticos associados com os antibiéticos macrolideos como, por exemplo,
a Eritromicina A (ESQUEMA 3.1). Sendo essa classe de antibiéticos responsavel por
proporcionar a motivacdo no desenvolvimento do pleno potencial das adicdes
alddlicas como estratégia para sua construcdo. Tamanha a relevancia dessa classe
de substancias, atualmente ainda h& esforcos na pesquisa por novas estruturas

derivadas da Eritromicinal’s.

Me

MeC:) H
OH

ESQUEMA 3.1. Eritromicina A.

Em 1956, Woodward comentou a respeito da estrutura da Eritromicina
A: “looks at the presente time quite hopelessly complex, particularly in view of its
plethora of asymmetric centers”*’4. Nesse sentido, vale complementar que apenas em
1981, a Eritromicina teve sua primeira sintese total publicada pelo grupo de
Woodward!’>. E, considerando-se a sua descoberta em 195276 a Eritromicina
permaneceu por quase 40 anos como Unico representante dessa classe de
antibioticos, surgindo no final dos anos noventa a Eritromicina B. Tais fatos,

demonstram a complexidade estrutural e a dificuldade de se realizar derivados
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sintéticos eficazes dessa classe de substancias, os quais ainda sdo atualmente
esforcos de pesquisa e desenvolvimento!’”.

Diante desse contexto, alguns marcos pertinentes ao desenvolvimento
da quimica organica como ciéncia, podem ser correlacionados com esses desafios
sintéticos. Como exemplo, podemos citar desde a sistematizacdo de
estereodescritores descritas por Cahn-Ingold-Prelog’®, até a proposicao de diferentes
modelos de adi¢do a carbonila'’®*-182 conforme abordaremos a seguir na FIGURA 3.1.
A descoberta de modelos capazes de explicar o controle da estereoquimica durante
uma reacao, possibilitou o avancgo de diversas teorias que cercam reacdes organicas,
tornando-os ferramentas que, aliadas ao planejamento sintético, possibilitaram

grandes avancos no passado e nos dias de hoje.
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FIGURA 3.1. Alguns marcos relevantes no desenvolvimento dos modelos estereoquimicos para
reacdes de adicdo a carbonila.

Voltando agora para uma descricdo mais analitica relacionado aos
modelos de adi¢do a carbonilas, temos que em 1889 a descricdo da primeira reacao
diastereosseletiva, feita por Fischer e relacionada a quimica de carboidratos!83184, Em
1952, Cram?*® propds seu modelo, praticamente meio século apés as descobertas de
Fischer, sendo apontado como o primeiro modelo a adicdo de carbonilas com intuito
de explicar seletividades. O modelo relata que o ataque ocorre preferencialmente pela
face menos impedida da carbonila, tendo a conformacéao preferencial dos substituintes
em alfa mantendo o grupo mais volumoso (Rg) eclipsado com ao substituinte R —
ESQUEMA 3.2A.
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ESQUEMA 3.2. Comparativo entre os modelos de adi¢éo a carbonila: A) Modelo de Cram; B) Modelo
Quelado de Cram; C) Modelo de Cornforth; D) Modelo de Karabatsos; E) Modelo de Felkin; F) Modelo
de Felkin-Ahn.

Em 1959, apenas alguns anos depois de seu primeiro modelo, Cram
propds o seu modelo quelado®®® para sistemas contendo grupos X contendo pares de
elétrons nao ligante, sugerindo que o comportamento conformacional dos
substituintes da posicéao alfa seriam regidos pela quelacdo entre um metal e os grupos
carbonila e o grupo X — ESQUEMA 3.2B.

No mesmo ano, surgiu o modelo de Cornforth®” (ESQUEMA 3.2C), o
gual baseia-se na minimizacdo do dipolo mantendo os grupos carbonila e -X em
posicao anti-periplanar.

Cabe ressaltar que em 1967, praticamente junto com esses modelos
iniciais mostrados a pouco, surgiu 0 modelo de Zimermann-Traxler onde originalmente
foi aplicado para explicar a reacao de Ivanov, o qual sera melhor explicado na préxima

secao.
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No ano de 1967, Karabatsos'® propds em seu modelo a permanéncia
do grupo médio (Rm) eclipsado a carbonila, e o grupo mais volumoso em anti ao
nucledfilo, com a justificativa de que nesta conformacao a energia de seu estado de
transicdo para a adi¢cao seria menor em fungéo da minimizagéo de repulsdes estéricas
— ESQUEMA 3.2D.

Em 1968 surge o modelo de Felkin!®, considerando agora os efeitos
torcionais do estado de transig&o, os quais levou Felkin a propor um modelo onde os
grupos nao estariam eclipsados a carbonila. Além disso, a orientacdo da entrada do
nucledfilo foi considerada anti-periplanar ao grupo mais volumoso, orientando-se entre
0s grupos de menor volume — ESQUEMA 3.2E. Esse modelo obteve sucesso em
explicar uma série de resultados de adices em cetonas'’®. Entretanto haviam
algumas incoeréncias no modelo de Felkin, tais como, o efeito polar e outras
conformacdes possiveis para o estado de transicdo quando a adicdo é feita em
aldeidos!’®. Tais fatos levaram, em 1977, Ahn e Eisenstein aperfeicoar o modelo de
Felkin. Esses pesquisadores levaram consideracdo a trajetéria de Birgi-
Dunitz!9%:191(1973) e o efeito anti-periplanar (1977) ao modelo de Felkin. Desse modo,
surgiu o modelo de Felkin-Ahn'®2 (ESQUEMA 3.2F), o qual se difundiu amplamente
como um dos modelos de estereoquimica mais aceitos pela comunidade cientifica a
adicéo de carbonilas’®.

Tamanha € importancia do modelo de Felkin-Ahn que o produto previsto
pelo seu modelo foi chamado de “produto de Felkin-Ahn” ou, simplesmente, “produto
Felkin”. Um exemplo dessa nomenclatura pode ser ilustrado de acordo com a reacédo

do ESQUEMA 3.3%7°,
+

Me O OMgBr OH
Ph Me Ph H,0* pp produto
Nu™ 1 H = t-Bu "Felkin-
H t'Bu H Me Ahnn
o TS
Ph_(S) t-BuMgBr Felkin-Ahn d.r: 98:2
Me i
OH OMgBr . OH
Ph H H30"  Ph -
Ph*ﬂ}___N - 8, \‘/\t-Bu produto
Me Nu H £Bu anti
H Me Me "Felkin-
Ts Ahn

anti Felkin-Ahn

ESQUEMA 3.3. Modelo de Felkin-Ahn aplicado a adicdo de um reagente de Grignard a um aldeido
quiral.
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A partir de entdo, alguns modelos que ainda eram aplicaveis em certos
sistemas foram também aprimorados com a adicéo da trajetéria de Burgi-Dunitz e pelo
uso das conformacoes alternadas, como exemplo desses modelos aprimorados temos
o modelo de Cram quelado atualizado'’”® e o modelo de Cornfoth-Evans!®®. Para
maiores detalhes sobre as descobertas dos desenvolvimentos desses modelos de
adicdo a carbonila, recomenda-se a leitura das seguintes revisdes'’®-182,

Desse modo, os trés ultimos modelos mostrados: i) Felkin-Ahn; ii) Cram
Quelado (atualizado) e iii) Modelo de Cornforth-Evans, sdo os mais utilizados para

explicar reacdes de adi¢gbes a carbonila.

3.1.2. Fundamentos dos modelos de predicdo de estereoquimica em

reacOes aldodlicas

Uma das maneiras mais comuns de se formar uma ligacdo C-C através
de uma adi¢do nucleofilica em compostos carbonilicos é através de uma reacao
alddlica. Boa parte das reacfes alddlica podem ser racionalizadas empregando-se 0
modelo de estado de transi¢do de Zimmerman-Traxleri®4, o qual envolve um arranjo
ciclico de 6 membros dos atomos na conformacdo cadeira, acomodando 0s
substituintes volumosos nas posi¢des equatoriais quando possivel - ESQUEMA 3.4.
Os arranjos mais favoraveis destes estados de transicdo geram, a partir de enolatos
Z e E, adutos syn e anti, respectivamente. Em geral, estas reacdes apresentam alta

diastereosseletividade.
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Modelo de Zimmerman-Traxler aplicado a adicdo do enolato Z

face Si

R'_0O
\lé
H
R2

oM
H)\(

R3
(Z)-enolato

H 0]

\[4
R!
face Re

+

OH O

B — R'IJ\HJ\R:i

R2
aldol
syn

R2
aldol
anti

Modelo de Zimmerman-Traxler aplicado a adicdo do enolato E

face Si

R' o
Y

H
sz\(OM

R3
(E)-enolato

H YO
R1
face Re

R2
aldol
syn

ESQUEMA 3.4. Modelo de Zimmerman-Traxler para reacdes alddlicas com enolatos pré-formados.

O modelo de Zimmerman-Traxler inicialmente foi pensado para explicar

as reac0Oes alddlicas via enolatos de magnésio, sendo posteriormente aplicado com

grande éxito aos enolatos de boro e titanio. Isso se deve, ao fato desses enolatos

serem monoméricos, ao passo que litio e magnésio serem conhecidos por poderem

formar agregados!®® durante suas reacGes, devido a forte eletropositividade dos

metais alcalinos, o que ocasiona formacdo de ligacbes com maior carater ibnico-

agregado'’s.

Ao se considerar a presenca de um centro estereogénico na posi¢cao a-

carbonilico dos enolatos, este passa a favorecer apenas uma das faces do enolato,
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conforme pode ser visto no ESQUEMA 3.5'%, Nesses casos, o enolato-Z favorece a
formacé&o do aduto com relagéo 1,2-syn, visto que o ataque pela outra face geraria um
estado de transicdo desfavoravel, conforme previsto pelo modelo de Zimmerman-
Traxler, onde pode ser considerada a tensdo 1,3-alilical®” como fator de
desfavorecimento®®, Para enolato-E, o aduto 1,2-anti é obtido preferencialmente.
Estas reacOes passam a ter um controle do substrato na geracdo dos novos
estereocentros, e quando utilizado enolatos enantiomericamente puros, podem ser

classificados como um processo diastereosseletivo.

OYR

H

Me
Rm
(Z2)-Enolato \

OYH O OH
R R

Ru Me

aduto

1,2-anti

O OH

— > R

O_R L;QJ\;)\R

> Ru Mo

H
aduto
RG\_)\ 1,2-anti
Ry Me \

(E)-Enolato OYH O OH
R R

Ry Me

aduto

1,2-syn

ESQUEMA 3.5. Modelo de Zimmerman-Traxler aplicado a adi¢édo aldolica de um aldeido a um enolato
pré-formado contendo substituicdo a-carbonilica.
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Outro exemplo que demostra uma maior complexidade desse sistema,
pode ser observado quando sdo utilizados aldeidos quirais com substituintes na
posicdo a-carbonila. Nesta situagcédo, os produtos podem ser correlacionados de
acordo com o modelo combinado de Felkin-Ahn — ESQUEMA 3.61992%° Cyriosamente,
nesse caso, a adicdo alddlica realizada com aldeidos quirais e enolatos-Z favorece a
formacé&o do produto de adi¢ao anti-Felkin com relacdo 1,2-syn entre metil e hidroxila.
Isso ocorre pois 0 estado de transicdo que levaria ao produto Felkin tem fortes
repulsbes syn-pentano. Por outro lado, quando séo utilizados na mesma reacéo 0s
enolatos com geometria E, esses proporcionam a formacdo favoravel do produto
Felkin com relacdo 1,2-anti entre metila e hidroxila. Os produtos desfavorecidos néao
ocorrem devido as interacfes repulsivas entre o grupo metil e Rc e/ou Rm, em cada

caso, conforme mostrado no ESQUEMA 3.6,

O
\‘)k OH O
H . Re
RM R
Ry Me
)\/Me produto Felkin

R desfavoravel
(Z)-enolato - 1t

k« . L OH ©
RM\‘;_C_;J\R |\|/| = R
: :

R 0 Ry Me
Me produto anti-Felkin
- favoravel - "mismatched”
B Tt
\‘)J\ OH O
R
-, ¢ <" R
RM |\7Ie
produto Felkin
R)\ R favora
M avoravel
Me - favoravel - "matched”
(E)-enolato \‘ *
H L OH O
RM%RGLR | e RS
//Mel L \pzM\L ¢ R
H 0 Ry Me
H produto anti-Felkin

desfavoravel

ESQUEMA 3.6. Modelo de Zimmerman-Traxler aplicado a reacéo alddlica com enolato pré-formado e
um aldeido quiral.
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3.1.3. Reacdes alddlicas induzidas por metais

A seletividade das reacdes alddlicas empregando o uso de enolatos
cinéticos esta relacionada a diferentes fatores, tais como, a natureza do acido de
Lewis (Li, B, Mg, Ti, Al, Sn, etc), a presenca de centros estereogénicos em ambos 0s
substratos e reagentes, a gemometria do enolato (E/Z), a natureza dos substituintes
e as condicdes reacionais?t. Desse modo, a escolha do acido de Lewis usado na
reacao influencia diretamente a natureza do estado de transicao.

Embora o modelo de Zimmerman-Traxler tenha sido inicialmente
desenvolvido para enolatos de magnésio, este modelo tem sido utilizado
frequentemente para explicar a estereosseletividade de reacdes alddlica mediadas
por enolatos de boro e titanio. Esses acidos de Lewis originam estados de transi¢cao
monomericos, onde geralmente sdo observadas maiores estereosseletividades
induzidas. Isso pode ser explicado considerando-se o fato de que boro e titanio sao
acidos de Lewis mais fortes do que Li e Mg, tornando o estado de transi¢do de seis
membros mais compacto, maximizando as interacfes estéricas repulsivas. Por outro
lado, utilizando-se litio e magnésio é sabido que sédo formadas espécies agregadas?°?,
0S quais envolvem estados de transicbes quelados, resultando em
diastereosseletividade opostas!’®. Para os metais mencionados anteriormente,
presume-se que a estereosseletividade observada seja consequéncias dos estados
de transicdo assumirem as conformacdes tipo-cadeira propostas pelo modelo
Zimmerman-Traxler (ESQUEMA 3.7), sendo que dependendo do tipo de grupo de
protecédo e metal envolvido, quelacdes adicionais podem participar do processo!’3.
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Reacdes Aldolicas estabelecidas para a-alcoxi metilcetonas mediadas por metal

Jommm e . B It
i M =B, Ti, Mg, Li
i P = 8iR'3 CHyAr
""""""""""" O OH
RN N
PORZ Re
1,4-syn
OML,
Re Rz
RCHO
OP Rg "
O OH
— R~ R
POR? Re
1,4-anti

— TSB -

ESQUEMA 3.7. Estereoinducao de reacgbes alddlicas medias por metais passando por estados de
transicdo do tipo Zimmerman-Traxler.

Os trabalhos mecanisticos feito por Goodman e Paton abordaram a
inducdo assimétrica-1,5 em B-alcoxi metil cetonas através de estudo tedrico usando
DFT. Estes trabalhos demonstraram que através do estado de transicao do tipo bote,
as interacdes repulsivas séo aliviadas, além de que a conformagdo assumida existe
uma ligacao de hidrogénio entre o oxigénio do grupo protetor e o CH-formil, o que

contribui com a estabilizacdo dessas conformacdes - ESQUEMA 3.8203: 204,

Modelo de Goodman-Paton

OP OBL, Q OP O OH OP O OH
1,5-anti 1,5-syn
ﬁ
L\B/
O
anti-"in" L syn-"in" .
0 +1,16

ESQUEMA 3.8. Modelo de Goodman-Paton para inducdo assimétrica-1,5 para enolatos de boro
formados a partir de B-alcoxi metil cetonas.
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Posteriormente, o modelo de Goodman-Paton foi aplicado para explicar
as enantioseletividades observadas em reacdes alddlicas com enolatos de etil cetonas
com boranas quirais. Através de calculos foi visto que em condi¢Bes de formacao de
enolatos-E os estados de transi¢cédo favorecidos seguem esse modelo baseado em
conformacéo bote. Por outro lado, quando a geometria do enolato formado é Z ou
guando trata-se de uma metil cetona, esse passa por um estado de transicao tipo-
cadeira, semelhante ao modelo de Zimmerman-traxler?°®,

Dentre os acidos de Lewis citados anteriormente, o boro tem sido um
dos elementos mais versateis para o emprego em reacdes alddlicas?®!. Destaca-se
como vantagens sua facil preparacdo, processos de enolizacdo brandos, e
principalmente, a possibilidade de controle da geometria dos enolatos formados a

partir de reagentes de boro distintos.

3.1.4.Inducdo assimétrica-1,4 usando a-alcoxi, B-alcéxi e ,B-bis-

alcoxi metil cetonas

Em 1999, Evans e col.?% reportaram a primeira evidéncia desse tipo de
inducdo assimétrica, durante a sintese do fragmento C23-C24 da briostatina 2
(ESQUEMA 3.9A), onde baixos niveis de diastereosseletividade foram obtidos usando
(c-Hex)2BCl, ao passo que usando boranas quirais foram obtidos os adutos 1,4-syn e
1,4-anti com controle estereoquimico sinteticamente Gteis?%. Ainda no contexto da
sintese total, Furstener?®” (ESQUEMA 3.9B), Kalesse?°® (ESQUEMA 3.9C) e Burch?®
(ESQUEMA 3.9D) descrevem a aplicacdo deste tipo de estereoinducédo, onde

predominantemente foi verificada a relagao 1,4-anti nos adutos formados.
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A) Evans e col. Primeira evidéncia de estereosseletividade 1,4

_lA-anti
\ \
0 1. (¢-Hex),BCl, Et;N O OH
M EtQO M 4
e\;)J\Me e\;)J\/:\Et
OPMB 2. EtCHO, -78 °C OPMB
25% yield
1 2
dr=66:34
B) Fiirstner e col. _dd-ant
A\l A\l
o] G  OH
1. Et,BOTF, EtN(-Pr),, PhMe 4 :
TBDPSO™ ™ Me TBDPSO™ ™ 1
Me OPMB ) 1) Me OPMB  Me
3 H - SiMe,Ph 5
Me Me ,-90°C
4
84% yield
dr=80:20
C) Kalesse e col. _MA-anti
\/ \
(0] 1. (c-Hex),BCI O OH
Me Et3N, Et,O Me 4 - Me
Me 1
Me OP 2. i-PrCHO, -20 °C Me OP Me
6a. P = PMB 7a. 35% yield (dr = 77:23)
6b. P = TES 7b. 63% vyield (dr = 84:16)
D) Burch e col. _MA4-anti.
\ \
0 O OH
1. (c-Hex),BCl, EtzN . P
BnO ~ Me BnO - 1 Ph
BnO Me 2. (6] BnO Me
JJ\/\ 9
8 H Ph
Et,0,0°C
99% yield
dr=289:11

- SiMe,Ph

Me

ESQUEMA 3.9. Exemplos representativos de inducdo-1,4 assimétrica em reagdes alddlicas envolvendo

enolatos de boro de a-alcoxi metil cetonas

Até a publicacdo do nosso trabalho?® ndo havia nenhum relato de

estudo tedrico considerando os fatores que influenciam a estereoinducéo 1,4-

assimétrica em metil cetonas para reacdes aldolicas mediadas por boro usando a-

alcéxi metil cetonas e quais seriam os efeitos sinérgicos nas a,B-bis-alcoxi metil

cetonas. Neste sentido, sera explanado como foi possivel essa racionalizacao

aplicando-se o uso de calculos tedricos.
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3.2. Objetivos

Conforme mostrado nessa introducéo, até o momento, nenhum trabalho
havia explorando os fatores que governam o senso remoto de estereoinducgéo-1,4
observado nas reagdes alddlicas mediadas envolvendo a-alcéxi metil cetonas e a,f3-
bis-alcoxi metil cetonas — ESQUEMA 3.10. Desse modo, foi decidido estudar, através
de célculos usando DFT, a influéncia dos grupos substituintes alquil na posi¢ao a, bem

como sobre a natureza dos grupos protetores do oxigénio nas posigdes a e 3.

OBMe, o 0] QH o O OH
oP 1,4-anti 1,4-syn
OP OBL, o OP O (E)H OP O OH
Me)ﬁ\“ﬁj\ . L Me/ski)k/fR + MeWR
OP' H Me OP' OP'
1,5-anti 1,5-syn
OP OBL, o )O\P)?\/Q\H OP O OH
Me/Bk?(/& + JL — > Me”s ; 1 R * Me s : 1R
6P' H Me OP' OPI
1,5-anti 1,5-syn
OBn OBL, o OBnO QH OoBnO OH
B% + JJ\ —> S‘{U\/\R + WR
BnO" R H™ Me BnO" R Bno" R
1,4-anti 1,4-syn

ESQUEMA 3.10. Reagfes alddlicas mediadas por boro com senso de estereoindu¢éo-1,4 envolvendo
a-alcoxi metil cetonas e a,B-bis-alcoxi metil cetonas
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3.3. Resultados e Discussao

3.3.1. Breve contextualizagcao sobre o trabalho

Todo o trabalho que sera apresentado neste capitulo foi realizado em
parceria com o grupo do prof. Luiz Carlos Dias (UNICAMP), envolvendo os resultados
experimentais do trabalho de mestrado da aluna Alessandra A. G. Fernandes?!!, a

gual fez todas as reacfes e caracterizacdes necessarias para esse trabalho.

3.3.2. Detalhes computacionais

Todos os calculos computacionais foram realizados usando fator de
dispersdo de Grimme (GD3)'"2. Foramsubstituidos os ligantes de boro com objetivo
de minimizar os custos computacionais, levando em conta que os trabalhos prévios
mostraram que ndo had mudancas nas energias relativas ou nas geometrias?!?.
Durante os calculos foi considerado o bem conhecido modelo de Goodman-Paton
para descrever a inducdo-1,5 assimétrica em reacdes alddlicas mediadas por boro
envolvendo metil cetonas?°32%4, Apenas as geometrias tipo-bote foram consideradas,
as quais previnem as interagcfes 1,3-di-axiais apresentadas em conformacoes tipo-
cadeira. O input das geometrias para os estados de transicdo diastereocisoméricos
TS1 e TS1’ foram designados considerando-se a rotacéo do diédro ®1 resultando em
3 geometrias iniciais para cada diastereoisémero (ESQUEMA 3.11A). Para os a,[3-bis-
alcoxi metil enolatos, adicionalmente foram incluidos os conférmeros “in” e “out”,
gerando pelo menos 9 geometrias iniciais para cada diastereocisdbmero pela rotacéo
dos diedros ®. e ®3. O ESQUEMA 3.11B descreve os a,B3-syn-bis-alcoxi metil
enolatos. Cabe ressaltar que os prefixos “in” e “out” referem-se a posicao relativa dos
beta-substituintes e ao anel durante o estado de transi¢do. Foram assumidas algumas
simplificacbes nas estruturas moleculares através do encurtamento de alguns
substituintes com o objetivo de diminuir os custos computacionais, sem que fosse
prejudicada a qualidade dos resultados. . Outras modificagdes envolveram a mudanca
de substituintes dos grupos de protecdo mais tradicionais TBS- e PMB- por TMS- e
Bn-, respectivamente. Uma vez que a diastereosseletividade é principalmente
controlada pelas caracteristicas das metil cetonas, foi escolhido o acetaldeido para os

calculos.
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A) a-alcoxi metil cetona

O OH O OH
R 1"Me 1"Me
OPG OPG
1,4-anti 1,4-syn
R = Me, t-Bu
bl L DU
B) a,B-syn-bis-alcéxi metil cetona
PGO O OH PGO O OH
A H in-TS2 4
Me” 5 "Me € — > Me”s 1"Me
OPG' OPG'
1,4-anti, 1,5-anti 1,4-syn, 1,5-syn
OPG
H<OOPG'
L_| Me H

H

0., /Me "
’)\ :B\e

Me o@ Me

—
out-TS2

PG =PG'=Bn, TMS

ESQUEMA 3.11. Conformacdes e substituintes considerados nos calculos dos estados de transicao.

Como as reacdes aldolicas mediadas por boro sé&o tipicamente
governadas cineticamente, para avaliar-se a diastereosseletividade tedrica foram
computadas as razdes no equilibrio tedricas entre os diastereocisébmeros [A]:[B]
considerando-se a distribuicdo de Boltzmann associada com as energias de Gibbs
dos estados de transicdo respectivos'?, conforme mostrado na equacéo a seguir e na
secao 1.2.4:

(Al 1+e(®GFA1-0GF 42)/RT 1 o (AG* A1=0G¥ g3)/RT ... o (8G¥ 41-0G¥5p)/RT

Pl 1)

[B] ¢ (AG¥ 41 ~AG¥ g1)/RT | o (AG¥ o1 ~AG¥ p3)/RT . ... o (BG¥41=AG¥g)/RT

Os modelos tedricos foram validados usando os valores das
seletividades experimentais obtidas através de reagentes selecionados (ESQUEMA
3.14). O uso desta mesma seletividade na literatura envolvendo a induc&o assimétrica
a-alcoxi e a,B-bis-alcoxi metilcetonas sdo geralmente escassos e empregam cetonas

estruturalmente diversas, e/ou envolvem dupla estéreo-diferenciacdo com aldeidos
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guirais, 0s quais ndo permitem uma racionalizacdo facil por conta dos seus efeitos
estéricos e eletrénicos. Sendo assim, nesse trabalho, sdo apresentadas uma série de
experimentos contendo metil cetonas (ESQUEMA 3.12A), as quais foram
sistematicamente avaliadas quanto a natureza do grupo de protecdo e dos
substituintes nas posi¢cdes a e B. A mesma atencédo foi tomada com a série dos
aldeidos aquirais empregados (ESQUEMA 3.12B), mostrando a variacao logica nos

seus efeitos estéricos e das suas propriedades eletronicas.

A) (a-alcéxi metil cetona ) (a,[’)-syn-bis-alcéxi metil cetona) (a,B—anti—bis-alcc’)xi metil cetona)
PG =PMB, R =Me (10) PG = PMB, PG' = PMB (16) PG = PMB, PG' = PMB (19)
o PG=TBS,R=Me (11)| PGO O PG=PMB,PG'=TBS (17) | PGO O PG = PMB, PG' = TBS (20)
R PG =PMB, R = i-Pr (12) PG = TBS,PG' = TBS (18) /'\/lL PG = TBS, PG' = TBS (21)
Me pG=TBS, R=iPr (13)| Me Me Me” " "Me
OPG PG = PMB, R = t-Bu (14) OPG' OPG'

PG = TBS, R = t-Bu (15)

o (qmeer)

1) R'=Me (22a) R'=CH,CH (22e)
)j\ R'=Et (22b) R'=Ph (22f)
R "H R'=iPr(22c) R =pNO,-CgH, (22g)

R'=tBu(22d) R -, OMe-CeH, (22h)

ESQUEMA 3.12. Estruturas das a-alcoxi e a,B-bis-alcdxi metil cetonas realizadas experimentalmente.

3.3.3. Reacdes Aldolicas com a-alcoxi metil cetonas

Os enolatos foram preparados in situ usando (c-Hex)2BCl, EtsN juntamente com
as correspondentes a-alcoxi metil cetonas 10-15 em éter dietilico a-30 °C. Asreacdes
alddlicas foram executadas com os respectivos aldeidos aquirais 20a-h, os

guaisresultaram nos correspondentes adutos 1,4-anti e 1,4-syn — FIGURA 3.2.
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14-anti Adoym.,
ST
o) [ OB(c-Hex); O OH O OH
R e (CHENBOLEN | R 4 - —_— RNR,
OPG Et,0, 30°C OPG OPG OPG
1015 23,25, 27 24,26, 28
29,31, 33 30, 32, 34

R’ = p-MeOCH,

80 60 40 20 O 20 40 60 80 80 60 40 20 O 20 40 60 100 80 60 40 20 0O 20 40 60
1,4-syn 1,4-anti 1,4-syn 1,4-anti 1,4-syn 1,4-anti

B PG =TBS
{8 PG =PMB

FIGURA 3.2. Diastereosseletividades observadas nas reacdes aldodlicas mediadas por boro envolvendo
metil cetonas 10-15.

As investigacOes tedricas comecaram pela busca dos estados de
transicdo dos produtos 1,4-syn e 1,4-anti mostrados, no ESQUEMA 3.11A. Foi
adotada a nomenclatura TS1 e TS1’ para os estados de transi¢do 1,4-anti e 1,4-syn,
respectivamente. Foram localizados os estados de transicdo paraR = Me e P = TMS
(TS1mvepn € TS1 veen), para R =t-Bu e P = Bn (TS1lteusn € TS1’t-Buen), para R = Me
e P =TMS (TSlwvetus € TST vetms), € para R = t-Bu e P = TMS (TS1ltsugn € TSTt
Bu,Bn). OS resultados desses célculos estdo sumarizados na TABELA 3.1 e alguns

estados de transicéo selecionados sdo apresentados, na sequéncia, na FIGURA 3.3.
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TABELA 3.1. Energias relativas de Gibbs (AAGre) em kcal mol?, diastereosseletividade tedricas e
momento dipolar total para as B-alcoxi metil cetonas.

OBMe, 0 o OH O OH
R R._4 \‘)J\/L
\A/J\ * e — \)J\/l\'\"e + 1 Me
OP opP
1,4-anti 1,4—syn

Enolato AAGrei (kcal mol-  dreeor(1,4-anti:1,4:syn)

1) [exp] Dipolo (D)
TS1meprn-a (1,4-anti) 14 4.8
_ _ TS1mepn-b (1,4-anti) 1,4 I 6,0
R=Me,P=Bn TSTmeen-c (1,4-anti) 0,0 96:4 [52:48] 4,0
TS1’mepn-a (1,4-syn) 1,3 5,0
TS1tsupen-a (1,4-anti) 1,3 3,8
_ _ TS1iuBn-b (1,4-anti) 14 _ _ 38
REEBUPEBN 1Stuguera (1,4-5yn) 73 6:84 [21:89] 38
TS1’tBu,Bn-b (1,4-syn) 0,0 5,4
TS1meTms-a (1,4-anti) 0,0 42
TS1metms-b (1,4-anti) 0,6 6,4
R =Me, P=TMS TS1°mems-a (1,4-syn) 2,8 62:38 [53:47] 5,6
TS1°mems-b (1,4-syn) 0,1 4,2
TS1’me Tvs-C (1,4-syn) 1,6 45
TS1teuTms-a (1,4-anti) 1,3 6,1
TS1tsuTms-b (1,4-anti) 0,0 4,0
TS1’turms-a (1,4- 0.0 53
R=t-Bu,P=TMS syn) ' 53:47 [14:86] '
TS1’tBuTms-b (1,4- 44 44
syn)
TS1’vBuTms-C (1,4-syn) 1,9 54

Os calculos teoricos (TABELA 3.1) produziram as mesmas tendéncias
qualitativas e predisseram corretamente o diastereoisbmero majoritario para os 3
casos (P = Bn para R = Me, t-Bu; P = TMS para R = Me). Entretanto, falharam para o
sistema mais impedido (P = TMS para R = t-Bu) indicando nenhuma
diastereosseletividade (53:47). Provavelmente, nesse caso especifico, a demanda
estérica do grupo protetor e os ligantes da borana deveriam ser melhores descritos,
considerando-se grupos mais volumosos (c-Hex), para haver a correta predicao deste

processo de estereodiferenciacao.
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2.380A

2.3 keal.mol? 2.308 A

0.35 kcal.mol?

2.428A
0.5 kcal.mol? |

9
TSlMean'C TSI,Me'Bn'a

2.451A
0.5 kcal.mol?

TS1ipugn-a TS1’tguen-b

2.379A
10.34 keal.mol?*

24314
0.5 kcal.mol?

TS1veTms-a TS1’meTms-b

2.411A
0.8 keal.mol?!

TSlieutms-b TS1’tgyTms-a

FIGURA 3.3. Estruturas representativas dos estados de trasi¢do para as a-alcoxi metil cetonas.
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Uma analise mais profunda revela conformacdes ndo esperadas, as
guais apresentam uma conformacdo “in” como foram retratadas pelo modelo de
Goodman-Paton em estruturas de transicdo das [p-alcoxi metil cetonas, sendo
responsaveis pela estereoinducdo-1,5%°°. Tomando como exemplo 0 TSlyegsn-b
(FIGURA 3.3), nessa estrutura o grupo a-OP se mantém direcionados a ligacdo C-H
formil, participando na estabilizagéo através de um ligacéo de hidrogénio de 2,3 kcal
mol? entre os pares nédo-ligantes do oxigénio a (LPo1 and LPo2) e com o*c-+ do formil.
Porém, essa interacdo nao foi suficiente para estabilizar esse estado de transicéao,
sendo 1.4 kcal mol* maior em energia que 0 TS1wezgn-C. Estruturas similares foram
encontradas em outros sistemas e também ndo se apresentaram como um minimo
em termos de energia relativa.

Uma analise geral dos resultados apresentados mostram que os estados
de transicdo diastereoisoméricos de menor energia, que levam aos produtos 1,4-anti
e 1,4-syn, assumem uma orientacao antiperiplanar das ligacées C-O (TABELA 3.1 e
FIGURA 3.3), muito similares ao estado de transicéo tipo-cadeira das etil cetonas a-
OP quirais, provavelmente pelas mesmas razdes dipolares. A analise dos calculos de
NBO mostraram que em todos 0s casos a estabilizacdo energética € muito proxima
(0,4-0,8 kcal molt) envolvendo interacées entre os orbitais LPo de a-OP e o*c-H
vinilico, ndo havendo explicagdo para essa preferéncia. Considerando a magnitude
do dipolo molecular (TABELA 3.1), foi possivel concluir que a minimizacéo do dipolo
atua como o principal responsavel pela orientacdo anti-periplanar das ligacdes C-O,
as quais, na maior parte dos casos, os conférmeros com C-O anti-periplanares
possuiam os menores momentos de dipolo.

Outra observagao geral dos estados de transicdo com menores energias
demonstrou a orientacéo dos grupos a-R apontados para o interior do anel do estado
de transicdo (ESQUEMA 3.13). Essa orientacao se diferencia muito das estabelecidas
para as etil cetonas. Isso acontece devido a conformagédo tipo-bote reduzir
drasticamente as interacdes repulsivas 1,3-di-axiais. Uma andlise mais detalhada
também mostra que as ligacdes a-O-P e a-C-R se movem o mais distante possivel
uma da outra, prevenindo severas interacbes de repulsdes vicinais, e em alguns

casos, assumindo uma conformagé&o anti-periplanar.
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H
P — . PG o—~R Q OH
: favoravel p/ : Ho L R ~R
i R=Me | =0,/ -
AN Znes ;)\ BO OPG
| R 9 - | 1,4-anti
TS1-A
- R 4
H=1—0.
---------------- ; l O OH
i favoravel p/ L oH PG
| R=iPr, tBu | 9\51 J\ —» R,
T I o . OPG
® R 1,4-syn
TS1'-A

ESQUEMA 3.13. Modelo de indugéo proposto para a-alcoxi metil cetonas

Portanto, através dos resultados tedricos, pode-se concluir que a
formacéo dos diastereoisbmeros 1,4-anti e 1,4-syn sdo consequéncia das energias
relativas entre TS1-A e TS1’-A, respectivamente, conforme representado no
ESQUEMA 3.16. A preferéncia entre eles varia de acordo com a natureza estérica
entre os grupos R e P, onde o menor grupo se vira em direcéo ao ciclo do estado de
transicdo, o qual esta em posicdo mais impedida. Consequentemente, em termos
estéricos, quando R = Me tem-se R< a-OP, favorecendo TS1-A ao invés de TS1’-A,
produzindo o produto 1,4-anti. No caso de R = i-Pr, t-Bu, tem-se que R > a-OP desde
gue o diedro £C-O(a-C)-O-P pode ser ajustado a fim de minimazar as repulsdes
estéricas do grupo protetor com o anel do estado de transicdo. Nessa situagéo, a
estereosseletividade esperada é oposta — produto 1,4-syn — e TS1’-A torna-se menor
em energia. Por esse modelo, melhores niveis de seletividade dependem apenas das
diferencas de volume estérico dos grupos a-R e 3-OP, que ndo sdo normalmente tao

volumosos como nos sistemas estudados nesse trabalho e presentes na literatura.

3.3.4. Reacdes Alddlicas com a,B-bis-alcoxi metil cetonas

Uma vez que a base para o entendimento da diastereosselecéao das a-
alcéxi metil cetonas foi formado, nossa proxima incursdo buscou desvendar o
sinergismo entre os estereocentros a-alcoxi e B-alcoxi. Esta etapa iniciou-se através
da obtencédo das seletividades experimentais para as reacdes aldolicas entre as bis-

alcoxi metil cetonas a,B-syn (16-18) e a,p-anti (19-21), gerando seus respectivos
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enolatos in situ usando (c-Hex)2BClI, EtsN em éter dietilico a -30 °C e aldeidos aquirais

20a-h, produzindo os respectivos produtos de aldol (FIGURA 3.4).

o A4-syn dA-antl.
Py Yooy Yoo
OP O OP OB(c-Hex), Hzo R’ OP O OH OP O OH
-Hex),BCl, EtN P P PRI PN
Me/'\;)LMe(cex)z%Me/'\/& - Me” 5™ TR+ Me 5N TR
5pr Et,0, -30 °C &pr -78°C,1h &pr opr
) A A A A
«,B-anti e e
19-21 ,5-anti ,5-syn
45, 47, 49 46, 48, 50
o Ad-anti 1.4-syn.
PR v Y ¥ ¥
OP O OP  OB(c-Hex), H™ R OP O OH OP O OH
(c-Hex),BCl, Et;N 20 4 : 4
Me Me —————"—— Me - Me”5 TR+ Me”5 TR
op Et,0, -30 °C op 78°C,1h opr o
A A A A
a,B-syn it Cigen
16-18 39, 41,43 40,42, 44
P =PMB, P’ = TBS P =TBS, P’ = TBS
R’ = Me
R’ =Et
R’ =i-Pr
R’ =t-Bu
R’ = CH,CH
R’ =Ph
R’ = p-NO,C(H,
R’ = p-MeOC.H,

40 20 0 20 40 60 80 100 40 20 0 20 40 60 80 100 50 40 20 0 20 40 60 80 100
1,4-syn 1,4-anti 1,4-syn 1,4-anti 1,4-syn 1,4-anti

B o.B-anti
B o,B-syn

FIGURA 3.4. Diastereosseletividade em reacdes alddlicas mediadas por boro com a,B-bis-alcoxi metil
cetonas

A alta diastereosseletividade observada (dr > 95:05) para a,B-bis-alcoxi
metil cetonas 16-17 sugere que o0 grupo protetor PMB na posicdo B tem papel
preponderante para os altos valores de seletividade 1,5-anti observados. A presenca
do grupo TBS na posigao 3 causa queda na seletividade (dr = 59:41 a 51:49). Diversos
estudos tem também sido publicados pelos grupos de Paterson?3214 Evans?15-217 e
Dias?11:212218-224 gopre as reagOes alddlicas com enolatos de boro de B-alcoxi metil
cetonas, mostrando a maior influéncia dos grupos beta na diastereosseletividade-1,5.

No presente caso, 0s substituintes na posi¢cao [ superam o senso de inducao 1,4-syn
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da posicao a. Intrigantemente, os adutos de aldol das a,-anti-bis-alcoxi metil cetonas
(18-21) mostraram baixas diastereosseletividade quando comparadas com seus
analogos a,B-syn (16-18) mostrando que a estereoquimica relativa entre os
substituintes alcéxi influenciam o percurso reacional.

Seguindo o protocolo delineado no ESQUEMA 3.14, foram mapeados
todos os estados de transicao relevantes, incluindo a,B-syn-bis-alcoxi metil cetonas,
com os resultados mais importantes mostrados na TABELA 2 e FIGURA 3.4 (para
todas as energias encontradas para os estados de transi¢céo diastereoisoméricos, veja

a secao experimental.

TABELA 3.2. Energias relativas de Gibbs (AAGye)) em kcal mol?, diastereosseletividade tedricas e
calculados para as a,B-syn-bis-alcéxi metil cetonas

OP OBL, o OP O QH OP O OH
Me”g > + J\ — Me5 Y TR+t Me” oY 1 R
OP' H™ Me OP' OP'

1,5-anti 1,5-syn

dresr(1,5-anti:1,5:syn)*

Enolato AAGrel (kcal/mol)

[exp]
ooy TS0 i,
cotmspoman PTEemclimy o swspons
4-OTMS,B-OTMS-syn :2E?TM;STTM;:;”Ca((1155asr;tr'])) gg 74:26 [56:44]

*Determinado considerando a distribuicdo de Boltzmann associada com a energia de Gibbs para todos os
estados de transicdo diasterecisoméricos.

Os resultados mostrados na TABELA 3.2 mostram uma excelente
correlacdo entre os resultados das diastereosseletividade experimentais e tedricos.
Um fato marcante foi que para as trés cetonas investigadas - a-OBn,3-OBn-syn, a-
OTMS,B-OBn-syn, e a-OTMS,B-OTMS-syn — os estados de transi¢cdo observados in-
TS2 e in-TS2’ apresentaram energias menores, produzindo os diastereocisémeros 1,5-

anti e 1,5-syn, respectivamente.
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2172 A ﬁ ; g" ;
5.0 kcal.mol? /

in'TSZBn'Bn.syn'C in'Tslen'Bn.syn'a

3,0 kcal.mol?

2.168A
5.1 kcal.mol?

2290 A
3.4 kcal.mol?

iN-TS27ms,Bn-syn-C iN-TS2'Tms Bn-syn-a

iN-TS271ms,TMs-syn-C iN-TS2'tms TMs-syn-a

FIGURA 3.5. Estados de transi¢cdo calculados representativos para as geometrias das a,3-syn-bis-
alcéxi metil cetonas.

As analises das geometrias apresentadas na FIGURA 3.5 revelam que
esses estados de transicdo se encaixam com o modelo de Goodman-Paton para as
seletividades 1,5-anti?®>. Como foi discutido antes, nesse modelo de estados de
transicdo de menor energia, 0s quais resultam nos adutos aldolicos 1,5-anti e 1,5-syn,
estdo organizados de modo que mantenha-se o grupo a-OP apontando a direcao do
C-H formil e participando na ligacdo de hidrogénio estabilizante. A preferencia pelo
produto 1,5-anti € dada por causa do estado de transicdo menor em energia com 0
grupo B-R orientado o mais distante dos ligantes da borana, comparado ao estado de
transicdo competitivo 1,5-syn. Em particular, os estados de transi¢cao in-TS2gn gn-syn-
c e in-TS2tums,Bn-syn-C de menores energias foram encontrados para cetonas a-OBn,[3-
OBn-syn e a-OTMS,B-OBn-syn, respectivamente, predizendo o produto majoritario
como sendo 1,5-anti. A analise de NBO permitiu calcular a energia associada com a

estabilizacdo feita pela ligacdo de hidrogénio, sendo em torno de 5 kcal mol2. Outra
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caracteristica dessas reacdes foram que poderiam ser descritas teoricamente a néo
influencia do grupo protetor a-alcoxi na determinagéo da diastereosseletividade. 1sso
pode ser estimado pela mesma energia relativa (1,9 kcal mol') entre os estados de
transicdo de menor energia in-TS2 e in-TS2’ para cetonas a-OBn,3-OBn-syn and a-
OTMS,3-OBn-syn (TABELA 3.2).

Uma outra compreensao obtida dos resultados tedricos mostrou que as
ligagcdes C-O do enolato/a-alcoxi estdo em orientacdo anti-periplanar em ambos in-
TS2Bnen-syn-C and in-TS2tusen-syn-C 0 que configura um caso “match” no qual a
indugdo 1,5-anti é reforcada pelo centro a-alcoxi. Por outro lado, nos estados de
transi¢cdo com maiores energias in-TS2'en gn-syn-a € iN-TS2'tms Bn-syn-a, €SSAs mesmas
ligacbes sao orientadas menos favoravelmente, cancelando o efeito estabilizante da
minimizagé&o de dipolo. Em contraste, a perda de diastereosseletividade para cetonas
a-OTMS,B-OTMS-syn podem ser entendida de maneira analoga ao ja visto no modelo
de Goodman-Paton, onde o grupo protetor B-OSiR3 exerce uma repulsdo estérica
severa com os ligantes do anel da borana, em ambos os estados de transi¢ao “in”,
gerando uma queda na diastereosseletividade. Foi-se capaz de capturar esse efeito,
como pode ser visto, na diferenca de energia de 0,3 kcal mol entre in-TS2twms TMs-syn-
¢ and in-TS2'tms, TMs-syn-a.

O modelo retratado no ESQUEMA 3.14A sumariza todas as
observacdes a respeito do efeito sinérgico entre os estereocentros a,3-syn-bis-alcéxi.

A proxima etapa do estudo envolveu as a,-anti-bis-alcoxi metil cetonas,
com o objetivo de encontrar as origens da queda nas diastereosseletividades 1,5-anti
— FIGURA 3.3. O resultado mais importante pode ser visto na TABELA 3.3 e FIGURA
3.6 (para as energias de todos os estados de transicao, veja secdo experimental).

TABELA 3.3. Energias relativas de Gibbs (AAGye) em kcal mol?, diastereosseletividade tedricas e
calculados para as a,B-anti-bis-alcéxi metil cetonas

OP OBL, o OoP O OH OP O OH
Me” g (:X + )L —> Me”s ; 1+ R * Me” s 2 R
oF' H™ Me OP' &p
1,5-anti 1,5-syn
Enolato AAGral (kcal/mol) dresr(1,5-antiz1,5:syn)
[exp]
. in-TS3egn,Bn-anti-C (1,5-anti) 0,0
-OBn,-OBn-ant . ' 77:2 :32
a-OBn,B-OBn-anti in-TS3snsnan-b (1,5-syn) 06 3 [68:32]
a-OTMS,B-0OBn- in-TS3tms Bn-anti-b (1,5-anti) 0,0 . .
anti in-TS3'rmsgnant-a (1,5-syn) 0,7 70:30 [80:20]

*Determinado considerando a distribui¢cdo de Boltzmann associada com a energia de Gibbs para todos os estados de
transigdo diastereoisoméricos.
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2.2406@ i. 2.220R3 Q
{ 4.4%kcal.mol? [

4.1cal.mol1®

in-TS3Bn,Bn-anti-C in-TS3'Bn,Bn-anti-b
2.23050 i 2.280RAR

-1 5
4.1%cal.mol e , 3.60kcal.mol1

iN-TS31ms,Bn-anti-b iN-TS3"Tms,Bn-anti-a

FIGURA 3.6. Estados de transi¢do calculados representativos para as geometrias das a,B-anti-bis-
alcoxi metil cetonas

As principais caracteristicas observadas das a,B-syn-bis-alcoxi metil
cetonas foram também observadas para as das a,B-anti-bis-alcoxi metil cetonas. A
analise das geometrias dos estados de transicdo de menores energias in-TS3 e in-
TS3’ revelaram que esses estados de transicdo também se encaixam no modelo de
Goodman-Paton para a seletividade 1,5-anti, apresentando a ligagéo de hidrogénio
estabilizante (em torno de 4,1 kcal mol! para 1,5-anti e 3,6-4,4 kcal mol? 1,5-syn),
com nenhuma influencia do grupo protetor a-alcoxi, e predizendo as
diastereosseletividade experimentais com razoavel concordancia (TABELA 3.3 e
FIGURA 3.5). As origens para as quedas de diastereosseletividade 1,5-anti para as
a,B-bis-alcoxi cetonas podem ser entendidas considerando-se que o centro a-alcoxi
no estado de transi¢cdo in-TS3 orienta as ligacdes C-O dos enolatos/a-alcoxi de
maneira menos favoravel em relacéo ao efeito de minimizacao de dipolo. O oposto é
esperado para 0 in-TS3’, ajudando a estabilizar esse estado de transi¢cdo o qual seria
supostamente responsavel pelo produto 1,5-syn, sendo o responsavel pelo
decréscimo observado na diastereosseletividade 1,5-anti.
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O modelo no ESQUEMA 3.14 sumariza todas as observacdes prévias a
respeito do efeito sinergistico entre os estereocentros das a,B3-syn-bis-alcoxi e a,[3-

anti-bis-alcoxi cetonas.

A. o.p-syn-bis-alcoxi metil cetona B. o.B-anti-bis-alcoxi metil cetona

PGO O OH

Rs4 ;R' -

OPG'
1,4-anti, 1,5-anti

PGO O OH

4

R’s 1R —~~—

OPG'
1,4-syn, 1,5-syn

PGO O QH

— > REY VTR
OPG'

1,4-syn, 1,5-anti

PGO O OH

—> R%Y TR
OPG'

1,4-anti, 1,5-syn

ESQUEMA 3.14. Modelo de induc&o proposto para o efeito sinergistico entre estereocentros das q,B-
syn-bis-alcéxi e a,B-anti-bis-alcoxi metil cetonas.

Previamente, o modelo de Goodman-Paton foi usado para racionalizar
as diastereosseletividade 1,4-syn das a-metil metil cetonas trazendo um grupo (-
alcoxi?93:204, Essa diferenciacéo diastereoisomérica é originada pela interagéo estérica
entre a ligacdo dupla do enolato e o grupo a-metil. Por fim, a dltima parte desse
trabalho tedrico foi investigar os efeitos da indugcdo-1,4 em a-alcoxi,a-metil metil
cetonas, conforme descrito no ESQUEMA 3.14B. Foram considerados nesses
célculos dois modelos, a,B3-bis-alcéxi,a-metil e a,B-bis-alcoxi metil cetonas, conforme
descrito na TABELA 3.4 e FIGURA 3.7.
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TABELA 3.4. Energias relativas de Gibbs (AAGrel) em kcal mol?, diastereosseletividades tedricas
calculados para as a,B-bis-alcéxi metil cetonas

OBn OBL, OBnO OH OBnO OH
o 0 4 ; 4
B - + J]\ —> . R + o 1 R
BnO' R H™ "Me BnO R BnO R
1,4-anti 1,4-syn
. _ i - *
Enolato AAGrel (kcal/mol) drieer(1,5-anti:1,5:syn)
[exp]
N in-TS4gnsn-a (1,4-anti) 0,0 P
R=H in-TS4"ngn-a (1,4-syn) 20 99:1 [néo reportado]
_ in-TS5enen-a (1,4-anti) 0,0 ) ]
R=Me in-TS5'snen-a (1,4-syn) 2,7 >99:1[89:11]

*Determinado considerando a distribuicdo de Boltzmann associada com a energia de Gibbs para todos os
estados de transicéo diastereoisoméricos.

2.120A
6.2 kcal.mol?

2.150A

2.100:a
6.5&kcal.mol2? f 5.2 kcal.mol?
@
in-TSb5enen-a (1,4-anti) in-TS5'enen-a (1,4-syn)

FIGURA 3.7. Estados de transi¢do calculados representativos para as geometrias das a,B-bis-alcoxi
metil cetonas.

Em nosso primeiro modelo, foram excluidos os substituintes a-metil, e
os resultados indicaram prevaléncia do modelo de Goodman-Paton para descrever a
seletividade. Os estados de transi¢do in-TS4gn-sn-a de menor energia foi encontrado
predizendo o produto 1,4-anti como sendo majoritario. Em particular, essa geometria
dirige o grupo O-P eclipsado a dupla ligacéo do enolato, buscando a reducéo do dipolo
do sistema, refletindo o efeito dipolar discutido anteriormente.

No caso da a,B-bis-alcoxi,a-metil metilcetona, os calculos revelaram o

in-TS5gn-en-a cOM menor energia conduzindo ao produto 1,4-anti como sendo o
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diastereoisdmero majoritario. Como esperado, um grupo a-Me adicional reforca o
senso de inducéo 1,4-anti com preferencia por um alinhamento ortogonal em relacéo
a dupla ligacdo do enolato, alinhado com o estado de transi¢cao similar reportado na
literatura?32%4, Assim, conclui-se que 0 in-TS5’gnsn-a € 2,7 kcal mol! maior em
energia que in-TSb5gnpen-a frente as razbes estéricas e dipolares. Todas essas

observacdes podem ser claramente vistas no ESQUEMA 3.15.

A. o.,B-bis-alcoxi metil cetona i B. o,B-bis-alcoxi,a-meltil metil cetonas
t
OBnO OH
. 3 OBnO OH
{.R - —_— 4 H -
OBn -
M
1,4-anti BnO ©
....... % 1,4-anti
{ favoravel ) ———————
-------- 4 i favoravel i
1
OBnO OH
4 OBnO OH
1 R - — 4 -
OBn . 1
BnO Me
1,4-syn
1,4-syn

ESQUEMA 3.15. Modelo de inducéo proposto para o efeito sinérgico entre os estereocentros a-alcoxi,a-
metil em metil cetonas.
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3.4. Conclusao

Nesse trabalho, foi investigado o senso de inducéo assimétrica 1,4 e 1,5
apresentados nas reacfes de enolatos de boro de a-alcoxi e a,B-bis-alcéxi metil
cetonas com aldeidos aquirais disponiveis comercialmente.

Foram racionalizadas as influéncias estéricas dos substituintes alquilicos
na posigao a, bem como as influéncias estereoeletronicas dos oxigénios nos grupos
protetores das posicbes a e B onde foram investigados teoricamente. Nossas
descobertas apontam preponderantemente as origens da indug&o assimeétrica 1,4 em
termos da natureza dos substituintes em beta.

Por fim, na presenca do estereocentro (B-alcdxi, os calculos tedricos
ajudaram a entender o efeito sinérgico entre os estereocentros a,3-syn e a,-anti-bis-
alcoxi. Nesses casos, o curso reacional vai através do modelo de estéreo-indugéo-1,5

de Goodman-Paton, onde ocorre apenas uma menor influéncia do grupo a-alcéxi.
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3.5. Detalhes computacionais

Todos os calculos foram realizados com o Gaussian 09 usando “grid”
ultrafino'®*. A escolha do nivel de teoria seguiu os resultados prévios da
literatura?°32%4, usando o funcional B3LYP juntamente com o nivel de base 6-31g(d,p)
com otimizagfes feitas em vacuo, adicionando-se fator de dispersdo empirica de
Grimme (GD3).

As estruturas foram visualizadas usando-se a versdo beta do
CYLview??>, Os célculos de frequéncias (296.15 K a 1 atm) confirmaram que os pontos
estacionérios calculados denotam tantos o minimo (sem frequéncias imaginarias) ou
estados de transicdo (Unica frequéncia imaginaria) nas superficies de energia
potencial, fornecendo também as energias de vibracionais do ponto zero e foram
determinadas as correcdes termais e entropicas das energias livre de Gibbs. Para o
refino das energias eletronicas, calculos de “single-point” foram realizados em
B3LYP/6-31g(d,p)/IEF-PCM para que fosse considerado o efeito de solvente. Os
célculos de NBO (Natural Bond Orbital) foram feitos utilizando-se NBO 6.0%26-233, no
mesmo nivel de teoria e com efeito de solvente. A analise de perturbacéo de segunda
ordem (E2PERT=0,05 keyword) estimou a deslocalizacdo eletronica LPo — G*cH

associado as energias de estabilizacéo das ligagdes de hidrogénio.
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3.5.1. Valores obtidos dos calculos Teodricos

TABELA 3.5: Energias (em Hartree) para TS1 e TS1’ as reagdes alddlicas com a-alcoxi metal

cetonas.
OBMe, o O OH o o OH
R A R e e
OP OP OP
1,4-anti 1,4-syn
B3LYP-D3/6-31G(d,p) B3LY;&?_%%%S§‘_’£E£';; e
Thermal
correction Imaginary
AEeke to Gibbs Frequency AEele AG*
Free (cm™
Energy

TS1mepn-a -836,0595597  0,305152 -173,4373  -836,0655458  -835,7603938
R =Me TS1megn-b -836,0596615  0,305167 -214,8475  -836,0655544  -835,7603874
PG =Bn TS1mepn-C -836,0623801  0,305540 -177,0263  -836,0682215  -835,7626815
TS1’vepn-a  -836,0589116  0,304230 -169,0489  -836,0648461  -835,7606161
TSliguen-a -954,0242623  0,386498 -195,9995  -954,0295711  -953,6430731
R =t-Bu TSligugn-b -954,0242695  0,386633 -195,3649  -954,0296128  -953,6429798
PG=Bn TSltuen-a -954,0154995  0,387474 -127,9480  -954,0209678  -953,6334938
TS’ gupn-b  -954,0301140  0,390191 -172,4241  -954,0353782  -953,6451872
TSlmeTms-a  -974,4241043  0,296922 -173,1041  -974,4291274  -974,1322054
TSlvetms-b  -974,4222268  0,296586 -213,3076  -974,4278197  -974,1312337
R = Me TS’meTms-a  -974,4202080  0,297431 -148,5357  -974,4252281  -974,1277971
PG=TMS  TS1’wetms-b  -974,4241803  0,297324 -179,6111  -974,4293294  -974,1320054
TS1’meTms-C ~ -974,4243357  0,299021 -222,8029  -974,4286520  -974,1296310
TSlisutms-2  -1092,3840817 0,378959 -213,8511 -1092,3892713 -1092,0103123
TSliguTtms-b  -1092,3868797 0,378887 -182,3791 -1092,3912114 -1092,0123244

R = £BU TS1’tguTmS-
PG = TMS a -1092,3871121  0,379313 -192,9889 -1092,3915980 -1092,0122850

TS1’tguTmSs-
b -1092,3822960 0,380868 -200,3945 -1092,3862054 -1092,0053374
TS1’tguTms-C  -1092,3821775 0,377679 -210,9305 -1092,3869189 -1092,0092399

* Obtido através da soma da AEee em B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM// B3LYP-D3/6-31G(d,p) e
Correcdo térmica da correcdo da Energia livre de em B3LYP-D3/6-31G(d,p).
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TABELA 3.6: Energias (em Hartree) para TS2 e TS2’ as reagdes alddlicas com P = Bn, P’ = Bn, a,B-
syn-bis-alcéxi metil cetonas.

OBn OBL, o OBnO  OH OBnO OH
Me” B U = Me Y R+ Me” Y "R
OBn H™ "Me OBn OBn
1,5-anti 1,5-syn
B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM//
B3LYP-D3/6-31G(d,p) B3LYP-D3/6.316(d.p)
e ey B
Aek Gibbs Free requency AEek A
(cm™)
Energy

out-TS2gn Bn-syn-a -1220,9770717 0,436279 -181,600 -1220,9841107 -1220,5478317
in-TS2BnBn-syn-b -1220,9809941 0,439141 -176,124 -1220,9876231 -1220,5484821
in-TS2gnBn-syn-C -1220,9812030 0,436580 -210,446 -1220,9882321 -1220,5516521
out-TS2gnBn-syn-b -1220,9786506 0,440103 -201,482 -1220,9868325 -1220,5467295
iN-TS28nBn-syn-C -1220,9858140 0,437846 -191,764 -1220,9926106 -1220,5547646
in-TS2gnBn-syn-d -1220,9831225 0,438266 -245,137 -1220,9899873 -1220,5517213
out-TS2gnBn-syn-C -1220,9775875 0,439203 -131,557 -1220,9854877 -1220,5462847
iN-TS28n Bn-syn-€ -1220,9721243 0,435044 -208,643 -1220,9808638 -1220,5458198
out-TS2'sn Bn-syn-a -1220,9847795 0,440812 -215,665 -1220,9910930 -1220,5502810
out-TS2'en Bn-syn-b -1220,9781377 0,437989 -210,831 -1220,9848465 -1220,5468575
out-TS2'sn Bn-syn-C -1220,9754238 0,435393 -138,238 -1220,9830040 -1220,5476110
out-TS2'en gn-syn-d -1220,9795947 0,438978 -182,187 -1220,9869655 -1220,5479875
out-TS2'sn Bn-syn-€ -1220,9753672 0,436695 -187,963 -1220,9821825 -1220,5454875
iN-TS2'sn Bn-syn-a -1220,9827934 0,439161 -283,483 -1220,9895625 -1220,5504015
out-TS2'sn,Bn-syn-f -1220,9802416 0,438469 -146,668 -1220,9876973 -1220,5492283
iN-TS2'enBn-syn-b -1220,9765541 0,441743 -251,455 -1220,9828574 -1220,5411144

* Obtido através da soma da AEee em B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM// B3LYP-D3/6-31G(d,p) e Correcdo térmica da
corre¢do da Energia livre de em B3LYP-D3/6-31G(d,p).

131



Capitulo 3. Estudos teoricos sobre a diastereosseletividade em reagOes alddlica mediada por Boro de a-Alcoxi e
a,B-bis-Alcdxi Metil Cetonas

TABELA 3.7. Energias (em Hartree) para TS2 e TS2’ as reagdes alddlicas com P = Bn, P’ = TMS, q,f-
syn-bis-alcoxi metil cetonas.

OBn OBL, OBnQ OH OBnO OH
MeB(X + —> Me"5 Y R+ Me s 1R
OTMS H™ "Me OTMS OTMS
1,5-anti 1,5-syn
B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM//
B3LYP-D3/6-31G(d,p) B3LYP-D3/6-31G(d.p)
Thermal .
correction Imaginary G*
AEele to Gibbs Frequt_elncy AEele A
Free Energy (cm™)

iN-TS21Mms Bn-syn-a -1359,3409193 0,427756 -176,217 -1359,3469982 -1358,9192422
iN-TS27ms,Bn-syn-b -1359,3395521 0,431187 -212,607 -1359,3457160 -1358,9145290
iN-TS21Mms Bn-syn-C -1359,3478513 0,429308 -202,979 -1359,3539870 -1358,9246790
out-TS21ms,Bn-syn-a -1359,3424267 0,430069 -235,167 -1359,3484541 -1358,9183851
out-TS21ms Bn-syn-b -1359,3372240 0,429914 -218,183 -1359,3444295 -1358,9145155
iN-TS27Mms,Bn-syn-d -1359,3403684 0,431018 -172,382 -1359,3458115 -1358,9147935
out-TS21ms Bn-syn-C -1359,3340821 0,426644 -198,526 -1359,3419826 -1358,9153386
iN-TS21ms Bn-syn-€ -1359,3465449 0,430830 -238,750 -1359,3521139 -1358,9212839
out-TS2'Tms,Bn-syn-a -1359,3424406 0,428633 -191,447 -1359,3482714 -1358,9196384
out-TS2'tms,Bn-syn-b -1359,3411978 0,429911 -210,350 -1359,3470869 -1358,9171759
out-TS2'tms,Bnsyn-C -1359,3365896 0,427727 14,479 -1359,3434871 -1358,9157601
out-TS2'tms,en-syn-d -1359,3404296 0,428839 -170,086 -1359,3476150 -1358,9187760
out--TS2'rms Bn-syn-€ -1359,3360271 0,428755 -182,615 -1359,3422071 -1358,9134521
iN-TS2'Tms Bn-syn-a -1359,3452407 0,430845 -168,272 -1359,3509281 -1358,9200831
out-TS2'tms Bn-syn-f -1359,3421571 0,430497 -273,919 -1359,3485516 -1358,9180546
iN-TS2'1ms,Bn-syn-b -1359,3396040 0,432917 -155,151 -1359,3451573 -1358,9122403

* Obtido através da soma da AEele em B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM// B3LYP-D3/6-31G(d,p) e Corregdo térmica da
corre¢do da Energia livre de em B3LYP-D3/6-31G(d,p).
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TABELA 3.8. Energias (em Hartree) para TS2 e TS2’ as reagbes alddlicas com P = TMS, P’ = TMS,
a,B-syn-bis-alcoxi metil cetonas.

TMSO  OBL, o ™SO O OH TMSO O OH
MGM + )I\ —> Me”s R+t Me” s 1 R
OTMS H™ "Me OTMS OTMS

1,5-anti 1,5-syn
B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM//
B3LYP-D3/6-31G(d,p) B3LYP-D3/6-31G(d,p)
corection 1MmEGITRTY
AEele t0 Gibbs Frequ_elncy AEele AG*
Free Energy (cm™)

iN-TS271ms, TMs-syn-a -1497,7025296 0,420569 -167,744 -1497,7078885 -1497,2873195
iN-TS21ms, TMs-syn-b -1497,7001831 0,421049 -208,619 -1497,7053514 -1497,2843024
out-TS27ms T™s-syn-& -1497,7038557 0,421663 -231,450 -1497,7091418 -1497,2874788
iN-TS21ms, TMs-syn-C -1497,7052817 0,420377 -143,715 -1497,7109921 -1497,2906151
iN-TS27ms Tms-syn-d -1497,6968550 0,420827 -169,866 -1497,7039020 -1497,2830750
iN-TS21ms, TMs-syn-€ -1497,7080537 0,422178 -231,041 -1497,7125400 -1497,2903620
out-TS27ms, TMs-syn-b -1497,7000187 0,420433 -139,630 -1497,7053159 -1497,2848829
0ut-TS27ms, TMs-syn-C -1497,6985999 0,418073 -189,212 -1497,7055274 -1497,2874544
out-TS2'tms Tms-syn-& -1497,7036427 0,420366 -189,345 -1497,7088121 -1497,2884461
out-TS2'tms, TMs-syn-b -1497,7027730 0,421307 -205,026 -1497,7078497 -1497,2865427
out-TS2'tms, TMs-syn-C -1497,7001953 0,421179 -209,604 -1497,7057380 -1497,2845590
out-TS2'tms, TMs-syn-d -1497,7028781 0,420680 -180,689 -1497,7085577 -1497,2878777
out-TS2'tms, TMs-syn-€ -1497,6994823 0,420062 -180,286 -1497,7044367 -1497,2843747
iN-TS2"tms TMs-syn-a -1497,7044055 0,419456 -255,984 -1497,7096380 -1497,2901820
out-TS2'tms, TmMs-syn-f -1497,7019740 0,419986 -136,819 -1497,7086780 -1497,2886920
iN-TS2'rms,TMs-syn-b -1497,7063345 0,424096 -238,860 -1497,7102064 -1497,2861104

* Obtido através da soma da AEee em B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM// B3LYP-D3/6-31G(d,p) e Corregdo térmica da
correcdo da Energia livre de em B3LYP-D3/6-31G(d,p).
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TABELA 3.9. Energias (em Hartree) para TS3 e TS3’ as reagbes alddlicas com P = Bn, P’ =Bn, a,3-
anti-bis-alcoxi metil cetonas.

OBn OBL, OBn O QH oBnO OH
Me”g (_.x + )J\ — > Me”s z 1 R * Me s z 1 R
OBn H™ "Me OBn OBn
1,5-anti 1,5-syn
B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM//
B3LYP-D3/6-31G(d,p) B3LYP-D3/6-31G(d,p)
Thermal .
correction to Imaginary -
AEele Gibbs Free Frequglncy AEele AG
Energy (cm™)

in-TS3gnBn-anti-& -1220,9704503 0,437491 -225,988 -1220,9791304 -1220,5416394
in-TS3gn,Bn-anti-b -1220,9771907 0,438307 -268,942 -1220,9848054 -1220,5464984
in-TS3gn,Bn-anti-C -1220,9866352 0,437981 -254,340 -1220,9931008 -1220,5551198
out-TS3en Bn-anti-a -1220,9818608 0,436692 -165,840 -1220,9886612 -1220,5519692
out-TS3gnen-anti-b -1220,9746980 0,436041 -144,490 -1220,9828404 -1220,5467994
out-TS3gnBn-anti-C -1220,9780138 0,439723 -215,329 -1220,9848150 -1220,5450920
out-TS3enen-anti-d -1220,9856584 0,442129 -183,993 -1220,9913908 -1220,5492618
out-TS3gn Bn-anti-€ -1220,9835893 0,440123 -211,456 -1220,9911399 -1220,5510169
iN-TS3'Bn,Bn-anti-a -1220,9822854 0,439924 -204,850 -1220,9890065 -1220,5490825
iN-TS3"Bn,Bn-anti-b -1220,9845528 0,437581 -223,958 -1220,9916814 -1220,5541004
in-TS3'n Bn-anti-C -1220,9892981 0,441551 -188,930 -1220,9953496 -1220,5537986
0ut-TS3'sn Bn-anti-a -1220,9784559 0,443250 -263,719 -1220,9862357 -1220,5429857
out-TS3'en Bn-anti-b -1220,9807805 0,439925 -177,478 -1220,9877867 -1220,5478617
out-TS3'sn,Bn-anti-C -1220,9709297 0,435936 -161,673 -1220,9794135 -1220,5434775
out-TS3'en,Bn-anti-d -1220,9673180 0,435912 -219,315 -1220,9750442 -1220,5391322
in-TS3'n,Bn-anti-d -1220,9687306 0,437919 -176,065 -1220,9765946 -1220,5386756

* Obtido através da soma da AEele em B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM// B3LYP-D3/6-31G(d,p) e Corregdo térmica da
corregdo da Energia livre de em B3LYP-D3/6-31G(d,p).

134



Capitulo 3. Estudos teoricos sobre a diastereosseletividade em reagOes alddlica mediada por Boro de a-Alcoxi e
a,B-bis-Alcdxi Metil Cetonas

TABELA 3.10.: Energias (em Hartree) para TS3 e TS3’ as reagdes aldodlicas com P = Bn, P’ = TMS,
a,B-anti-bis-alcéxi metil cetonas.

OBn OBL, o OBnO OH OBnO OH
Me B (;X + )J\ —> Me”s z 1+ R * Me s g 1 R
OTMS H™ "Me OTMS OTMS

1,5-anti 1,5-syn

B3LYP-D3/6-31G(d,p)

B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM//
B3LYP-D3/6-31G(d,p)

Thermal .
correction Imaginary -
AEele to Gibbs Frequt_elncy AEele AG
Free Energy (cm™)
out-TS31ms gn-anti-a -1359,335924 0,428655 -224,11 -1359,34357 -1358,914915
in-TS3tms,Bn-anti-a -1359,346265 0,431256 -272,27 -1359,351546 -1358,920290
in-TS3tms,en-anti-b -1359,347994 0,429489 -253,27 -1359,353467 -1358,923978
out-TS31ms,Bn-anti-b -1359,342385 0,427392 -180,75 -1359,348877 -1358,921485
out-TS31ms Bn-anti-C -1359,339885 0,428591 -152,68 -1359,346963 -1358,918372
out-TS31ms,gn-anti-d -1359,339892 0,428698 -152,98 -1359,346968 -1358,918270
out-TS31ms Bn-anti-€ -1359,338966 0,429387 -218,73 -1359,345305 -1358,915918
out-TS31ms,en-anti-f -1359,344356 0,432498 -202,37 -1359,349458 -1358,916960
0ut-TS31Mms,Bn-anti-g -1359,338997 0,428639 -199,63 -1359,345309 -1358,916670
out-TS3'tms Bn-anti-a -1359,341763 0,432488 -184,80 -1359,347853 -1358,915365
iN-TS3'Tms,Bn-anti-a -1359,346111 0,428860 -239,44 -1359,352019 -1358,923159
int-TS3"twms gn-anti-b -1359,348488 0,431012 -203,54 -1359,353874 -1358,922862
out-TS3'tms Bn-anti-b -1359,337104 0,432101 -210,74 -1359,342681 -1358,910580
Out-TS3'TmsBn-anti-C -1359,338872 0,430712 -195,13 -1359,345115 -1358,914403
out-TS3"rms,Bn-anti-d -1359,335330 0,428921 -224,37 -1359,343228 -1358,914307
Out-TS3"'Tms Bn-anti-€ -1359,336986 0,432182 -209,30 -1359,343184 -1358,911002

* Obtido através da soma da AEee em B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM// B3LYP-D3/6-31G(d,p) e Correcdo térmica da
corre¢do da Energia livre de em B3LYP-D3/6-31G(d,p).
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TABELA 3.11. Energias (em Hartree) para TS4 e TS4’ as reac¢des alddlicas com P = Bn, P’ = Bn, q,B-
bis-alcoxi metil cetonas.

OBn OBL, o OBnO  OH OBnO OH
B % + JL > I 1+ R * . 1 R
OBn H™ "Me OBn OBn
1,4-anti 1,4-syn
B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM//
B3LYP-D3/6-31G(d,p) Bl YP.D3 /é-aq)e @p)
Thermal .
correction Imaginary
AEele to Gibbs Fr(egnlf]f_ell;cy AEele AG*
Free Energy

in-TS4gngn-a -1181,660126 0,411072 -184,73 -1181,667219 -1181,256147
out-TS4gnen-a -1181,658842 0,412975 -184,60 -1181,665757 -1181,252782
out-TS4gn en-b -1181,654521 0,410524 -209,74 -1181,661751 -1181,251227
out-TS4gnen-C -1181,652076 0,409609 -182,35 -1181,659373 -1181,249764
out-TS4gngn-d -1181,652737 0,413654 -212,45 -1181,661321 -1181,247667
in-TS4gnen-b -1181,655449 0,409197 -256,51 -1181,662892 -1181,253695
out-TS4gngn-€ -1181,648229 0,412093 -225,23 -1181,656318 -1181,244225
out-TS4g gn-f -1181,648288 0,409239 232,11 -1181,656715 -1181,247476
iNn-TS4gngn-C -1181,657622 0,411138 -245,44 -1181,664696 -1181,253558
in-TS4gnen-d -1181,659975 0,411056 -252,22 -1181,666607 -1181,255551
out-TS4’gngn-a -1181,653836 0,410780 -224,89 -1181,660631 -1181,249851
out-TS4’gnsn-b -1181,651313 0,409101 -198,70 -1181,659152 -1181,250051
out-TS4’gn gn-C -1181,659714 0,414355 -205,88 -1181,666438 -1181,252083
out-TS4°g, sn-d -1181,652042 0,409039 -202,56 -1181,659162 -1181,250123
in-TS4’gngn-a -1181,656850 0,411378 -281,18 -1181,664208 -1181,252830
out-TS4’gnsn-€ -1181,654066 0,412848 -186,14 -1181,661641 -1181,248793
out-TS4°g, gn-f -1181,654149 0,411549 -136,08 -1181,66178 -1181,250231
out-TS4’gn gn-0 -1181,650689 0,415324 -249,91 -1181,657327 -1181,242003
out-TS4’gn.8n-h -1181,654149 0,411550 -136,08 -1181,66178 -1181,250230

corre¢do da Energia livre de em B3LYP-D3/6-31G(d,p).
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Capitulo 3. Estudos teoricos sobre a diastereosseletividade em reagOes alddlica mediada por Boro de a-Alcoxi e
a,B-bis-Alcdxi Metil Cetonas

TABELA 3.12. Energias (em Hartree) para TS5 e TS5’ as reagbes alddlicas com P = Bn, P’ = Bn, a,[3-

bis-alcéxi metil cetonas.

OBn OBL, o OBnO OH OBnO OH
B oi N J\ — = 4”’, SR+ 4 ~R
Bno’ Me H” "Me BnO Me BnO" Me
1,4-anti 1,4-syn
B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM//
B3LYP-D3/6-31G(d,p) BSLYP-DSIG(S-SE)G(d,p)
Thermal .
correction Imaginary
AEele t0 Gibbs Fr?grl:]ir)wcy AEcele AG*
Free Energy

in—TSSBn,Bn-a -1220,983429 0,438140 -159,47 -1220,990141 -1220,552001
out-TS5gn gn-a -1220,980519 0,440019 -178,95 -1220,987160 -1220,547141
out-TS5gn,gn-b -1220,975939 0,438238 -164,87 -1220,982543 -1220,544305
out-TS5gnen-C -1220,973157 0,437145 -171,63 -1220,980033 -1220,542888
out-TS5gn,gn-d -1220,97338 0,441307 -201,67 -1220,982193 -1220,540886
in-TSSBn,Bn-b -1220,9801 0,436983 -241,54 -1220,987187 -1220,550204
in—TS5Bn,Bn-C -1220,974547 0,438172 -230,46 -1220,981422 -1220,543250
in-TS5gnBn-d -1220,978498 0,438984 -239,32 -1220,985147 -1220,546163
in-T S5gn,Bn-€ -1220,9823 0,439310 -245,04 -1220,988361 -1220,549051
out-TS5’gngn-a -1220,972865 0,437274 -227,93 -1220,979689 -1220,542415
Out-TSS’Bn,Bn-b -1220,974477 0,440274 -174,44 -1220,981968 -1220,541694
out-TS5’gn,Bn-C -1220,978369 0,441183 -170,02 -1220,984755 -1220,543572
in-TS5’gnen-a -1220,978426 0,438198 -253,09 -1220,985863 -1220,547665
OUt-TSS’Bn,Bn-d -1220,975761 0,440316 -177,16 -1220,98297 -1220,542654
out-TSS’gn,gn-€ -1220,974716 0,438985 -152,33 -1220,982063 -1220,543078
OUt-TSS’Bn,Bn-f -1220,971403 0,440836 -258,60 -1220,978189 -1220,537353
out-TS5’gn,en-0 -1220,974716 0,438986 -152,34 -1220,982063 -1220,543077
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* Obtido através da soma da AEee em B3LYP-D3/6-31G(d,p)/IEF-PCM// B3LYP-D3/6-31G(d,p) e Correcéo térmica da
correcdo da Energia livre de em B3LYP-D3/6-31G(d,p).
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Capitulo 4. Analise conformacional baseada em célculo por DFT aplicada ao assinalamento da estereoquimica
relativa de B-hidroxi cetonas derivadas de reagGes alddlicas com metil cetonas

4.1. Introducao

Sabe-se que a disposicdo espacial especifica que diferentes grupos
funcionais assumem ao longo de estrutura quimica é responsavel por suas
propriedades moleculares, tais como, reatividade quimica, atividade catalitica,
bioldgica e farmacoldgica. Diante disso, a compreensdo do comportamento quimico
de determinada substancia pode ser melhor compreendida conhecendo-se
informac0des estruturais fundamentais, tais como, configuracao e conformacao destes
grupos.

Quando se fala de determinacdo estrutural de compostos organicos,
especialmente no campo dos produtos naturais, a sintese quimica tem sido aliada
fundamental na complexa tarefa do assinalamento e revisdo dessas estruturas, por
meio do emprego de iniUmeros e diferentes métodos estereosseletivos. A seguir no
ESQUEMA 4.1 é mostrado o exemplo da revisdo no assinalamento da Muirolida A,
onde sua sintese total foi realizada por Zacarian e col.?3*.
o)

\\27

W

/Cms 0~ “cCly o~ cel,
H
C21-epi-muironolida A C22,C23-epi-muironolida A C21-epi-muironolida A
(assinalamento original) Estrutura Revisada

ESQUEMA 4.1 Revisao da estereoquimica da C21-epimuirolida A por sintese quimica.

Embora na execucdo de uma sintese e isolamento sejam utilizadas
diversas técnicas de caracterizacdo (RMN, DR-X, MS, IV e etc), a determinacéo exata
da estrutura e sua respectiva configuracdo nem sempre € uma tarefa simples. Nesse
sentido, cabe destacar a técnica de RMN como uma das mais utilizadas para tal
finalidade, tanto para substancias organicas quanto para inorganicas.

Nos ultimos anos, muitos métodos em RMN vém sendo desenvolvidos
e/ou aprimorados, tornando-se possivel empregar a aquisicdo de espectros com
menores quantidades de amostra e com maior rapidez. Em muitos casos, nao se faz
necessario um profundo conhecimento da técnica, sendo necessario apenas uma
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simples analise dos deslocamentos quimicos e constantes de acoplamento para se
obter as informacbes necessarias a elucidagdo. Um grande diferencial dos
experimentos de ressonancia é a pequena quantidade de amostra, que inclusive pode
ser recuperada ao final, bem como a possibilidade de realizagdo de experimentos
também na fase sélida. Esses fatores fazem da RMN uma das técnicas preferidas

pelos quimicos durante a etapa de caracterizacao e elucidacéo estrutural.

4.1.1. Diferentes métodos para o assinalamento da estereoquimica

em moléculas flexiveis

O assinalamento da estereoquimica relativa de moléculas aciclicas e
conformacionalmente flexiveis ainda € um problema desafiador em quimica organica.
Para se cumprir esse proposito, métodos baseados em RMN tem sido extensivamente
propostos, baseados no reconhecimento que as constantes de acoplamento *H-'H
para prétons adjacentes tipicamente possuem a relacao Janti > Jsyn. ESsa relacéo pode
ser observada em alguns sistemas aciclicos (ESQUEMA 4.3A) e mais frequentemente
em sistema ciclicos (ESQUEMA 4.3B)2%®;

A) Tetraclorobutano
Cl

Ha Hy CLHc H CH,CI 2Jap = 10,5 Hz
g p c _
cl Cl 3Ja'° =61 HZ:> Janti > Jsyn
5 :z Ha Hp 3Jb-c =8,2Hz
He Cl Hp Ha Cl

B) Epiplakortin e plakortin

MeOZC
i i plakortin
?plplakortm Jan> Jogn % e
Ja-b= 9 Hz a-b™ z

ESQUEMA 4.3. Exemplos de moléculas onde é possivel observar-se a relacdo Jani > Jsyn: (A)
tetraclorobutano e (B) Epiplakortin e Plakortin.

No ESQUEMA 4.3A, é visto que o tetraclorobutano assume uma
conformacdo com os atomos de cloro alternados para que sejam minimizados 0s
efeitos dipolares e estéricos, desse modo a maior constante de acoplamento

observada é a geminal Ja= 10,5 Hz. Ja no sistema ABC, os protons que exibem
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maiores valores de constante de acoplamento sdo os com relacdo anti 3Jpc = 8,2 Hz,
sendo os prétons syn com 3Jac = 6,1 Hz. No outro exemplo, visto no ESQUEMA 4.3B,
€ mostrado a comparacao nas constantes de acomplamento dos prétons nas posicoes
equatorial e axial do Plakortine (3Jae = 6 Hz) e Epiplakortin (3Jae = 9 Hz), onde mais
uma vez a relagdo Janti > Jsyn € oObservada. Esse comportamento previsivel das
contantes de acoplamento (Janti > Jsyn) pode ser aplicado facilmente em ciclos de 3 a
6 membro. Por outro lado, a caracterizacdo de macrociclos representa um desafio,
visto a maior quantidade de conférmeros e a incerteza geométrica existe nesses
sistemas.

Além disso, a analise direta dos valores de J para moléculas que
possuem trés ou mais centros estereogénicos ndo € uma tarefa facil, visto a
necessidade de serem minimizadas as interacdes gauche de pentano?36, moléculas
qgue possuem heteroatomos vicinais preferem adotar uma relacdo gauche?¥’2%® g,
moléculas com grupos funcionais podem participar em redes de ligacdes de
hidrogénio?®°. Desse modo, moléculas com tais caracteristicas tendem a ter seus
equilibrios conformacionais perturbados, podendo a “regra” Janti > Jsyn Ser infringida.

Quando a determinacdo da estereoquimica ndo é possivel de ser feita
de maneira direta, conforme visto no exemplo anterior, algumas estratégias classicas

podem ser Uteis com tal objetivo, conforme abordaremos na sequéncia.

4.1.2. Reagentes derivatizantes como estratégia de assinalamento

da estereoquimica

Um dos métodos mais populares para a determinacdo da
estereoquimica absoluta de moléculas quirais é baseada na utilizacdo de reagentes
derivatizantes quirais (CDAs — “chiral derivatizing reagentes”)?*°, que em sua maior
parte sdo derivados do reagente de Mosher (acido metoxitrifluoroacético — MTPA)?4!
-ESQUEMA 4.5A. Outra opc¢ao bastante empregada é a preparacdo de acetonideos
a partir de 1,3-dibis, os quais possuem relacdes de deslocamento quimico de RMN-
13C bem definidos, permitindo a facil diferenciacdo entre dibis 1,3-syn dos 1,3-anti?*?
— ESQUEMA 4.5.

Embora o uso de reagente derivatizantes seja eficiente, abordagens
utiizando métodos de RMN que mantenham a molécula intacta sdo melhores

estimadas, visto que, a possibilidade da recuperacédo da amostra sob investigacéo é
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uma enorme vantagem, especialmente quando se possui apenas uma pequena
guantidade da substancia. Desse modo, uma das grandes motivagées por novos
métodos de analise em RMN € o desafio inerente ao assinalamento da estereoquimica
relativa (e/ou absoluta) existente em moléculas quirais?®*3.

Atualmente, a analise do acoplamento residual dipolar (RDC) tem sido
eficientemente aplicada no estudo conformacional de proteinas e na determinacgao
configuracional de pequenas moléculas?**. Entretanto, essa técnica ainda se
apresenta como um desafio na investigacdo da estereoquimica relativa de sistemas

flexiveis de grande porte*®,

CF
o 3

o med
Me Me/\Me @

éster S-MTPA

Y OH
= Me
Me/\Me
(-)-Mentol @ Q
- _ o ’ CF;
z 6Me
Me/\Me

_____________________________________________________________________

B) 1,3-Diols - Acetonideos

OH OH 0%

o O

R1J\/'\R2 R'IJ\)\RZ

CHj
19 ppm
R H
OH OH o><c_> O><CH3
R1J\/\R2 R1J\/\R2 \O CH4
1
R H 25 ppm

ESQUEMA 4.5. (A) Uso de éster de Mosher na atribuicdo da estereoquimica absoluta do (-)-mentol.
(B) Diferenciagéo do deslocamento quimicos em RMN-13C para acetonideos derivados dos diois 1,3-
syn e 1,3-anti.

O assinalamento da configuracdo relativa de compostos organicos
flexiveis utilizando RMN pode ser baseado em dois grupos de técnicas. O primeiro

grupo faz uso de um banco de dados que podem incluir valores de deslocamento
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guimico (Banco de dados de RMN Universal ou UDB - “Universal NMR Database”)
ou de constante de acoplamento (Analise configuracional baseada no J — “J-Based
Configuracional Analisys”). O outro grupo baseia-se na aplicagdo de célculos
mecanico quanticos dos parametros de RMN (tensor blindagem e deslocamento
guimico, constante de acoplamento, efeito NOE, acoplamento dipolar residual) os

guais auxiliam na interpretacédo dos resultados experimentais observados.

4.1.3. Banco de dados de RMN Universal

Essa abordagem é baseada na comparacdo de parametros de RMN de
moléculas de configuracdo desconhecida com bibliotecas de compostos modelos
onde suas estereoestruturas sdo bem conhecidas. Nestes casos, uma molécula
altamente funcionalizada pode ser considerada, de um ponto de vista estrutural, como
a soma de subunidades independentes.

A primeira base de dados “UDB” originou-se do trabalho de Kishi e
col.246-248 com objetivo de elucidar a estrutura e sintetizar uma série de policetideos
complexos e toxinas marinhas. No ESQUEMA 4.6 é representado o caso da

elucidacdo da Oasomicina, na qual essa estratégia baseada em UDBs foi aplicada?*°.

OH Me Me

Oasomicina

s A\
OH OH
* *
HO * * Me
Me Me OAc OAc
*
base de dados 1 ) ACO ’
OH OH OH A OH OH e
base de dados 5
*
HO * * * Me | |[HO * * Me
Me
L base de dados 2 y base de dados 4

ESQUEMA 4.6. Determinagédo configuracional usando UDB para a Oasomicina.
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Esse método tem tido avancos pelo uso de perfis de RMN baseado em
dados de 3Ju.n, 0s quais sdo uma poderosa ferramenta no assinalamento da
estereoquimica relativa sendo menos afetados pelos padrdo de deslocamento

quimico dos solventes e pelas substituicdes nas cadeias laterais?°%-2%2,

4.1.4. Analise configuracional baseada no J

Os valores das constantes de acoplamento obtidas através desse

fendbmeno de acoplamento escalar pode ser considerado como um dos principais
parametros obtidos através de técnicas de RMN, as quais sao muito importantes para
a estudos conformacionais e estereoquimicos de moléculas organicas, fornecendo
informagcBes geométricas cruciais para a caracteriza¢cdo de um dado composto.
As constante de acoplamento entre prétons separados por trés ligacoes (3Jw) sao
diretamente relacionadas com seus respectivos angulos diedros através da equacao
de Karplus?>32>%, EquagOes empiricas adicionais tem sido elaboradas, levando em conta
0 padrao de substituicao, permitindo uma predicao mais acurada dos valores de J
através dos angulos diedros e vice-versa?*>, Dessa maneira, as constantes de
acoplamento (3Jw) heteronucleares (1H-13C) também seguem uma relacdo tipo
Karplus e podem ser usadas como forma de derivar restricdes angulares adicionais ao
sistema. Onde a magnitude de cada J para todos os possiveis rotameros, sao divididos
em faixas (pequeno, médio e grande), conforme demonstrado na FIGURA 4.1.

Com essa abordagem proposta por Murata e col.?>® é possivel o
assinalamento configuracional de dois centros adjacentes (1,2) ou alternados (1,3) ao
longo de uma cadeia aciclica. Onde o assinalamento configuracional resultante
decorre da profunda analise conformacional de dois ou trés carbonos do segmento
molecular de interesse realizado através da comparagdo com os valores previamente
estimado do J de todos os rotameros com as constantes de acoplamento medidas
para o composto a ser assinalado. Em casos onde a molécula tem mais de dois
centros estereogénicos, a andlise é realizada levando em conta um fragmento por
vez?43,

As primeiras contribuicbes dessa abordagem foram feitas pelo grupo de

Murata e Yasumoto, onde essa estratégia foi aplicada para elucidar as relacdes
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diastereoisoméricas entre os fragmentos C27-C29 do acido okadaico®’ diversas
porcGes da maitotoxinaya®>®-2%0, fragmento C2-C4 da dysiherbaina?®' e porcées

aciclicas do amphidinol 3262,

Cy C,y W

W( H3 Y Hng H C, Y
3
Hs X Hy X Q
C, . Cs Hy X
W C,
OHz < *Jy.c4 <9HZ -6Hz <) <2Hz

J(Hz)

[}

w

4

0 -6 o
0° 90° 180°y 0° 90° 180° v -180° 0° 180° v

0-4Hz pequeno 0-3Hz pequeno 0-2Hz pequeno
 Jrz-H3 5-9Hz médio 30ha-ca 4 4-5Hz médio |2y | 3-4Hz médio
10-16 Hz grande 6 -9 Hz grande 5.6 Hz grande

FIGURA 4.1. Faixas de 2,3J homo- e heteronuclear (X = cadeia carbbnica, Y = elemento
eletronegativo).

Hoje em dia, a analise configuracional baseada no J é considerada uma
técnica robusta, sendo encontradas inUmeras sequéncias de pulso para tal finalidade,
fazendo esse método ser amplamente utilizado no assinalamento da configuracéo
relativa de cadeias de carbono aciclicas polisubstituidas?+3.

Conforme mencionado anteriormente, as constantes de acoplamento
possuem dependéncia angular, a qual é descrita pela equacdo de Karplus. Desse
modo, a andlise configuracional baseada no J considera apenas conformacdes
alternadas para seus rotameros em um determinado estéreo par (1,2-syn e 1,2-anti ),
conforme pode ser visto na FIGURA 4.2.
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1 C1 C1 01 C1 C1

Y. H3 C‘L/@:Y H3 ct H3 Y ct H3 Y\QC“
X H2 X H2 X H2 X H? X H2 X H2

(¢ H3 Y Cy Y H3

g gt anti anti g gt
pequeno pequeno grande SJhom3 grande pequeno pequeno
pequeno grande pequeno 3Juz.ca  Pequeno grande pequeno
pequeno grande pequeno 3Jus.c1  pequeno pequeno grande
grande pequeno pequeno 3Jus.cx | Pequeno grande pequeno
pequeno grande grande 2Jn2-c3 grande grande pequeno
pequeno grande grande 2Jn3-c2 grande pequeno grande

X=Me, Y =0R pequeno grande grande 2Juz.c3  grande grande pequeno X=Me, Y =0R

FIGURA 4.2. Analise configuracional baseada em J para sistemas 1,2-substituidos.

No exemplo acima, um total de 6 conformagdes alternadas s&o
representadas com sua respectiva projecdo de Newman, trés para cada arranjo
diastereisomérico. Basicamente, o método depende de padrbes Unicos de
acoplamentos spin-spin obtido para cada rotamero, onde sédo avaliados o conjunto
completo de valores de J homo- (H,H) e heteronuclear (H,C) 23J. Os rotameros em
gauche (g* e g°) apresentam valores de %3] distintos para cada um dos estereopares,
0s rotameros em anti sdo indistinguiveis se ndo houver informacdes espaciais
adicionais tais como NOE/ROE. Sendo assim, em tese existe uma relacao
inconfundivel para cada um dos seis rotameros e a avaliagdo dos valores
experimentais de 23J deve fornecer de forma inquivoca apenas um dos seis rotameros
e consequentemente, o assinalamento da estereoquimica relativa®+2,

Por outro lado, este método ndo considera conformacfes eclipsadas,
hipotese essa plausivel e aceitavel apenas em cadeias aciclicas. Considerando-se a
possibilidade de um dado conférmero desviar mais do que 15° de uma conformacgao
alternada, a andlise pode falhar, podendo levar a resultados erréneos?%’. Além disso,
a andlise proposta por esta metodologia ndo permite o assinalamento de sistemas que
apresentem a coexisténcia de mais de um conférmero.

Durante a andlise dos valores de 23JcH, outro fator que pode levar a erros
vem da presenca de mais de um substituinte eletronegativo ao longo da estrutura.
Com intuito de contornar esse problema, Gomez-Paloma e col?%3. prop&e o célculo
mecanico quantico de 23J) criando uma base de dados a partir de pequenos
fragmentos levando-se em conta as populacdes de cada conférmero, excluindo a
avaliacdo ambigua de J em faixas. E, posteriormente, foram criadas equacdes

empiricas baseadas em valores de constantes de acoplamentos calculadas por
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mecanica quantica, onde torna-se possivel predizer os mesmos valores de

acoplamento?®4.

4.1.5. Parametros de RMN calculados através de abordagens

mecanico quanticas

Desde o inicio dos anos 2000, os calculos de propriedades magnéticas
de moléculas através do uso de abordagens mecanico-quanticas tém emergido pelas
diversas aplicacbes em variados segmentos da quimica organica. O grande
desenvolvimento das técnicas aliadas a computacéo esta relacionado aos recursos
computacionais cada dia mais modernos, bem como a criacdo de diferentes pacotes
de softwares para célculos mecéanico-quanticos que permitem o acesso facilitado a
esses meétodos e a criagdo de protocolos mais precisos e confiaveis. Esses resultados
podem ser conferidos visto a quantidade trabalhos na literatura que utilizam essas
ferramentas para elucidacao estrutural de produtos naturais, estudos mecanisticos e
guimica organica sintética®6®.

A importancia do uso de dados RMN computados auxilia a proposta
estrutural a ser confirmada, visto o preocupante numero de estruturas que tem sido
incorretamente assinaladas nos Ultimos tempos?%-270, Tais equivocos afetam
diferentes segmento cientificos envolvidos, onde apenas quando se tenta sintetizar
uma substancia alvo em potencial é que sao verificados os erros no assinalamento da
estrutura, tornando a sintese total da substancia etapa decisiva no problema
relacionado a elucidag&o estrutural. Durante a Ultima década, mais de 300 produtos
naturais tiveram suas estruturas revisadas por sintese?’*.

Métodos computacionais baseados em quimica quantica podem ser
aliados indispensaveis na prevencdao de assinalamentos estruturais ou
estereoquimicos incorretos, onde tais calculos oferecem precisdo nas propriedades
relacionadas aos dados de RMN.

As abordagens, de maneira geral, baseiam-se no calculo dos deslocamentos
guimicos de cada conférmero, mediante a média ponderada destes valores via
distribuicdo de Boltzmann, seguido da comparacdo com os parametros de RMN

experimentais, verificando aquele que apresente a melhor correspondéncia.
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Deste processo, as maiores diferencas entre os protocolos ja existentes
estdo: na forma em que cada um deles escolhe os candidatos a conférmero, assim
como nos critérios utilizados para a comparagdo. As execugdes dos protocolos
disponiveis seguem basicamente 0s seguintes passos: i) busca e analise
conformacional; ii) calculos dos parametros de RMN e iii) comparacdo com dados
experimentais. A seguir, serdo abordados alguns pontos relacionados aos métodos

utilizados em cada uma dessas trés etapas mencionadas.

4.15.1. Busca e analise conformacional

Essa etapa tem por objetivo obter o conjunto de conférmeros que
descrevem o sistema molecular de estudo, comparando-se suas respectivas energias
relativas. Tendo em vista as diversas combina¢gdes dos angulos diedros de uma
molécula, uma busca conformacional manual torna-se inviavel. Para isso, sédo usados
diferentes algoritmos como, por exemplos, métodos de Monte Carlos?’? e dinamica
molecular?’3274, Em seguida, as gemeometrias obtidas sdo otimizadas por métodos
empiricos (mecanica molecular — MM) ou semi-empiricos (AM1, PM3, etc).

Essas estruturas obtidas sdo submetidas a calculos de energia mais
precisos, onde emprega-se métodos baseados em mecanica quantica. Nesse estagio,
a complexidade da estrutura a ser estudada determina se uma etapa de otimizacao
das geometrias € necesséria, ou se apenas o single point para célculo das energias
ja € o suficiente. Em geral, uma otimizacdo com mecéanica quantica € necesséaria em
sistemas flexiveis, ou quando sdo possiveis conformacdes com interacdes nao-
covalentes, as quais ndo sdo reconhecidas por métodos empiricos ou semi-empiricos.

Os dados de energia obtidos por mecéanica quantica séo aplicados em
uma distribuicdo de Boltzmann associada aos conférmeros onde, dessa maneira, é
obtido o peso de cada conformacao que sera considerada nas etapas de céalculos dos
parametros espectroscopicos?®®. Situacdes envolvendo moléculas flexiveis e de
grande porte exigem estratégias focas na reducédo do custo computacional, visto que
a otimizacdo de inumeros conférmeros ndo é viavel. Para isso, a busca
conformacional € direcionada a fragmentos contendo os estereocentros da molécula

de interesse, sendo cada subunidade tratada como uma molécula independente?’4.

150



Capitulo 4. Analise conformacional baseada em célculo por DFT aplicada ao assinalamento da estereoquimica
relativa de B-hidroxi cetonas derivadas de reagGes alddlicas com metil cetonas

4.1.5.2. Célculos dos parametros de RMN

Esses calculos conduzidos com métodos de mecanica quéantica, onde a
opcdo mais comum sao com DFT, teoria da perturbacdo (MP2) ou métodos pos-HF
de alto nivel [CCSD(T)]?%°. Atualmente, a técnica mais empregada nos calculos dos
parametros de RMN baseia-se na abordagem denominada GIAO (gauge-including
atomic orbital)?”®. Detalhes sobre o histérico do desenvolvimento das abordagens de

célculo de RMN podem ser encontrados nas seguintes referéncias sugeridas?76-281,

4.1.5.3. Comparagdo com os dados experiementais

Pioneiramente, Bifulco e col. utilizaram a correlacdo linear entre os
valores calculados de deslocamentos quimicos com o0s valores experimentais na
determinacdo estrutural de produtos naturais?®? e moléculas flexiveis?®3. Desse modo,
através da comparacao dos valores obtidos nos coeficientes de correlacéo foi possivel
averiguar qual assinalamento de estrutura melhor correspondia com os dados
experimentais obtidos. Outros parametros como MAE (erro médio absoluto) e CMAE
(erro médio absoluto corrigido) sdo geralmente empregados em conjunto para a
comparacgédo de parametros de RMN?265,

Recentemente, Goodman e col. desenvolveram alguns parametros
estatisticos capazes de avaliar estatisticamente a probabilidade de os resultados
calculados estarem associados com uma determinada estrutura. A primeira
abordagem com esse objetivo foi 0 CP3284, o qual visa assinalar dentre dois conjuntos
de dados experimentais de RMN qual se relaciona com duas estruturas plausiveis.
Situacdo essa comum em quimica organica sintética, onde € possivel obter-se dois
ou mais isbmeros através de uma reacdo e nem sempre 0s experimentos de RMN
podem ser conclusivos a respeito da estereoquimica obtida no produto?’*.

A desafiadora tarefa de elucidar a estrutura correta frente a diversos
candidatos, quando apenas um conjunto de dados experimentais estao disponiveis, &
possivel pelo uso do parametro chamado DP4 proposto também pelo grupo do prof.
Goodman?8®, Em resumo, a diferenca entre dados experimentais e calculados sdo
relacionados através do teorema de Bayes, resultando no calculo da probabilidade de

cada estrutura candidata corresponder aos dados experimentais.
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Atualmente, destaca-se dois aprimoramento feitos ao DP4. O primeiro,
desenvolvido por Sarotti e col. foi nomeado DP4+, adiciona a otimizacdo das
geometrias em DFT antes dos célculos dos parametros de RMN?, O segundo
incremento, realizado por Goodman e col., foi intitulado de DP4.2, o qual consiste em
realizar os calculos dos parametros de RMN em mPW1PW91/6-311G* com
otimizacbes em MO06-2X/6-31G**?87,  Entretanto, essas melhorias estdo
acompanhadas de aumentos significativos ao custo computacional.

Recentemente, Sarotti e col. integraram a abordagem do DP4 para o
célculos de constantes de acoplamento através de duas técnicas nomeadas dJ-DP4
(direto) ou iJ-DP4 (indireta), onde até técnica denominada “indireta” adiciona
restricbes geomeétricas na amostragem conformacional, onde apenas conformacdes
compativeis sdo consideradas nos célculos de parametros de RMN28,

Cabe ressaltar que essas técnicas baseadas nas abordagens CP3 ou
DP4 sao uteis quando os parametros de correlacdo linear obtidos ndo sao capazes
de apontar a possiveis estruturas com seguranga?®°.

Para maiores detalhes técnicos relacionados a execucao de célculos de
RMN por DFT, recomenda-se a leitura da reviséo feita por Tantilo e Lowdwick. Nessa
revisdo, sdo encontradas diversas recomendacdes quanto a escolha dos niveis de
teoria para o célculo de cada parametro de RMN, além de uma riquissima discusséo
destacando diferentes abordagens para minimizacéo de erros durante os calculos?%®,

Quanto aos fundamentos matematicos relacionados aos diferentes
parametros estatisticos avancados (CP3, DP4 e etc) e suas respectivas aplicacdes,

indica-se a revisdo feita por Grimblat e Sartoti?’*.

4.1.5.4. Exemplos selecionados da aplicacdo de calculos de
parametros de RMN no assinalamento da estereoquimica de

compostos organicos
Nessa secdo serdo mostrados alguns exemplos capazes de demonstrar
a relevancia dos calculos de parametros de RMN durante a elucidacao estrutural de
moléculas com diversos centros estereogénicos. A seguir, foram selecionados dois
exemplos utilizando técnicas diferentes de comparacdo dos valores calculados com

0S experimentais.
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4.1.5.5. Reassinalamento de deslocamentos quimicos através do

uso de parametros de RMN-13C calculados por DFT

Em 1998, Facelli reportou uma das primeiras aplicacdes representativas
de célculos de pardmetros de RMN no reassinalamento de um espectro complexo
relacionado a estrutura da metil “bacterifeforbida a"°. A sequir, € mostrado um
exemplo onde essa estratégia foi utilizada com sucesso por Bagno e col.?? para o
reassinalamento de diferentes centros estereogénicos presentes na estrutura da
Vannusal B, onde originalmente tais centros estereogénicos foram atribuidos
equivocadamente.

Nesse trabalho, através da comparacéao entre a correlacdo linear obtida
entre o conjunto de dados experimentais com os valores calculados e o conjunto de
dados experimentais reassinalados com os valores calculados, onde foi possivel

propor uma melhor atribuicdo dos estereocentros da Vannusal B — FIGURA 4.3.
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FIGURA 4.3. Deslocamentos quimicos de RMN-3C originais e reassinalados para a estrutura da
“Vannusal B” através da analise da correlagao entre dados experimentais e calculados.
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4.1.5.6. Analise estatistica avancada DP4 aplicados ao
assinalamento da configuracdo relativa de moléculas com

multiplos centros quirais

Um dos exemplos notaveis no uso dessa técnica foi reportado por
Goodman e col. para elucidar a estrutura do polecetideo de Ardisson. Nesse trabalho,
0 calculo do parametro DP4 guiou a atribuicdo da estereoquimica relativa nessa
molécula onde seriam possiveis 32 diasterecisébmeros, dos quais a analise baseada
nos parametros de correlacdo linear, MAE e CMAE entre valores experimentais e

calculados de RMN foram insatisfatérios para a solu¢éo do problema.

Policetideo de Ardisson

Correl
MAE | - B K | N
CMAE & g B v
DP4
0 10 20 30 40 50 G0 70 80 90 100
Probabilidade (%)
OH OH OH (0]

XX N FRTRNTNNT X (0}

32 diastereoisomeros
possiveis

FIGURA 4.4. Policetideo de Ardisson assinalado utilizando DP4. O grafico de barras mostra a
probabilidade encontrada para cada estrutura possivel em diferentes métodos, onde em branco
representa-se a correta.

Desse modo, nota-se a superioridade do método DP4 em relacdo a
outras abordagens de correlacdo para apontar-se a estrutura correta dentre um
namero grande de isébmeros em uma molécula com centros estereogénicos

consecutivos em uma porcao flexivel.

4.1.6. Contribuicbes de Roush na determinacdao da

estereoquimica relativa de B-hidroxi cetonas
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Apbs a explanacao sobre o estado da arte de técnica envolvendo a RMN
e calculos tedricos, realizada nas sessfes anteriores, fica claro os conceitos e
possibilidades que a unido dessas técnicas permite no auxilio de diferentes situacdes-
problema envolvendo a caracterizacdo estrutural de moléculas organicas.

Nessa secdo, serdo apresentadas as contribuicoes feitas por Roush e
col. sobre a atribuicdo da estereoquimica relativa de B-hidroxi cetonas, formadas a
partir de reacdes alddlicas com metil cetonas, por RMN. Antes de adentrar as
especificidades desses trabalhos, serdo introduzidos alguns aspectos sobre as
estruturas envolvidas nesse trabalho.

A seguir é mostrado um esquema geral representando como séo

obtidas as B-hidroxi cetonas através de uma reacéao aldolica entre um aldeido quiral e
uma metil cetona — ESQUEMA 4.7:

O OH O
= f : .
o LM "Felkin”
PN L | A e
enolato face Si PG\(_) OH O
R : ¢ R3
Me
"anti-Felkin"
3,4-anti

ESQUEMA 4.7 — Reacdo alddlica geral para obtencao de p-hidroxi cetonas a partir de metil cetonas e
aldeidos, onde é possivel obter-se produtos com relacéo de estereoquimica 3,4-syn (Felkin) ou 3,4-anti
(anti-Felkin).

Nessas reacOes alddlicas é possivel a obtencdo de produtos com
estereoquimica relativa 3,4-syn, denominados como produto de “Felkin”, ou produtos
3,4-anti, os quais sdo nomeados por “anti-Felkin”. Os detalhes sobre as questdes
mecanisticas que direcionam as seletividades para obtencdo dessa classe de
moléculas foi abordada no capitulo 3.

Outra denominacdo que comumente € mencionada por cerca dessas
moléculas diz respeito a ramificacdo presente na posicéo  do aldeido utilizado para

formar o respectivo aduto. Assim, classifica-se o aduto em questdo como sendo “B-

Ramificado” ou “B-ndo-Ramificado” — ESQUEMA 4.8.
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B-Ramificado
PG.
O OH O PG.
— 9.3
3
Me I\7Ie
aduto aldeido

B-ndo-Ramificado

P ~
®o oH o PG.
= _IJ
(&3
HWJ\ HW
Me Me
aduto aldeido

ESQUEMA 4.8. Classificagao entre adutos “B-Ramificado” (vermelho) e “B-ndo-Ramificado” (azul), bem
como seus respectivos aldeidos que originam essa classificacéo.

Na obtencdo desses adutos, ndo s6 é importante a escolha do método
adequado para a producdao seletiva das 3-hidroxi cetonas, conforme visto no capitulo
3, mas também a caracterizacdo da estereoquimica relativa observadas nesses
produtos é fundamental para 0 sucesso na execucdo da rota sintética. Entretanto,
comumente as B-hidroxi cetonas apresentam em sua estrutura varios centros
estereogénicos consecutivos que, somada a liberdade conformacional intrinseca as
ligagbes o, confere a esse sistema uma grande problematica em termos de
assinalamento da estereoquimica relativa do sistema ABX, de modo que seja
necessaria a derivatizacdo da estrutura para determinacdo da estereoquimica, na
maior parte dos casos. Para exemplificar o contexto mencionado, na FIGURA 4.5 é
mostrada a estrutura dos pares de diastereisbmeros possiveis para uma reacao
alddlica para obtencdo desse tipo de [-hidroxi cetonas, juntamente com seus
respectivos espectros de RMN-'H, os quais foram obtidos por Roush e col.?% —
FIGURA 4.5.
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FIGURA 4.5. Espectros de RMN-H parciais mostrando padrées caracteristicos de deslocamento para
os protons “Ha” e “Hb” do sistema ABX presentes no par dos diastereoisdmeros. (Figura adaptada da
referéncia 2°%).

Na FIGURA 4.5, sdo observados a regido do espectro de RMN-H
referente aos protons situados no sistema ABX, vizinhos ao centro quiral formado pela
adicdo alddlica, para o par de diastereoiséros com estereoquimica relativa 3,4-syn
(Felkin) e 3,4-anti (anti-Felkin). Adota-se como convengao chamar-se o sinal do préton
mais desblindado do sistema ABX por “Ha” (FIGURA 4.5 — vermelho) e o sinal mais
blindado por “Hp”, cabe ressaltar que essa convencgao sera usada ao decorrer dessa
introducdo e nas discussdes desse capitulo.

Baseados em uma biblioteca com namero consideravel de exemplos de
B-hidroxi cetonas, contendo relacdo 3,4-syn (Felkin) e 3,4-anti (anti-Felkin), Roush e
col.?! observaram que esses adutos possuem uma correlacdo caracteristica entre os
deslocamentos quimicos e as constantes de acoplamento para esses prétons Hae Hb,
onde foram propostas conformacdes tipo meia-cadeira com ligacdo de hidrogénio

voltada a carbonila que s&o condizentes com os resultados obtidos?%* (ESQUEMA
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4.9). Desse modo, foi possivel racionalizar uma regra empirica levando em conta
essas conformacdes, tornando essa regra muito Util na caracterizacdo dessa classe

de moléculas — Esquema 4.9.

Ha > Hb Ha > Hb
3'Ja-x > 3'Jb-x 3Ja-x < 3Jb-x

ESQUEMA 4.9. Regra de Roush observada para deslocamentos quimicos e constantes de
acomplamento para uma série de adutos A) Felkin e B) anti-Felkin. (Figura adaptada da referéncia 22).

A) adutos 3,4-syn (Felkin) B) adutos 3,4-anti (anti-Felkin)

: H, ! i
; i OH Q R At Hy |
RN Cr ISR 7R O,
e S W ey Foin o Me b "o
| Ha, 5 2,64-2,88 ' Ha,52,58-2,84 :
- Jax=7,8-10,0 Hz | ! oo !
: Hb, 5 2,20-2,52 154t | Hb, & 2,16-2,65 Jax=1,5-28Hz
; Hy, 8 4,26-4,80 bx™ 1,179 o H,, 4,02-4,40 Jpu=9,2-125Hz |

Nesse trabalho Roush e col.?°* compararam os dados experimentais de
mais de 80 adutos provenientes de reacfes alddlicas, cujas estereoquimicas foram
confirmadas por derivatizagdo. Além do grande nuimero de exemplos, as moléculas
consideradas nesse estudo possuiam 0s grupos protetores comumente usados
durante as rotas sintéticas como, por exemplo, protetores baseados em éteres de
silicio (TBS e TES), éteres benzilicos (PMB) e acetais (MOM e BOM), permitindo a
racionalizacéo feita pela regra empirica ser aplicada independentemente do protetor.

De acordo com a regra, o comportamento esperado em adutos Felkin é
0 proton com maior deslocamento quimico (Ha) possuir também a maior constante de
acoplamento 3Ja.x (7,8-10 Hz). J& para o outro diastereoisdbmero (anti-Felkin) observa-
se relacdo contraria, o préton com menor deslocamento quimico (Hp) fornece a maior
constante de acoplamento 3Jpx (9,2-12,5 Hz)?°l. Ressalta-se que essa regra é
observada com esse padrdo apenas em adutos formados a partir de aldeidos B-
ramificados.

Embora os resultados experimentais aparentemente sejam condizentes
com as propostas de conformacdes apresentadas por Roush e col.?°! (ESQUEMA
4.9), estas ndo sado suficientes para explicar o padrdo de deslocamentos quimicos

observados capazes de diferenciar adutos Felkin dos anti-Felkin. Apenas as

158



Capitulo 4. Analise conformacional baseada em célculo por DFT aplicada ao assinalamento da estereoquimica
relativa de B-hidroxi cetonas derivadas de reagGes alddlicas com metil cetonas

constantes de acoplamento (3Ja-x e 3Jb-x) podem ser explicadas com as
conformacdes propostas?9?,

Nestas conformacgdes propostas por Roush (ESQUEMA 4.9), a relacéo
entre a posi¢do da metila (posicao 4) eclipsada ao Ha e 0 deslocamento quimico ndo
€ clara. Na literatura observa-se que a vizinhanca de uma metila aos hidrogénios
equatorial e axial em cicloexanos torna esses sinais mais blindados?®2.

Uma explicacdo para a diferenciacdo dos deslocamentos quimicos dos
hidrogénios em posi¢des axiais/equatoriais de sistemas ciclicos pode ser associada
ao Efeito Perlin?®3, o qual refere-se a diferenca entre os valores observados de *Jcu
SSCCs em axial e equatorial. A explicacdo para esse efeito € baseada no fato que a
ligacdo C-H axial ser mais longa (1,089 A) e fraca do que em equatorial (1,087 A),
devido a possivel interacdo conjugativa dos orbitais oc+ — 0" c-H?°*2%° — ESQUEMA
4.10a. Em 2003, Alabugin e col. demonstraram que esse efeito ocorre também em
hidrogénios B-posicionados a um heteroatomo como, por exemplo, na estrutura do
pirano?°® — ESQUEMA 4.10B. Nesse trabalho, os autores denominaram esse efeito
de homoanomérico, onde é possivel observar o aumento da ligacdo equatorial dos
hidrogénios p-posicionados ao oxigénio do pirano. Essa interagdo orbitalar ocorre
devido a hibridizacéo da ligagdo C-O ser sp?® ao invés do sp? ideal. Desse modo, o
aumento do carater “s” dos orbitais hibridos na ligagdo C-O torna os orbinais os pares
isolados do oxigénio com maior caracter “p”. Um orbital p (ao invés de sp?®) mais alto

em energia torna-se favoravel as interacdes hiperconjugativas mencionadas?.

A) Efeito Perlin B) Efeito Homoanomérico

H

1,0967 ,/“

H 10996 H 1,0973

OC-Hax ™™ G C-Hax N(O)ax ™ 6" C-Hea

ESQUEMA 4.10. Comprimentos de ligacdo C-H calculados por DFT em A) cicloexano (Efeito Perlin) e
B) Efeito homoanomérico. (Figura adaptada da referéncia 2%).

Entretanto, a complexidade existente nas estruturas dos adutos, devido

a presenca das diferencias funcdes oxigenadas, pode dificultar a racionalizacdo dos
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deslocamentos quimicos observados em cada conformacdo aplicando-se o0s
conceitos mencionados a pouco.

Para os adutos p-ndo ramificados, o trabalho publicado em parceria
entre os grupos de Roush e Dias mostrou que, independentemente da estereoquimica
dos adutos (Felkin ou anti-Felkin), sempre o sinal do pr6ton com maior deslocamento
quimico (Ha) esta correlacionado com o valor de 3Jax exibido pelos nicleos do sistema
ABX. As Unicas diferencas observadas entre os tipos de diastereoisdmeros (Felkin ou
anti-Felkin) é a faixa de valores desses dados??!, conforme mostrado a seguir no
ESQUEMA 4.11.

Adutos B-nado ramificados

A) adutos 3,4-syn (Felkin) B) adutos 3,4-anti (anti-Felkin)

Spyat 2,41-2,76 ppm 3Jax 8,7-9,5 Hz
8p: 2,18-2,55 ppm 3Jbx 2,7-3,3 Hz

8pa: 2,40-2,73 ppm 3Jax, 87-8,9 Hz
Shp: 2,29-2,58 ppm 3Jbx, 2,9-3,0 Hz

ESQUEMA 4.11. Comportamento de deslocamento quimico e constante de acoplamento em RMN-H
para adutos formados a partir de aldeidos “B-ndo Ramificados”. A) adutos 3,4-syn (Felkin) e B) adutos
3,4-anti (anti-Felkin).

Portanto, para o caso dos adutos “B-nao Ramificados” torna-se dificil
diferenciar-se o deslocamento quimico e constantes de acoplamento apenas pelo
espectro de RMN-'H da molécula inalterada. Para isso, faz-se necessario o uso de
agentes derivatizantes, possibilitando um assinalamento mais seguro??..

Dias e col.2%” também mostraram em 2008 através de analises de RMN
e calculos tedricos a possibilidade que a ligacdo de hidrogénio seja realizada voltada

para oxigénios protegidos com grupos alquilicos ou de silicio - ESQUEMA 4.12.
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~
|||

Hy Ha

Grupo Protetor (GP):
TMS e PMB

ESQUEMA 4.12. Conformacéo de 1,3-di6is com ligacdo de hidrogénio voltada para um dos oxigénios
contendo grupo protetor (TMS ou PMB).

Desse modo, alguns pontos devem ser repensados sobre as
consideracdes em relacdo aos trabalhos de Roush e col.??12%%, Primeiro, sabe-se que
numa medida de espectro de RMN a molécula esta sujeita a diferentes conformacdes
em solucado, de modo ao espectro resultante da medida feita é composto pela média
ponderada relacionada a distribuicdo de Boltzmann para cada conformacéo existente.
Segundo, nos trabalhos em questéo foi considerada que a conformacdo de menor
energia para as p-hidroxi cetonas sempre corresponde a estrutura onde a ligacéao de
hidrogénio é realizada com a carbonila. Entretanto, como mostrado no ESQUEMA
4.12 ha estudos que demonstram outras ligacdes de hidrogénio com 0s oxigénio
protegidos?%’, resultando em diferentes conformacdes nédo consideradas por Roush e
C0|.221’291.

Portanto, no melhor do nosso conhecimento, até o presente momento
nenhum trabalho da literatura explorou essas consideracdes para entender o
comportamento conformacional das p-hidroxi cetonas formadas por reacfes alddlicas
estereosseletivas entre metil cetonas e aldeidos quirais contendo além da carbonila,

pelo menos um oxigénio protegido em sua estrutura ao longo da cadeia.
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4.2. Objetivos

Nosso principal objetivo sera investigar a validade do modelo de Roush
e colaboradores para adutos de aldol B-ramificados, bem como B-nao-ramificados.
Para isso, serdo realizadas andlise conformacional de diferentes estruturas de B-
hidroxi cetonas utilizando para tal, diferentes técnicas computacionais para busca
conformacional, otimizagdo e célculo de energia, bem como, realizar calculos dos
parametros de RMN (deslocamentos quimicos de hidrogénio e constantes de

acoplamento) dos conférmeros representativos para cada molécula.
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4.3. Resultados e Discussao
4.3.1. Adutos B-Ramificados

4.3.1.1. Detalhes computacionais

A seguir sdo mostradas as estruturas escolhidas para os estudos
computacionais das p-hidroxi cetonas com ou sem B-Ramificacdo do aldeido
precursor— ESQUEMA 4.13.

[ B-Ramificado (R) ] | 3,4-syn (Felkin), | 3,4-anti (anti-Felkin) |
'TMSO OHO ! ! TMSO OH O |
i Me B E i Me : e .
| Me D Me E
| ad1 L ad3 |
R B E Me B E E Me b E
Me Me Me
R= Me ad2 ad4
PG=TMS, Me | L 5
' MeO OHO ! | MeO OHO |
| Me ol Me i
| Me L Me !

; ad5 5 ! adé

_______________________________________________

ESQUEMA 4.13. Estruturas das B-hidroxi cetonas utilizadas na andlise conformacional e célculos de
DFT: para adutos p-Ramificados.

A escolha dessas estruturas levou em conta os tipos de grupos
protetores mais comuns presentes no referido trabalho. Visando a reducéo do custo
computacional, a simplificacdo escolhida para representar os éteres de silicio foi o
grupo TMS (ad1-ad4), e o0 Me para os éteres protetores alquilicos ou benzilicos (ad5
e ad6). Para o carbono ligado aoo oxigénio protegido com TMS variamos a sua
estereoquimica (R/S) de modo a cobrir todas as combinacfes que resultam nos
adutos Felkin e anti-Felkin (adl até ad4),>' conforme presentes nos trabalhos de
Roush e col.?2?%2°1, Uma vez que os dados experimentais ndo indicam variacdes

significativas entre adutos contendo protetores benzilicos e de silicio, como controle

163



Capitulo 4. Analise conformacional baseada em célculo por DFT aplicada ao assinalamento da estereoquimica
relativa de B-hidroxi cetonas derivadas de reagGes alddlicas com metil cetonas

foram selecionados apenas os adutos ad5 e ad6, ndo sendo considerado todas as
combinagdes conformacionais existentes.

A etapa de busca conformacional das moléculas estudadas foi feita em
fase gasosa utilizando os métodos Monte Carlo Multiple Minimum (MCMM)
implementado no pacote de programas Macromodel (versédo 9.1), usando o campo de
forca MMFF2%.2% e uma janela de energia de 5 kcal/mol (~10 kJ/mol), utilizando um
ndmero de etapas suficiente para encontrar ao menos 5-10 vezes o0s conférmeros de
menor energia. Os conformeros obtidos nessa etapa foram submetidos a classificacao
por clusters, usando a opgao “average” e a funcdo de penalidade de Kelley3® para
escolha do numero 6timo de clusters, conforme implementado no Macromodel (verséo
9.1). Dos clusteres gerados, foi escolhido pelo menos um conférmero de menor
energia (MMFF) para a etapa de otimizagao por DFT. Uma inspegéo rigorosa foi feita
em cada cluster onde conférmeros incluidos pelo algoritimo, mas geometricamente
nao pertencidos ao mesmo, foram também submetidos a otimizacdo por DFT. A
seguir, na FIGURA 4.6 ¢ ilustrada a estratégia de classificacdo por clusters, sendo
essa estratégia util para identificar conformacgdes redundantes, levando a reducéo do
namero de conformagBes de modo a contribuir para a reducdo do custo

computacional.

FIGURA 4.6. Classificagdo por clusters de conférmeros para uma determinada molécula.

Todos os calculos utilizando DFT foram realizados pelo programa
Gaussian 09'%%. As otimizacdes das geometrias e célculos das frequéncias foram
realizadas no nivel de teoria M06-2X/6-31+G(d,p) considerando-se o efeito de
solvente no modelo IEF-PCM em cloroférmio. As energias para o conjunto de
conférmeros de cada molécula foi calculada pela soma entre a energia eletronica e a
correcdo térmica de Gibbs obtida pela frequéncia. As conformacgfes foram
classificadas de acordo com a porcentagem obtida pela distribuicdo de Boltzmann
associada aos valores de energia. Para a proxima etapa, foram selecionadas as

conformacdes que somadas contribuissem com pelo menos 95% em energia através
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da distribuicio de Boltzmann associada. E importante ressaltar que ndo existe na
literatura a aplicagéo da Analise de Cluster, no contexto de analise configuracional ou
estrutural utilizando calculos de parametros de RMN com mecénica quantica.

Os célculos dos tensores blindagem foram realizados com método
GIAO, utilizando para tal o nivel de teoria mMPW1PW91/6-311+(2d,p) considerando-se
o efeito de solvente com o0 modelo IEF-PCM em cloroférmio, conforme recomendacao
da literatura®®®. As constantes de acoplamento foram calculadas utilizando-se o nivel
de teoria B3LYP com EPR-Ill para os atomos de CHO e aug-cc-pvtz para moléculas
contendo Si. Os valores dos deslocamentos quimicos ndo escalonados foram
calculados considerando-se como referéncia o TMS (onde 6tms = 0), sendo os valores

obtidos pela seguinte equagao 5:

Onio-escalonado = OrmMs — Ox + Orys (1)

4.3.1.2. Célculos de parametro de RMN para os adutos B-

ramificados protegidos com TMS

ApGs realizadas as etapas mencionadas acima de busca
conformacional, classificacdo por cluster e otimizacdo das geometrias por DFT, as
conformacdes selecionadas (95% da distribuicdo de Boltzmann) foram submetidas
aos calculos dos deslocamentos quimicos e constantes de acoplamento.

Na TABELA 4.1 sdo exibidos os valores médios obtidos para os
parametros de RMN calculados para cada aduto. Esses valores séo obtidos através
da média aritmética ponderada, onde a porcentagem de contribuicdo obtida pela
distribuicdo de Boltzmann foi considerada como peso para o cada valor absoluto do
parametro calculado para um determinado conférmero.

Os valores médios calculados para os deslocamento quimicos e
constantes de acoplamento dos hidrogénios do sistema ABX, para esses adutos [3-
Ramificados protegidos com TMS (TABELA 4.1), estdo de acordo com a mesma
tendéncia descrita pela regra “empirica” proposta no primeiro trabalho reportado por
Roush e col.?%* (ESQUEMA 4.9). A concordancia dos célculos foi vista em todos os
aduto B-ramificados tipo Felkin (adl e ad2), onde o hidrogénio com maior
deslocamento quimico observado (Ha) exibe a maior constante de acoplamento
observada (3Jax) do sistema ABX, respeitando assim a regra empirica. Por fim, os

adutos tipo anti-Felkin (ad3 e ad4) também obedeceram ao comportamento inverso e
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previsto pela regra empirica, onde Ha (maior &) exibe sua constante de acoplamento
3Jaxcomo sendo a menor dentre as observadas para Ha e Hb, respectivamente. Cabe
ressaltar que o ad3 também foi a Unica molécula que apresentou um dos valores de
constante de acomplamento muito acima do esperado (3Jsx = 3Jax = 4,48 Hz), sendo
0 esperado na faixa dos 3 Hz.

TABELA 4.1. Parametros de RMN calculados referentes aos nicleos do sistema ABX para adutos B-
Ramificados protegidos com TMS.

Estereoquimica Swr 337.x Sms 3J8.x

relativa (ppm)  (Hz)  (ppm)  (H2)

aduto

TMSO H, OH (0]
Me

P
e Hibe 2,65 20 12,70 11
AD1

2

3,4-syn
TMSO Hy OH O (Felkin)
Me

5;

(
Mo HoH, 238 16 1275 11
AD2

TMSOH OHO
Me

f 1
ve HiH, 244 h2 23 As

AD3 3,4-anti

TMSOH, OHO (anti-Felkin)
Me

5

)
Ny
O 1
w1
1
1
1
1
w !
w |

Me HoHg 1293 33 ! 2,56 8,6

AD4

Em busca do entendimento dos resultados favoraveis a regra empirica
de Roush, as conformagfes de menor energia foram analisadas e classificadas de
duas maneira: ) Conformacdes “OH-carbonila”, exibindo a ligacao de hidrogénio entre
a hidroxila e a carbonila, conforme previsto no modelo empirico; II) OH-OTMS, a qual
exibe a ligacdo de hidrogénio voltada ao oxigénio protegido por TMS. Na FIGURA 4.6
para cada aduto (ad1l ao ad4) a porcentagem de distribuicdo das suas conformacdes
de acordo com esses dois tipos observados.

A seguir, serdo discutidas as andlises feitas para os principais tipos de
conformacdes que apareceram durante as analises conformacionais, de modo que

possam ser esclarecidos certos aspectos conformacionais presentes em cada caso.
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No ESQUEMA 4.14 sao apresentados os tipos de conformacdes mais
frequentes para os adutos 3,4-syn (Felkin) e 3,4-anti (anti-Felkin), onde foi possivel
reunir em 5 tipos principais de conformacdes que foram obtidas nos calculos. As
conformagdes denominadas por ABC, A'B'C’ para os anti-Felkin, sdo as conformacgdes
obtidas quando ocorre a ligacao de hidrogénio voltada a carbonila, resultando em uma
meia-cadeira. A diferenca entre essas trés conformacdes vem do giro da ligacdo o
entre o carbono 3 e 4, fazendo com que a metila da posicéo 4 (azul) seja alterada de
posicdo. E importante ressaltar que as conformagdes B ou B’ referem-se as que foram
previstas pelo modelo de Roush.

As conformagbes D e D’ sdo correspondentes a adutos,
respectivamente, Felkin e anti-Felkin resultantes da mudanca do atomo Hx, antes em
axial (ABC), assumindo nessas conformacgdes a posi¢ao equatorial.

Por fim, as conformagbées E e E’ sao relacionadas a adutos,
respectivamente, Felkin e anti-Felkin originando-se da ligacdo de hidrogénio quando
realizada voltada ao grupo protetor. Quando for necessario ao longo das discussdes
serdo apresentadas as caracteristicas de conformacdes que, por ventura, fujam

desses tipos apresentados.
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_____________________________________________________________________________________________________

A) 3,4-syn (Felkin)

Ligacdo de H a carbonila

B) 3,4-syn (anti-Felkin)
Ligagcao de H a carbonila

ESQUEMA 4.14. Tipos de conformacfes frequentemente observados para os adutos A) 3,4-syn
(Felkin) denominados por ABCDE. B) 3,4-anti (anti-Felkin) denominados por A’ B'C'D’E".
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4.3.1.3. Analise das conformagfes dos adutos 3,4-syn (Felkin)

protegidos com TMS
Nas proximas duas secdes seréo feitas as analises conformacionais
para os adutos com estereoquimica relativa 3,4-syn (Felkin) protegidos com TMS.
Estes dois primeiros adutos analisados correspondem aos diastereoisomeros adl e
ad2, onde a diferenca estrutural entre os dois consta na mudanca da estereoquimica
do centro contendo a p-ramificacdo proveniente do aldeido usado na reacdo —
ESQUEMA 4.15.

TMSO H, OH O TMSO H, OH O

Me™(§)" 2 Me (R 3
Me H7Hg Me H7Hg
ad1 ad2

ESQUEMA 4.15. Diastereoisdmeros ad1 e ad2 com estereoquimica relativa 3,4-syn (Felkin) protegidos
com TMS, com alterag&o no centro (S ou R) relacionado a p-ramificacéo vinda do aldeido.

4.3.1.3.1. Andlise das conformacfes do aduto adl

Na TABELA 4.2 sdo mostrados o tipo de conformacéo (ESQUEMA 4.14),
energia relativa, a porcentagem de contribuicdo de cada conformacdo e os valores
dos parametros de RMN calculados para cada conformacéo considerada para adl
(Felkin). Na FIGURA 4.7 foram colocadas as estruturas tridimensionais obtidas pela
otimizacdo de cada conformagdo considerada nos calculos dos valores dos
parametros de RMN.

Para melhor o entendimento dos valores espectroscopicos obtidos
atraveés dos calculos, foram analisadas individualmente cada conformacédo presente
na Figura 4.7, buscando observar quais fatores estereoeletrénicos podem influenciar
o ambiente quimico dos nucleos do sistema ABX (H7z e Hg), bem como suas
respectivas constantes de acoplamento (3Jax e 3Jp-x).

A seguir, serdo discutidos os aspectos das conformacdes mais
relevantes, ou seja, com maiores contribuicbes para os valores dos parametros de
RMN observados. Desse modo, ndo serdo discutidas as conformag¢des com menores

porcentagens de contribuicdo, a ndo ser que essas sejam relevantes.
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TABELA 4.2. Conformacdes para o aduto ad1 (Felkin) com tipo conformacé&o, % de contribuicéo e
seus valores calculados dos pardmetros de RMN.

B3LYP/
mPW1PW91/
M062x/6-31+G(d,p) EPR-IIl (CHO)
6-311+(2d,p) _
IEF-PCM (CHCls aug-cc-pvtz (Si)
IEF-PCM (CHCls)
IEF/PCM (CHCly)

Aduto Tipo de Erel . % | On7 Ons 337 3Jex
conformagdo  (kcal mol”)  contribuigdo (ppm) (ppm) (Hz) (Hz)

adl c5 E 0,0 26% 1,80 3,00 3,13 12
adl cl4 B 0,15 19% 2,68 2,57 1,15 11
adl c9 B 0,25 16% 2,50 2,73 1,56 11
adl c10 C 0,36 14% 3,8 2,39 1,56 11
adl cl2 A 0,70 8,0% 3,00 2,68 1,08 11
adl c4 D 0,93 5,4% 2,6 3,33 4,88 3,0
adl c2 C 0,98 4,9% 3,28 2,18 0,88 9,8
adl cl C 11 4,0% 3,28 2,17 0,89 9,8
Total 100% 2,65 2,70 1,97 11

FIGURA 4.7. Estruturas tridimensionais das conformag®fes calculadas para ad1 (Felkin).
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Conforme mencionado a pouco, a conformacdo de menor energia
(ad1_cb) representa 26% da contribuicdo na distribuicdo de Boltzmann, onde sua
estrutura apresenta a ligacdo de H voltada ao grupo protetor (tipo-E). Esta
conformacdo nao fora prevista nos trabalhos de Roush e colaboradores.
Surpreendentemente, os valores observados para essa estrutura se encaixam nos
valores meédios observados, onde o0 nucleo Hs (Ha) corresponde o maior
deslocamento quimico observado, além de que esse nucleo apresentar a maior
constante de acoplamento (3Jsx> 3J7.) no sistema ABX.

J& os conférmeros adl_c14 e adl _c9 possuem suas conformacdes de
acordo com o previsto por Roush?®! (tipo-B), com ligacéo de hidrogénio voltada para
a carbonila, e ddo conta de 37% das conformacfes encontradas. Curiosamente, a
conformacdo ad1l_c14 apresentou o deslocamento quimico de Hs (Hp) mais blindado,
0 que ndo corresponde ao proposto por Roush?®l, Por outro lado, a conformacéo
adl c9 apresentou comportamento inverso para os deslocamentos quimicos, onde o
Hs (Ha) apresentou maior 3. Desse modo, embora tenham conformacdes
semelhantes, essas duas geometrias apresentam valores distintos de deslocamentos
qguimicos. Aparentemente, a rotagdo do grupo protetor, mesmo estando distante,
influencia o comportamento do deslocamento quimico. Entretanto, os valores
observados para J em ambas as conformacfes sédo similiares, onde Hs ocupa uma
posicéo anti ao Hx, tornando sua constante de acoplamento a maior observada (3Jsx
> 3J7.x) nas duas conformagges.

Por outro lado, as conformacdes observadas do tipo-C (adl c10,
adl c2, adl _cl — correspondendo a 23% dos conférmeros) possuem Hz(Hb) com
deslocamento quimico mais desblindado do que o normal (& > 3 ppm), isso pode ser
explicado por conformagdes do tipo-C afastarem a metila da posicao 4 de Ha e Hb,
permitindo a aproximacdo do oxigénio ligado ao TMS, o qual desblinda H7. Tal
conformacdo interfere no valor de deslocamento quimico.

Quando o aduto assume conformagdes do tipo-D como, por exemplo,
emadl_c4, a mudanca do Hxpara a posi¢cao equatorial interfere na diferenciacao dos
valores das constantes de acomplamento 3Js.x e 3J7., respectivamente, 2,98 e 4,88
Hz. Nessa conformacéo, o angulo diedro de Hs (Ha) ou H7 (Hp) com Hx passam a ter

menor diferenca.
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4.3.1.3.2. Analise das conformacdes do aduto ad2

Na TABELA 4.3 sdo mostrados o tipo de conformacéo (ESQUEMA 4.14),
energia relativa, a porcentagem de contribuicdo de cada conformacao e os valores
dos parametros de RMN calculados para cada conformacdo considerada para ad2
(Felkin). Na FIGURA 4.8 foram colocadas as estruturas tridimensionais obtidas pela
otimizacdo de cada conformacdo considerada nos calculos dos valores dos

parametros de RMN.

TABELA 4.3. Conformacdes para o aduto ad?2 (Felkin) com tipo de ligacéo de H, % de contribuicdo e
seus valores calculados dos parametros de RMN.

B3LYP/
mPW1PW91/
M062x/6-31+G(d,p) EPR-1Il (CHO)
6-311+(2d,p) i
IEF-PCM (CHClj3) aug-cc-pvtz (Si)
IEF-PCM (CHClIz)
IEF/PCM (CHCls)

Tipo de Evel % Omr Ong 33 7.x 3Jgx

Aduto 1 o
conformacdo  (kcal mol™)  contribuicdo  (ppm)  (ppm) (Hz) (Hz)

0,

ad2 c5 B 0,0 69% 2,57 2,67 1,3 11
ad2 cl12 E 0,85 16% 1,72 2,93 2,3 11
ad2 cl10 E* 1,0 12% 2,13 2,97 2,2 12
ad2 c6 B 1,7 3,5% 2,64 2,60 1,2 11
Total 100% 2,38 2,75 1,6 11

*Corresponde a mudanca equatorial/axial dos grupos na conformacao tipo-E.
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FIGURA 4.8. Estruturas tridimensionais das conformacdes calculadas para ad2 (Felkin).

Quando os adutos adl e ad2 sdo comparados, observa-se que quando
foi alterada a estereoquimica relativa do carbono ligado ao oxigénio protegido de S
para R, respectivamente, isso alterou a preferéncia sobre a ligacédo de H. Agora, o ad2
apresentou a conformacdo ad2_c5 (Tipo-B) representando 69% de contribuicdo
contra 16% para a conformacgdo ad2_cl12 (Tipo-E). Comparando-se essas duas
estruturas mencionadas, observa-se que ad2_cl12 é menos estavel por manter a
metilas da posicdo 4 em axial, o que implica em interagcdes repulsivas no anel.
Entrentanto, ambas as conformagdes contribuem tanto para os valores de o
calculados quanto para a diferenciacéo dos valores calculados de 3J (3Jsx> 3J7-).

A conformacdo ad2 cl10 (tipo-E*), corresponde com 12% de
contribuicdo, onde nessa conformacdo sdo minimizadas as interacdes 1,3-diaxias
observadas na conformacéo ad2_c12, passando a metila da posicéo 4 para a posicao
equatorial. Essa mudanca, troca a posi¢ao de todos os grupos, onde agora a carbonila
passa a ocupar a posicao axial. Mesmo assim, essa mudanca de posicdes nao
interferiu nos valores calculados de & e 3J do sistema ABX. Dos quais, apenas a

conformacéo ad2_c6, mesmo sendo do tipo-B (previsto por Roush), prejudica o valor
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dos deslocamentos quimicos, embora essa seja a conformacdo menos estavel (3,5%

de contribuigéo).

4.3.1.4. Analise das conformacfes dos adutos 3,4-anti (anti-

Felkin) protegidos com TMS

Nas proximas duas secfes serdo feitas as analises conformacionais
para os adutos com estereoquimica relativa 3,4-anti (anti-Felkin) protegidos com TMS.
Estes dois primeiros adutos analisados correspondem aos diastereoisdmeros ad3 e
ad4, onde a diferenca estrutural entre esses esta presente na mudanca da
estereoquimica do centro contendo a B-ramificacdo proveniente do aldeido usado na
reacédo — ESQUEMA 4.16.

TMSO Ho Hx O TMSO Ho Hx O
Me™(S)™ Me™ (R) ™
Me Hs Hg Me H7Hg
ad3 ad4

ESQUEMA 4.16. Diastereoisdmeros ad3 e ad4 com estereoquimica relativa 3,4-anti (anti-Felkin)
protegidos com TMS, com alteracéo no centro (S ou R) relacionado a B-ramificacéo vinda do aldeido.

4.3.1.4.1. Analise das conformacdes do aduto ad3

Na TABELA 4.4 sdo mostrados o tipo de conformacgéo (ESQUEMA 4.14),
energia relativa, a porcentagem de contribuicdo de cada conformacao e os valores
dos parametros de RMN calculados para cada conformacédo considerada para ad3
(anti-Felkin). Na FIGURA 4.9 foram colocadas as estruturas tridimensionais obtidas
pela otimizagdo de cada conformagdo considerada nos calculos dos valores dos

parametros de RMN.
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TABELA 4.4. Conformacdes para o aduto ad3 (anti-Felkin) com tipo de ligacdo de H, % de
contribuicdo e seus valores calculados dos parametros de RMN.

B3LYP/
mPW1PW91/
M062x/6-31+G(d,p) EPR-1Il (CHO)
6-311+(2d,p) i
IEF-PCM (CHClj3) aug-cc-pvtz (Si)
IEF-PCM (CHClIz)
IEF/PCM (CHCls)

Aduto Tipo de Erel i % | On7 Ons 3J7-x *Js-x
conformacdo  (kcal mol™)  contribuicdo  (ppm)  (ppm) (Hz) (Hz)

ad3 c2 B’ 0,0 39% 2,38 2,92 11 1,8
ad3 c6 E’ 0,22 27% 2,28 2,83 4,5 4,4
ad3 c5 E’ 0,60 14% 2,47 2,86 1,8 11
ad3 c25 A’ 0,91 8,4% 2,43 3,75 10 11
ad3 _c3 D’ 11 57% 3,01 2,57 3,0 5,0
ad3 _c7 E~ 1,2 5,2% 3,09 2,78 6,0 12
Total 100% 2,44 2,93 7,2 4,5

*Corresponde a mudanca equatorial/axial dos grupos na conformagéo tipo-E’.

N\

i-

" ad3_c25 ad3_c3 ad3_c7

FIGURA 4.9. Estruturas tridimensionais das conformacdes calculadas para ad3 (anti-Felkin).

A conformacdo ad3 c2 apresentou o tipo-B’, o qual é previsto por
Roush, e correspondendo a 39% da contribuicdo. Os valores de ¢ calculados para

essa conformacdo estdo dentro do esperado, visto que Hs (Ha) apresentou maior

deslocamento quimico.
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Entretanto, a conformacdo ad3_c6 (tipo-E’), correspondendo com 27%
de contribuicdo, a qual apresentou grande desvio ao modelo de Roush, para os
valores das constantes de acoplamento calculadas, visto que nessa conformagao os
hidrogénios do sistema ABX (H7 e Hg) ndo se diferenciam significativamente, exibindo
valores muito préximos de 3J. A contribuicdo de 26% dessa conformagéo interfere
muito no peso considerado na média do valor total observado. Esse ultimo fato justifica
o valor de 4,48 Hz observados na média para 3Js, onde esse valor esta acima da
faixa experimental observada para essa classe de compostos. A proximidade que Hs
possui da hidroxila pode estar relacionada com seu maior deslocamento quimico
nesses casos.

A conformacao ad3_c5 (tipo-E’), contribui com 14%, sendo encontrada
atraves do giro do diedro ABX tornando o grupo -CH3-Carbonila na posi¢éo equatorial,
resultando em sinais mais desblindados em ambos os hidrogénios Hrz e Hs.

As demais conformagfes (ad3 c25, ad3 c3 e ad3 c7), quando
somadas, contribuiem com 19,2%. A conformacao ad3_c25 (tipo-A’ e 8,4%) foi a Unica
que apresentou valores de § e 3J dentro do esperado. As outras duas conformacdes
mencionadas possuem valores de § interferentes, além de que a conformacédo ad3_c3

também possui valores que atrapalham o valor de 3J.

4.3.1.4.2. Analise das conformacdes do aduto ad4

Na TABELA 4.5 sdo mostrados o tipo de conformacéo (ESQUEMA 4.14),
energia relativa, a porcentagem de contribuicéo e os valores dos parametros de RMN
calculados para cada conformagao considerada para ad4 (Felkin). Na FIGURA 4.10
foram colocadas as estruturas tridimensionais obtidas pela otimizagcdo de cada

conformacéo considerada nos célculos dos valores dos parametros de RMN.
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TABELA 4.5. Conformacdes para o aduto ad4 (anti-Felkin) com tipo de ligacdo de H, % de
contribuicdo e seus valores calculados dos parametros de RMN.

B3LYP/
mPW1PW91/
M062x/6-31+G(d,p) EPR-1Il (CHO)
6-311+(2d,p) i
IEF-PCM (CHClj3) aug-cc-pvtz (Si)
IEF-PCM (CHClIz)
IEF/PCM (CHCls)

Tipo de Erel % On7 Ons 337 )8
Aduto 1 -
conformacdo  (kcal mol™)  contribuicdo  (ppm)  (ppm) (H2) (Hz)
ad4 c29 B’ 0,0 49% 2,97 2,29 1,7 11
ad4 c26 D’ 0,80 12% 2,57 3,05 51 2,7
ad4 c15 A 0,85 12% 3,49 2,44 1.4 11
ad4 c32 E’ 0,88 11% 2,78 2,48 51 4,1
ad4 c17 (03 1,0 8,5% 2,73 3,78 1,7 11
ad4 c33 E’ 1,3 4,9% 2,88 2,46 11 2,1
ad4 c6 A 1,6 3,2% 2,86 2,35 15 11
Total 100% 2,93 2,56 2,9 8,6
H, H
-0 !’*} X oo
s’ | Iy | ):
K A L
=~ 1 A A
N H, /)7
ad4_c26 ad4_c15

ad4_c33

FIGURA 4.10. Estruturas tridimensionais das conformacdes calculadas para ad4.
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Conforme pode ser visto FIGURA 4.10 a conformacédo ad4 c29 é do
tipo-B’ prevista pelo modelo de Roush?®!, sendo a menor em energia com contribuicéo
de 49%. Nessa conformacéo, os valores de & e 3J foram obtidos com valores dentro
do esperado.

A conformacdo ad4_c26 apresentou o tipo-D’ e contribui com 12%.
Dessa maneira Hx sendo colocado na posicdo equatorial prejudica os valores de 3J,
conforme discutido anteriormente em conformagdes similares.

A conformacdo ad4_c15, tipo-A’ e 12% de contribuicdo. Nesta
conformacao o grupo OTMS se aproxima de Hr (Ha) tornando-o mais desblindado.

As conformacdes ad4 c32 e ad4 _c33 sao do tipo-E’, as quais
contribuem com 11% e 4,9%, respectivamente. Apenas na conformacdo ad4_32 foi
observada interferéncia nos valores de 3J devido ao posicionamento de Hz (Ha) e Hs
(Hb) ndo ser favoravel a diferenciacdo dos acoplamentos. Entretanto, o0s
deslocamentos quimicos para ambas as estruturas mencionadas estdo condizentes
com o valor esperado.

As conformagbes ad4_c17 do tipo-C’ e 8,5% de contribuicdo, possui
valores de deslocamento quimico interferentes. Onde foi observado que Hs (Hp) torna-
se mais desblindado do que H7 (Ha). Esse comportamento ocorre devido a
proximidade da metila ou do OTMS desse hidrogénio, tornando-o desblindado —
FIGURA 4.10.

4.3.1.5. Célculos de parametro de RMN para os adutos B-

ramificados protegidos com Metil

Nessa secdo serdo feitas as analises conformacionais para os adutos
com protegidos com Metil. Foram escolhidos apenas um par de diastereoisomeros
afim de avaliar quais os efeitos que a troca de grupo de protecdo pudesse causar na
distribuicdo das conformacdes e, consequentemente, no calculo dos parametros de
RMN. Estes dois primeiros adutos analisados correspondem aos diasterecisémeros

ad>5 (Felkin) e ad6 (anti-Felkin), conforme representados a seguir no ESQUEMA 4.17.
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3,4-syn (Felkin) 3,4-anti (anti-Felkin)

OMeOH O OMeOH O
Me M S Me Y R
MeH7H8 '\_/le H7H8
ad5 ad6

ESQUEMA 4.17. Diastereoisdbmeros ad5 e ad6 com estereoquimica relativa 3,4-syn (Felkin) protegidos
com metila.

Na TABELA 4.6 sdo exibidos os valores médios obtidos para os
parametros de RMN calculados para cada aduto. Esses valores sao obtidos através
da média aritmética ponderada, onde a porcentagem de contribuicdo obtida pela
distribuicdo de Boltzmann foi considerada como peso para o cada valor absoluto do
parametro calculado para um determinado conférmero.

Conforme pode ser observado os valores, apresentados na TABELA 4.6,
obtidos para ambas as moléculas estdo condizentes com a regra proposta por
Roush?°%, Onde, os adutos com estereoquimica relativa 3,4-syn (Felkin) correlacionam
o hidrogénio com maior deslocamento quimico (Ha) com o maior valor de constante
de acoplamento (3Jax> 3Jbx ). J& para os adutos com estereoquimica relativa 3,4-anti
(anti-Felkin) é observado o comparmento inverso, correlacionando-se Hp (menor d)
com a maior constante de acoplamento (3Jpx> 3Jax).

TABELA 4.6. Parametros de RMN calculados referentes aos nicleos do sistema ABX para adutos B-
ramificados protegidos com TMS.

Estereoquimica Su7 3J7x Sms 3)gy
aduto _
relativa (ppm) (Hz) (ppm) (Hz)
MeO HX QH (0] 3’4_Syn
M e i S, (Felkin) 249 38 (265 98|
a Ve e e e e e e e ]
AD5
MeO OH O 3,4-anti
M e/, (anti-Felkin) 12,48 92! 2,87 25
AD6 o TTTmmmmmmTT ’
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4.3.1.5.1. Analise das conformacdes do aduto ad5 3,4-syn (Felkin)

Na TABELA 4.7 sdo mostrados o tipo de conformac¢éo (ESQUEMA 4.14),
energia relativa, a porcentagem de contribuicéo e os valores dos parametros de RMN
calculados para cada conformacéo considerada para ad5 (Felkin). Na FIGURA 4.17
foram colocadas as estruturas tridimensionais das respectivas conformacgdes
calculadas.

TABELA 4.7. Conformacdes para o aduto ad5 (Felkin) com tipo de ligacédo de H, % de contribuicéo e
seus valores calculados dos parametros de RMN.

mPW1PW91/ B3LYP/
6-311+(2d,p) EPR-III
IEF-PCM (CHCls) | IEF/PCM (CHCly)

M062x/6-31+G(d,p)
IEF-PCM (CHCl)

Aduto Tipo de Erel i % | Om7 Ons 3J7.x *Js-x
conformacdo  (kcal mol™)  contribuicéo (bpm)  (ppm) (H2) (Hz)

ad5_c2 B 0,0 39% 2,56 2,62 1,2 11
ad5 c20 E 0,11 32% 2,12 2,70 2,2 12
ad5 c5 E* 0,48 17% 2,99 2,61 12 4,6
ad5 c14 C 1,4 3,2% 2,85 2,30 1,5 11
ad5_c9 D 1,4 3,2% 2,58 2,87 4,6 3,0
ad5 c18 E 1,6 2,5% 2,51 3,11 12 5,6
ad5 c6 E* 19 1,6% 3,01 2,07 5,3 4,7
ad5 c1 E* 1,9 1,5% 1,78 2,86 2,5 12
Total 100% 2,49 2,65 3,8 10

*Corresponde a mudanca equatorial/axial dos grupos na conformacéo E.
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e HE SRR,
‘\Hpi:—f" P~y ,,\

ad5_c2 i ad5_c20 ad5_c5

H, r ‘I’H7 :;
e
o — ‘- 5 Hy ? i

T L

ad5_c14 ad5_c9 ad5_c18
N
7 A l Hy H,
NPY

A & "‘%«*r

ad5_c6 ad5_c1

FIGURA 4.11. Estruturas tridimensionais das conformagdes calculadas para ad5 (Felkin).

A conformacdo ad5_c2 apresentou o tipo-B previsto por Roush, com
contribuicdo de 39%. Nessa conformacdo Hs (Ha) estd posicionado de maneira
antiperiplanar ao nucleo Hx, resultando no maior valor observado para a constante de
acoplamento (3Jax), além dos dos valores de & calculados estarem dentro do
esperado.

A conformacgéo ad5_c20 corresponde ao tipo-E e com contribuicdo de
32%. Nessa conformagéao, o atomo Hs (Ha) volta-se a parte inferior do anel formado,
tornando-se proximo aos oxigénios o que pode sugerir seu valor desblindado. A
carbonila se volta ao lado oposto dos outros oxigénios da molécula, sugerindo uma
minimizacdo do dipolo, essa conformacao torna Hs numa posi¢céo antiperiplanar ao
Hx, resultando na maior constante de acoplamento observada entre esses nucleos.

As conformacdes ad5 c5, ad5 _c6 podem ser classificadas como tipo-
E*, as quais contribuem com 17% e 1,5%, respectivamente. Essas conformacdes

exibem situacbes onde H7 (Hv) tornou-se mais desblindado, o que vai contra aos
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valores médios obtidos. Além disso, essas conformacdes prejudicarem os valores das
constantes de acoplamento observadas.

Por fim, as conformac¢bes ad5 cl14, ad5 c9, ad5 cl18 e ad5 cl
possuem somadas 10,4% de contribuicdo. Das quais, a apenas a conformagéao
ad5 cl apresentou valores correlacionados para os parametros observado. As

demais conformacdes intereferem em algum dos parametros calculados.

4.3.1.5.2. Analise das conformacfes do aduto ad6 3,4-anti (anti-
Felkin)

Na TABELA 4.8 sdo mostrados o tipo de conformacéo (ESQUEMA 4.14),
energia relativa, a porcentagem de contribuicédo e os valores dos parametros de RMN
calculados para cada conformacao considerada para ad6 (anti-Felkin). Na FIGURA
4.12 foram colocadas as estruturas tridimensionais das respectivas conformacgdes

calculadas.

TABELA 4.8. Conformagdes para o aduto ad6 (anti-Felkin) com tipo de ligacédo de H, % de
contribuicdo e seus valores calculados dos pard@metros de RMN.

mPW1PW91/ B3LYP/
6-311+(2d,p) EPR-III
IEF-PCM (CHCls) | IEF/PCM (CHCls)

MO062x/6-31+G(d,p)
IEF-PCM (CHCl3

Aduto Tipo de Erel i % | Sw7 o™ 337 8J8x
conformacdo  (kcal mol™)  contribuicdo  (ppm)  (ppm) (Hz) (Hz)

ad6 _c6 A’ 0,0 34% 2,39 2,65 11 15
ad6 c28 B’ 0,29 20% 2,33 3,00 10 1,6
ad6 _c20 E 0,59 12% 2,47 2,77 4.4 4,6
ad6 _c15 C 0,60 12% 2,74 2,96 11 11
ad6 _cl A’ 0,63 12% 2,44 3,37 11 1,3
ad6 _c26 D’ 1,2 4% 3,04 2,62 2,8 5,0
ad6 c21 E’ 1,3 4% 2,47 2,92 1,9 11
ad6 _cl14 D’ 1,7 2% 2,92 2,67 1,6 7,9
Total 100% 2,48 2,87 9,2 2,5
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FIGURA 4.12. Estruturas tridimensionais das conformacgdes calculadas para ad6 (anti-Felkin).

A conformacéo ad6_c6, do tipo-A’ e contribuicdo de 34%, possui a metila
da posicédo 4 voltada para cima, tornando esta conformacéao diferente da prevista pelo
modelo de Roush?®l. Aqui o hidrogénio Hg (Ha) tornou-se mais desblindado devido a
proximidade do oxigénio protegido com a metila.

A conformacgao ad6_c28, do tipo-B’ e prevista pelo modelo de Roush,
apresentou 20% de contribuicdo e valores esperados para os parametros calculados.

A conformacdo ad6_c20 do tipo-E’ contribui com 12%, apresentando
valores de & dentro do esperado. Entretanto, nessa conformacéo as constantes de
acoplamento (3J) para os hidrogénios do sistema ABX, possuem valores muito
préximos (4,39 vs 4,63 Hz).

Na conformacdo ad6_c15, do tipo-C' com contribuicdo de 12%, a
proximidade do oxigénio protegido com metil € capaz de influenciar o ambiente
qguimico dos dois hidrogénios do sistema ABX (H7 e Hg). Entretanto, o Hs (Ha) resulta

no mais desblindado nessa conformacéao, correspondendo ao valor médio observado.
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A conformacédo ad6_c1, do tipo-A’, contribui com 12% e o hidrogénio
onde Hs (Ha) € influenciado pela proximidade do oxigénio protegido, tornando-se mais
desblindado, de acordo com a expectativa para os valores observados.

As demais conformacodes (ad6_c26, ad6_c21 e ad6_c4) apresentaram
valores de contribuicdo entre 4,0-2,0%, sendo essas menos significativas para os

valores calculados.

4.3.2. Adutos B-nao ramificados

4.3.2.1. Detalhes computacionais

Para que os célculos dos parametros de RMN feitos com os adutos p-
ndo ramificados alcangassem resultados satisfatorios, foi necesséario durante a etapa
de busca conformacional que a janela de energia utilizada fosse aumentada para 15
kcal molt (=30 kJ/mol), resultando em um maior nimero de conformacdes obtidas.
Todas as conformag@es obtidas foram submetidas a etapa de otimiza¢do por DFT,
utilizando os mesmos niveis de teorias descritos anteriormente. As conformacgdes que
representam em torno de 95% da distribuicdo de Boltzmann foram selecionadas para

os calculos dos parametros de RMN, conforme mencionado anteriormente.

4.3.2.2. Caélculos de parametro de RMN para os adutos p-néo

ramificados protegidos com TMS

A seguir, no ESQUEMA 4.17 sdo mostradas as estruturas dos adutos f3-
nao ramificados diastereoisoméricos ad7 3,4-syn (Felkin) e ad8 3,4-anti (anti-Felkin),

as quais foram consideradas na realizacdo dos calculos dessa etapa do trabalho.

3,4-syn (Felkin) 3,4-anti (anti-Felkin)
TMSO Ho Hx ©O TMSO HO Hx ©O
H7B™ H™B™
Me H;Hg Me H;Hg
ad7 ad8

ESQUEMA 4.18. Diastereoisdbmeros ad7 (Felkin) e ad8 (anti-Felkin) provenientes de aldeido B-nédo
ramificado e protegidos com TMS.
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Na TABELA 4.9 sédo exibidos os valores meédios obtidos para os
parametros de RMN calculados para cada aduto. Esses valores séo obtidos atraves
da média aritmética ponderada, onde a porcentagem de contribuicdo obtida pela
distribuicdo de Boltzmann foi considerada como peso para o cada valor absoluto do
parametro calculado para um determinado conférmero.

Na TABELA 4.9 sdo mostrados os valores totais (médios) dos
parametros de RMN calculados para ambos os adutos, os quais apresentaram a
mesma correlacdo experimental observada pela literatura®?!, onde o hidrogénio com
maior deslocamento quimico (Ha) se correlaciona com a maior constante de

acoplamento (3Jax), conforme esperado.

TABELA 4.9. Parametros de RMN calculados referentes aos nicleos do sistema ABX para adutos B-
ndo ramificados protegidos com TMS.

Estereoquimica S 3J7.x Sus 3Jgx
aduto _
relativa (ppm) (Hz) (ppm) (Hz)
(T Tttt T \
TMSQ H, OH O 3,4-syn 12,81 9,6 ! 2,41 3,4
HON LN TTTTTTTT
Ma H Hy (Felkin)
AD7
TMSO OH O 3,4-anti 2,41 4,6 r-2-6-1 ----- 9-,6_5_:
L S J
N e v (anti-Felkin)
AD8

4.3.2.2.1. Anédlise das conforma¢gbes do aduto ad7 3,4-syn
(Felkin)

Na TABELA 4.10 sdo mostrados o tipo de conformacdo (ESQUEMA

4.14), energia relativa, a porcentagem de contribuicéo e os valores dos parametros de

RMN calculados para cada conformagao considerada para ad7 (Felkin). Na FIGURA

4.13 foram colocadas as estruturas tridimensionais das respectivas conformacgdes

calculadas.
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O primeiro ponto que chama atencdo diante da distribuicdo
conformacional obtida para o aduto ad7 (Felkin) foi o grande numero de conformacgdes
do tipo-E, as quais exibem ligacédo de H voltada ao grupo protetor. Dessas, inclui-se
boa parte das conformacdes de menor energia, conforme sera discutido a seguir. As
conformacgdes ad7_c55, ad7_c57, ad7_c56, ad7_c54, ad7_c77, ad7_c63, ad7_c81
e ad7_c48, as quais apresentaram o tipo-E contabilizando algo em torno de 53% da
contribuicdo. Dessas apenas as conformagdes ad7_55 e ad7_57 com 15% e 12%,
apresentaram valores de § e 3J dentro dos valores médios calculados. As demais
conformacdes mencionadas interferem nos valores dos deslocamentos quimicos e
acoplamentos calculados, especialmente, as conformacdes do tipo-E* por posicionar
0 grupo -CHz-Carbonila na posicéo axial do bote, o que inverte a relacdo dos & e 3J.

As conformacgdes ad7 _c50 e ad7_c58 sao do tipo-B, previstas por
Rosuh e Dias??!, contribuindo com apenas 10% e 5,6%, respectivamente. Entretanto,
apenas a primeira conformagdo possui Hs(Ha) com maior deslocamento quimico
relacionado com o modelo. O comportamento inverso é observado para ad7_c58.
Esses resultados sugerem uma dificuldade em associar apenas uma conformagao
com os valores espectroscopicos observados, onde um cenario conformacional mais
complexo tem papel fundamental nos valores médios observados.

As conformacdes ad7_c13, ad7_c4 e ad7_c28 sao do tipo-C, as quais
contribuem com 6,9%, 3,2% e 1,0%, respectivamente. Todas apresentaram padrao
inverso ao sistema beta-ramificado em termos de §, embora os valores para os 3J
estejam dentro da média observada.

As conformacfes ad7_c21, ad7_c26, ad7_c22, ad7_c20, ad7_c24 e
ad7_c45 sé&o do tipo D, as quais colocam o Hx na posicdo equatorial, tornando a
relacdo dos acoplamentos dos nucleos do sistema ABX com valores inversos aos

observados pela média calculada das conformacoes.

186



Capitulo 4. Analise conformacional baseada em célculo por DFT aplicada ao assinalamento da estereoquimica
relativa de B-hidroxi cetonas derivadas de reagGes alddlicas com metil cetonas

TABELA 4.10. Conformacdes para o aduto ad7 com tipo de ligacdo de H, % de contribuicdo e seus
valores calculados dos pardmetros de RMN.

B3LYP/

MO062x/6-31+G(d,p) mPWIPWS1/ EPR-IIl (CHO)

IEF-PCM (CHCls, 6-311+(2d.p) aug-cc-pvtz (Si)

IEF-PCM (CHCE) | e ipem (cHey

Aduto Tipo de Erel . % | Su7 Sus 3J7x 3J8x
conformagdo  (kcal mol”)  contribuigdo (ppm) (ppm) (Hz) (Hz)

ad7_c55 E 0,00 15% 2,96 1,77 12 2,6
ad7_c57 E 0,14 12% 2,96 1,77 12 2,6
ad7_c50 B 0,22 10% 2,68 2,61 11 1,2
ad7_c56 E 0,22 10% 2,96 1,77 12 2,6
ad7_c54 E 0,25 10% 2,61 2,98 3,6 12
ad7_c13 C 0,46 6,9% 243 3,26 11 1,9
ad7_c58 B 0,58 5,6% 2,62 2,69 11 1,2
ad7_c85 A 0,61 5,3% 2,92 2,93 11 1,2
ad7_c77 E* 0,86 3,5% 2,90 2,02 12 2,6
ad7_c4 C 0,91 3,2% 247 3,73 11 1,7
ad7_c21 D 0,94 3,0% 313 255 2,9 4,8
ad7_c38 B 0,95 3,0% 2,62 2,64 2,9 4,8
ad7_c63 Ex 1,2 1,9% 295 2,12 12 2,3
ad7_c51 B 1,2 1,8% 257 2,67 11 1,2
ad7_c26 D 1,3 1,7% 337 261 2,7 5,0
ad7_c22 D 1,3 1,6% 321 2,67 3,0 4,7
ad7_c65 A 1,5 1,1% 213 2,86 11 1,1
ad7 _c20 D 15 1,0% 3,21 2,67 3,0 47
ad7_c28 C 1,6 1,0% 250 2,63 11 2,0
ad7_c24 D 1,6 0,90% 3,31 2,64 2,8 50
ad7_c45 D 1,9 0,58% 2,74 2,97 5 12
ad7_c81 E 1,9 0,55% 297 237 1,6 7.7
ad7 _c48 E 1,9 0,53% 2,88 1,87 12 2,6
Total 100% 281 241 10 3,4

*Corresponde a mudanca equatorial/axial dos grupos na conformacao E.
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¢ 4] ! 4]
ad7_c55 ad7_c57

> In,
ad7_c77

\JH7
ad7_c63 ad7_c51

FIGURA 4.13. Estruturas tridimensionais das conformacdes calculadas para ad7 (Felkin).
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T
ad7_c48

FIGURA 4.13 (continuag&o). Estruturas tridimensionais das conformag®@es calculadas para ad7.

4.3.2.2.2. Analise das conformacbes do aduto ad8 3,4-anti (anti-
Felkin)
Na TABELA 4.10 sdo mostrados o tipo de conformacdo (ESQUEMA

4.14), energia relativa, a porcentagem de contribui¢éo e os valores dos parametros de
RMN calculados para cada conformacdo considerada para ad8 (anti-Felkin). Na
FIGURA 4.14 foram colocadas as estruturas tridimensionais das respectivas

conformagdes calculadas.
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TABELA 4.11. Conformacdes para o aduto ad8 com tipo de ligacdo de H, % de contribuicdo e seus
valores calculados dos pardmetros de RMN.

B3LYP/
EPR-IIl (CHO) aug-
cc-pvtz (Si) IEF/PCM

mPW1PW91/
6-311+(2d,p)
IEF-PCM (CHCls)

MO062x/6-31+G(d,p)
IEF-PCM (CHCls)

(CHCls)

Aduto Tipo de Erel % Su7 Sus 837 3)8x
conformagéo (kcal mol™) contribuicdo  (ppm)  (ppm) (Hz) (Hz)

ad8_c74 E 0,00 52% 2,14 2,66 35 12
ad8_c69 E 1,03 9,2% 2,92 2,46 11 1,8
ad8_c73 E 1,15 7,4% 2,14 2,66 3,5 12
ad8_c72 E 1,41 4,9% 2,57 2,22 3,8 12
ad8_c67 E 1,57 3,7% 2,97 2,29 5,8 3,2
ad8_c48 D’ 1,66 3.1% 2,83 3,14 1,2 11
ad8_c70 E 1,72 2,8% 2,92 2,45 11 1,8
ad8_c49 E 1,84 2,3% 2,09 3,16 2,0 12
ad8_c95 B’ 1,87 2,2% 2,92 2,38 1,7 11
ad8_c63 E 2,02 1,7% 2,83 2,41 4,4 4,6
ad8_c32 A 2,19 1,3% 3,71 2,43 1,3 11
ad8_c51 E* 2,20 1,3% 3,24 2,84 12 4,5
ad8_c75 E 2,20 1,3% 2,14 2,64 3,5 12
ad8_c87 D’ 2,27 1,1% 2,59 3,10 5,0 2,8
ad8_c71 E 2,34 1,0% 2,58 2,21 3,8 12
ad8_c80 E 2,44 0,85% 2,90 2,45 11 1,6
ad8_c102 B’ 2,50 0,77% 2,92 2,37 18 11
ad8_c78 E 2,51 0,75% 2,90 2,45 11 1,6
ad8_c31 A 2,66 0,58% 2,88 2,23 0,8 10
ad8_c50 E 2,70 0,55% 2,70 3,10 12 6.0
ad8_c12 A 2,71 0,54% 2,81 2,33 1,3 11
ad8_c13 A 2,79 0,47% 2,87 2,24 0,81 10
Total 100% 2,41 2,61 4,6 9,6

*Corresponde a mudanca equatorial/axial dos grupos na conformacéo E".
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ad8_c73

ad8_c70

ad8_c63

ad8_c32

ad8_c51

FIGURA 4.14. Estruturas tridimensionais das conformacdes calculadas para ad8 (anti-Felkin).
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——

/
\

ad8_c102

ad8_c50 ads_c12 ad8_c13

FIGURA 4.14. (continuagdo). Estruturas tridimensionais das conformacdes calculadas para ad8 (anti-
Felkin).

Novamente, ponto que chama atencdo diante da distribuicdo
conformacional obtida para o aduto ad7 (Felkin) foi o grande niumero de conformacdes
do tipo-E’, as quais exibem ligagado de H voltada ao grupo protetor. Dessas, inclui-se
boa parte das conformacdes de menor energia, conforme ser& discutido a seguir.

As seguintes conformacdes ad8 c74, ad8 c69, ad8 c73, ad8 c72,
ad8 c67, ad8 c70, ad8 c49, ad8 c63, ad8 c51, ad8 c71, ad8 ¢80, ad8 c78,
ad8_c50 sao do tipo-E’, as quais contribuiem somadas a cerca de 89%. Dessas, as
conformacdes ad8 c74 e ad8_c49 contribuiem com 52% e 2,3%, respectivamente.
Onde os valores de & e 3J calculados estdo de acordo com o esperado, sendo ad8_c74

€ a que mais impacta o célculo da média dos parametros. As demais conformacdes
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ad8 c73, ad8 c72, ad8 c49, ad8 _c71 estdo de acordo com os valores para 3J para
sistemas beta-ramificados, entretanto interferem no valor dos deslocamentos
quimicos observados. As demais estruturas intereferem em ambos 0s parametros.

As conformacdes ad8 c95 e ad8_c102 pertencem ao tipo-B’, previsto
por Rosuh e Dias??!, contribuem apenas com 2,2% e 0,77%, respectivamente. Embora
o deslocamento quimico observado em cada uma dessas conformacoes de Hz seja o
mais desblindado, esse ndo condiz com a hidrogénio apontado pela média (Hs/Ha).
Esse resultado demonstra novamente a complexidade conformacional existente e
como diferentes estruturas podem impactar a resultado dos parametros de RMN
observados, em conformidade com o aduto discutido anteriormente

As conformacdes ad8 c48, ad8 c32, ad8 c87, ad8 c31, ad8 c12,
ad8_c13 somadas representam apenas 6,8% da contribuicdo, sendo essas menos
relevantes para a diferenciagao dos parametros calculados.

4.3.3. Considerac0Oes gerais sobre as conformagdes dos adutos

Considerando-se as discussfes apresentadas nas sec¢0es anteriores, é
possivel fazer algumas generalizacdes com base nas conformacdes mais estaveis
que foram obtidas em cada caso analisado. De modo geral, em todos os adutos
apresentaram em suas conformacdes as ligacdes de H voltadas para ambos os lados,
sendo essas distribuidas entre os padroes conformacionais observados, conforme
descrito no ESQUEMA 4.14. Desses padrdes conformacionais, as mais importantes
observadas em todos os adutos se resumem ao tipo-B/B’ e tipo-E/E’ — ESQUEMA
4.19. Foi possivel observar que os adutos B-ramificados possuem uma distribuicao
conformacional menor, onde os parametros calculados tem excelente correlagdo com
as conformacdes do tipo-B/B’ e tipo-E/E’ que apresentam as menores energias.

No caso dos adutos B-nao ramificados a auséncia de uma ramificacao
na posicdo 5 (ESQUEMA 4.19 - vermelho) confere uma maior flexibilidade
conformacional para esses adutos, resultando em um aumento significativo nas
conformacgdes encontradas, bem como uma frequéncia maior de conformagdes do
tipo-E/E’. Nesse ultimo ponto, pode estar associado a dificuldade da diferenciacdo dos
diastereoisdmeros pela regra de Roush, visto a maior quantidade de conformacdes

obtidas do tipo-E/E’ onde se diferenciam apenas por posi¢des diferentes dos giros dos
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diedros ¢1 e ¢2, o que pode resultar em conformacdes problematicas para a
diferenciacao dos parametros de RMN — ESQUEMA 4.19B.

B) B-ndao Ramificados (R1 =(R2)=H

3,4-syn (Felkin)

ESQUEMA 4.19. Considera¢fes gerais sobre as conforma¢des mais estiveis obtidas para os adutos
(A) p-ramificados e (B) p-ndo ramificados
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4.4. Conclusao

A combinacdo das diferentes ferramentas computacionais, usadas
nesse trabalho, foram aplicadas com sucesso para assinalar a estereoquimica relativa
de B-hidroxi metil cetonas, oriundas tanto de aldeidos com ou sem a B-ramificacéo,
permitindo a diferenciacdo de produtos 3,4-syn (Felkin) dos 3,4-anti (anti-Felkin)
atraveés dos parametros de RMN calculados por DFT.

Observou-se que os valores médios calculados por DFT possuem o
mesmo comportamento observado nos trabalhos empiricos de Roush e col.??1:291,
independente do grupo de protecdo presente na molécula (TMS ou Me), bem como
da estereoquimica relativa desse grupo (syn/anti).

Uma visdo mais detalhada sobre as conformacdes obtidas demonstrou
um cenario conformacional bem mais complexo, onde coexistem conformacdes com
ligacOes de H voltadas para a carbonila (Tipo-E) e outras voltadas para o oxigénio
protegido (tipos ABCD). Ambos os tipos de conformacgéo possuem em sua distribuicdo
conformacional estruturas principais que reforcam os valores espectroscopicos
médios observados, 0s quais se correlacionam com as faixas de valores previstas
experimentalmente por Roush e col.??12%1, Além disso, embora tenham sido
encontradas conformacdes que interferem no valor total (médio) dos parametros de
RMN, essas conformacfes coexistem em menor porcentagem da distribuicdo, o que
minimiza tal interferéncia.

Em comparacdo, os aduto “B-ramificados” possuem uma quantidade
mais limitada de conformacdes, o que sugere a facilidade da diferenciacéo dos valores
de 3J, sendo possivel a atribuicdo direta da estereoquimica relativa para essa classe
de moléculas. Entretanto os adutos “B-ndo ramificados” exibem uma liberdade
conformacional maior, tornando a analise conformacional utilizando célculos
computacional uma ferramenta indispensavel na correta atribuicdo da estereoquimica
relativa. Um ponto fundamenta foi que para ambos os sistemas investigados, a
conformacdo fazendo ligagdo de hidrogénio voltada para o grupo protetor foi
preponderante, tornando a ligagdo C(Ha)(Hb)-COMe com rotacéo livre, ndo sendo
possivel a diferenciacéo entre adutos Felkin e anti-Felkin.

Concluimos que nossos resultados se desviam de forma significativa as
racionalizagbes propostas por Roush e Dias, em especial para estes adutos “B-nao

ramificados”, onde a quimica computacional teve papel fundamental no entendimento
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deste sistema de alta flexibilidade e complexidade conformacional como os mostrados
neste trabalho.
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4.5. Dados obtidos pelos calculos teéricos
TABELA 4.12. Parametros calculados utilizando DFT para o ad1 (Felkin).

MO062x/6-31+G(d,p)
IEF-PCM (CHClIz)

mPW1PW91/
6-311+(2d,p)
IEF-PCM (CHCl3)

Conformagédo AEel Correcao AG* OH7 OHs
(Hartree) Térmica a (Hartree)
Energia livre de (ppm) (ppm)
Gibbs
adl_c5 -948,5801075 0,290495 -948,2896125 29,9549 28,7542
adl_cl4 -948,5797442 0,29037 -948,2893742 29,0662 29,1796
adl_c9 -948,5774354 0,288225 -948,2892104 29,2604 29,0208
adl_c10 -948,5779894 0,288955 -948,2890344 27,9573 29,3621
adl_c12 -948,5786142 0,290118 -948,2884962 28,7551 29,0770
adl_c4 -948,5789402 0,290819 -948,2881212 29,1561 28,4243
adl_c2 -948,578613 0,290572 -948,2880410 28,4789 29,5807
adl_cl -948,5786274 0,290778 -948,2878494 28,4745 29,5837
*orvs= 31,7558 (média)
TABELA 4.13. Par&dmetros calculados utilizando DFT para o ad2 (Felkin).
MO062x/6-31+G(d,p) mPW1PW91/

IEF-PCM (CHCls)

6-311+(2d,p)
IEF-PCM (CHCls)

Conformagao AEel Corregdo AG* OH7 OHs
(Hartree) Térmica a (Hartree)
Energia livre de (pom) (ppm)
Gibbs

ad2_c5 -948,5808052 0,289498 -948,2913072 29,1900 29,0858
ad2_c12 -948,5802507 0,290298 -948,2899527 30,0395 28,8236
ad2_c10 -948,5802174 0,290577 -948,2896404 29,6294 28,7851
ad2_c6 -948,5770431 0,288532 -948,2885111 29,1202 29,1540

*Orms= 31,7558 (médla)
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TABELA 4.14. Parametros calculados utilizando DFT para o ad3 (anti-Felkin).

MO062x/6-31+G(d,p)
IEF-PCM (CHClI3)

mPW1PW91/
6-311+(2d,p)
IEF-PCM (CHCl3)

Conformagédo AEel Correcao AG* OH7 OHs
(Hartree) Térmica a (Hartree)
Energia livre de (ppm) (ppm)
Gibbs

ad3_c2 -948,5803672 0,289872 -948,2904952 29,3777 28,8403
ad3_c6 -948,5800385 0,289895 -948,2901435 29,4722 28,9297
ad3_c5 -948,5786414 0,289103 -948,2895384 29,2816 28,8995
ad3_c25 -948,5799085 0,290866 -948,2890425 29,3289 28,0043
ad3_c3 -948,5795479 0,290879 -948,2886689 28,7487 29,1823
ad3_c7 -948,5797008 0,291112 -948,2885888 28,6690 28,9764

*orvs= 31,7558 (média)

TABELA 4.15. Pardmetros calculados utilizando DFT para o ad4 (anti-Felkin).

M062x/6-31+G(d,p)
IEF-PCM (CHCls)

mPW1PW91/
6-311+(2d,p)
IEF-PCM (CHCIz)

Conformacgao AEel Corregdo AG* OH7 OHs
(Hartree) Térmica a (Hartree)
Energia livre de (ppm) (ppm)
Gibbs

ad4_c29 -948,5790244 0,288646 -948,2903784 28,7817 29,4678
ad4_c26 -948,5780221 0,288932 -948,2890901 29,1853 28,7069
ad4_c15 -948,5788721 0,289844 -948,2890281 28,2615 29,3153
ad4_c32 -948,5787515 0,289779 -948,2889725 28,9772 29,2755
ad4_c17 -948,5778415 0,289106 -948,2887355 29,0289 27,9757
ad4_c33 -948,5788686 0,290662 -948,2882066 28,8724 29,2953
ad4_c6 -948,5781223 0,290319 -948,2878033 28,8999 29,4044

*omvs= 31,7558 (médla)
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TABELA 4.16. Parametros calculados utilizando DFT para o ad5 (Felkin).

MO062x/6-31+G(d,p)
IEF-PCM (CHCls)

mPW1PW91/
6-311+(2d,p)
IEF-PCM (CHCl3)

Conformacgao AEel Corregdo AG* OH7 OHs
(Hartree) Térmica a (Hartree)
Energia livre de (ppm) (ppm)
Gibbs

ad5_c2 579,240674675 0,223806 -579,0168687 29,1992 29,1369
ad5_c20 579,240990671 0,224305 -579,0166857 29,6397 29,0581
ad5_c5 579,240648844 0,224548 -579,0161008 28,7664 29,1462
ad5_c14 579,239478927 0,224971 -579,0145079 28,9038 29,4539
ad5_c9 579,241013583 0,226506 -579,0145076 29,1752 28,8876
ad5_c18 579,240045184 0,225778 -579,0142672 29,2461 28,6436
ad5_c6 579,238196690 0,224362 -579,0138347 28,7477 29,6858
ad5_cl 579,238787298 0,224973 -579,0138143 29,9773 28,8918

*Orms= 31,7558 (médla)

TABELA 4.17. Parédmetros calculados utilizando DFT para o ad6 (anti-Felkin).

MO062x/6-31+G(d,p)
IEF-PCM (CHClI3)

mPW1PW91/
6-311+(2d,p)
IEF-PCM (CHCls)

Conformagao AEel Corregdo AG* OH7 OHs
(Hartree) Térmica a (Hartree)
Energia livre de (pom) (ppm)
Gibbs

ad6_c6 -579,2400865 0,223461 -579,0166255 29,3674 29,1038
ad6_c28 -579,2406812 0,224531 -579,0161502 29,4233 28,7528
ad6_c20 -579,2395516 0,223874 -579,0156776 29,2843 28,9865
ad6_c15 -579,2396619 0,223997 -579,0156649 29,0113 28,7921
ad6_cl -579,2395475 0,223931 -579,0156165 29,3132 28,3856
ad6_c26 -579,2388743 0,224261 -579,0146133 28,7125 29,1376
ad6_c21 -579,2395337 0,224996 -579,0145377 29,2813 28,8386
ad6_c14 -579,2419578 0,228019 -579,0139388 28,8330 29,0905

*orvs= 31,7558 (méd|a)
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TABELA 4.18. Parametros calculados utilizando DFT para o ad7 (Felkin).

M062x/6-31+G(d,p) mPW1PW91/
IEF-PCM (CHCls) 6-311+(2d,p)
IEF-PCM (CHCls)
Conformacgao AEel Corregdo AG* OH7 OHs
(Hartree) Térmica a (Hartree)
Energia livre de (ppm) (ppm)
Gibbs
ad7_c55 -909,2794927 0,262046 -909,0174467 28,7921 29,9833
ad7_c57 -909,2794795 0,262266 -909,0172135 28,7911 29,9829
ad7_c50 -909,2801429 0,263042 -909,0171009 29,0783 29,1464
ad7_c56 -909,2794952 0,262408 -909,0170872 28,7922 29,9831
ad7_c54 -909,2792198 0,262178 -909,0170418 29,1447 28,7708
ad7_c13 -909,2786931 0,261979 -909,0167141 29,3263 28,5000
ad7_c58 -909,2787556 0,262233 -909,0165226 29,1337 29,0664
ad7_c85 -909,2786184 0,262144 -909,0164744 28,8330 28,8301
ad7_c77 -909,2798335 0,26376 -909,0160735 28,8537 29,7367
ad7_c4 -909,2778277 0,261829 -909,0159987 29,2875 28,0242
ad7_c21 -909,2798009 0,263862 -909,0159389 28,6211 29,2017
ad7_c38 -909,2776665 0,261742 -909,0159245 29,1402 29,1191
ad7_c63 -909,2786304 0,263142 -909,0154884 28,8045 29,6384
ad7_c51 -909,2800673 0,264606 -909,0154613 29,1906 29,0811
ad7_c26 -909,2781629 0,262781 -909,0153819 28,3903 29,1444
ad7_c22 -909,2815142 0,266202 -909,0153122 28,5484 29,0823
ad7_c65 -909,2775225 0,262507 -909,0150155 29,6239 28,8924
ad7_c20 -909,281496 0,266568 -909,0149280 28,5459 29,0849
ad7_c28 -909,2767241 0,261871 -909,0148531 29,2539 29,1252
ad7_c24 -909,2785494 0,263751 -909,0147984 28,4486 29,1134
ad7_c45 -909,2763348 0,261955 -909,0143798 29,0174 28,7813
ad7_c81 -909,2799653 0,265637 -909,0143283 28,7904 29,3838
ad7_c48 -909,2765079 0,262216 -909,0142919 28,8733 29,8855

*Orms= 31,7558 (médla)
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TABELA 4.19. Parametros calculados utilizando DFT para o ad8 (anti-Felkin).

M062x/6-31+G(d,p) mPW1PW91/
IEF-PCM (CHCls) 6-311+(2d,p)
IEF-PCM (CHCls)
Conformacgao AEel Corregdo AG* OH7 OHs
(Hartree) Térmica a (Hartree)
Energia livre de (ppm) (ppm)
Gibbs
ad8_c74 -909,2795476 0,259957 -909,0195906 29,6126 29,0931
ad8_c69 -909,2785419 0,260587 -909,0179549 28,8343 29,2985
ad8_c73 -909,2795424 0,261792 -909,0177504 29,6140 29,0980
ad8_c72 -909,2793855 0,262035 -909,0173505 29,1881 29,5322
ad8_c67 -909,2792329 0,262142 -909,0170909 28,7861 29,4618
ad8_c48 -909,2785345 0,261596 -909,0169385 28,9239 28,6113
ad8_c70 -909,2784802 0,261638 -909,0168422 28,8368 29,3059
ad8_c49 -909,2789955 0,262335 -909,0166605 29,6702 28,5968
ad8_c95 -909,2797488 0,263140 -909,0166088 28,8332 29,3769
ad8_c63 -909,2794852 0,263118 -909,0163672 28,9211 29,3456
ad8_c32 -909,2782887 0,262181 -909,0161077 28,0419 29,3236
ad8_c51 -909,2788916 0,262800 -909,0160916 28,5141 28,9151
ad8_c75 -909,2793461 0,263261 -909,0160851 29,6142 29,1201
ad8_c87 -909,2771464 0,261181 -909,0159654 29,1688 28,6595
ad8_c71 -909,2794615 0,263600 -909,0158615 29,1759 29,5428
ad8_c80 -909,2783713 0,262666 -909,0157053 28,8597 29,3046
ad8_c102 -909,2782942 0,262687 -909,0156072 28,8396 29,3818
ad8_c78 -909,2783561 0,262762 -909,0155941 28,8585 29,3030
ad8_c31 -909,2791788 0,263835 -909,0153438 28,8723 29,5281
ad8_c50 -909,2791777 0,263883 -909,0152947 29,0526 28,6594
ad8_c12 -909,2789518 0,263675 -909,0152768 28,9503 29,4216
ad8_c13 -909,2792044 0,264053 -909,0151514 28,8820 29,5168

*omws= 31,7558 (médla)
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Apéndice A1 — Capitulo 2

APENDICE Al1- CAPITULO 2
Espectros de RMN utilizados para a caracterizacdo das moléculas

utilizadas nas reacgoes

fﬁﬁﬁsﬁu Parameter Value
1 Origin Bruker BioSpin GrrbH
A (dd) 2 Ovner root
82 8 (m) 3 Instrument spect
8.19 4 Solvent cociz
5 Temperature 391.7
6 Pulse Sequence zg30
7 Experiment 1D
8 Nurber of S@ns 16

9 Recewer Gain 114.0

FAA::H“ _‘L_ea..a.Lr 10 Relaxation Delay 1.0000
r';_ e 11 Pulse Width 8.7600
ﬁsm D (ddd) 12 Acguisition Time 4.8060

L7 77 13 Spedtrometer Frequency 400.15

C (dd) 14 Spectral Width 6818.2
791 15 Lowest Frequency -421.3
16 Nucleus 1H
17 Acguired Size 32768
18 Spedral Size 65536
E (m)
7.51
‘J‘ ML

A .

8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0.0

FIGURA Al1.1. RMN-*H 2, 4-difenil-quinolina 57.
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COSY: 2,4-difenil-quinoline

(7.3 Parameter Value
1 Origin Bruker BioSpin GmbH
|74 |2 owner root
3 Instrument spect
4 Solvent coci3
|75 |5 Temperature 3917
6 Pulse Sequence cosygpppaf
7 Experiment cosy
7.6 | 8 Number of Scans 4
9 Receiver Gain 1030.0
10 Relaxation Delay 1.0000
7.7 | 11 Pulse Width 8.7600
12 Acquisition Time 04271
13 Spectrometer Frequency (400.15, 400.15)
7.8 | 14 spectral Width (4795.4, 4795.4)
15 Lowest Frequency (-207.9, -207.9)
16 Nucleus (1H, 1H)
(79 | 17 Acquired Size (2048, 256)
18 Spectral Size (1024, 1024)
r8.0
F8.1
% Fe.2
-
8.3
r8.4

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
835 830 825 820 815 810 8.05 8.00 795 790 7.85 7.80 7.75 7.70 7.65 7.60 7.55 7.50 7.45 7.40 7.35 7.30 7.25 7.20
2 (pom)

FIGURA Al1.2. COSY 2,4-difenilquinolina 57.
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Apéndice A1 — Capitulo 2

Parameter Value
1 Origin Bruker BioSpin GrrbH
2 Owner nnrsu
3 Instrument spect
4 Solvent coclz
5 Temperature 296.7
6 Pulse Sequence zg30
7 Experiment 1D
8 Nurrber of S@ns 16
9 Receiver Gain 1057
10 Relaxation Delay 1.0000
11 Pulse Width 11.5000
12 Presaturation Frequency
13 Acquisition Time 4.8060
14 Spectrometer Frequency 400,15
15 Spedral Width 6818.2
16 Lowest Frequency -421.8
17 Nucleus 1H
18 Acguired Size 32768
19 Spedral Sze 65536

ﬂ [
T 5
(=] — =
S oSanow
— NN N M

85 80 75 7.0 65 6.0

FIGURA Al1.3. RMN-!H Imina 42

55 50 45 40 35 3.0 25 20 15 1.0 05 0.0



Apéndice Al -

Capitulo 2

A (m) B (m)
77 63

f |
YA '

Parameter

QOrigin

Owner
Instrument
Solvent:
Temrperature
Pulse Sequence
Bxperiment
Nurrber of S@ns
Receiver Gain

10 Relaxation Delay
11 Pulse Width

@~ @ koW e

[

12 Presaturation Frequency

13 Acquisition Time

Value

Bruker BioSpin GrrbH
nnTsu
spect
coci3
299.4
zg30
1D

64
114.0
1.0000
8.7600

4.8060

14 Spedrometer Frequency 400.15

- —_— 15 Spectral Width 6818.2
cm) 16 Lowest Frequency -426.4
74 p o 17 Nucleus 1H
\ | | 18 Acquired Size 32768
/\f- M rJ \,\/J 19 Speciral Sze 65536
_ MO
\ 5
— —
ﬁ |
\J Efm) ‘1
&ﬂ\ |”| p ‘(\’\ \
\"/\ ,J‘ I‘\J I\k\_/ ll\//l
A L ,
o ¥ T
[+ E (2] o o
Q — - = =
o — (] — —
3.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0.0 -0

FIGURA Al.4. RMN-!H propargilamina 58
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Apéndice A1 — Capitulo 2

Paramefer Walue
1 Orign Bruker BioSpin GmbH
I Owner LT
3 Irskrument spect
MH 4 Schent COCE
S Temperture a1
49 5 Puse Sequence zg30
7 Experment 11}
B Mumber of Sors 15
9 ReceiverGain 1057
10 Relation Delay 1.0000
11 Puse WERh 11,5000
(f,:ljm? 12 Acquistion Time 4.E060
TET 13 Spectrometer Fraguency 100.15
» ) B &) 1 SpectraiWicn 68182
M 731 T 15 Lowest Freguency -5
|| | |1 |1 16 Mudeir 1H
il |||. noan |‘.I|,."I 1T Aoguimd Ske 2ZTeE
L 1E SpectraiSke G553
J M — A
T o ey
4% RA 8 &
u— (= o (] o
T T T T T T T T T T T T T T T
85 80 75 70 65 60 55 50 45 40 35 30 25 20 15 10 05 0.0

FIGURA A1.5. RMN-H Amina
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Apéndice A1 — Capitulo 2

Espectros de RMN-!H realizados nos estudos isotdpicos

(ppm)

234

FIGURA Al1.6. RMN-H fenilacetileno-D contendo 93% de deutério.

0 Parareter Value
% 1 Qrigin Bruker BioSpin GmbH
2 Owner sy
3 Instrurrent spect
4 Solvent CDCI3
5 Tenperature 298.8
6 Pulse Sequence zg30
A (m) B (m) 7 Experiment 1D
7.52 735 8 Murrber of Scans 16
9 Receiver Gain 114.0
10 Relaxation Delay 1.0000
11 Pulse Width 8.7600
12 Acquisition Tire 4.8060
l 13 Spectrometer Frequency 400.15
i| 'L 14 Spedctral Width 6818.2
J L -JI u‘\_,l 15 Lowest Frequency 413.2
16 Nudeus 1H
17 Acquired Size 32768
18 Spectral Size 65536
D=93% ‘l
I
S
[
0.07
[, I_ . A N
T f
88 5
(3 I o
T T T T T T T T T T T T T T T
7.5 7.0 6.5 6.0 3.5 3.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0.0



Apéndice A1 — Capitulo 2

M ,’L. |

| W ON |
N, LN

A
|

—— — n §

1.00 2.00 101 0.13 111 9.33

b ~ - 'ﬂf\‘-fﬁ_. .’h I : .

Parameter

Origin

Owner
Instrument
Solvent
Temperature
Pulse Sequence
Experiment
Number of Scans

VN UAWN =

Receiver Gain
10 Relaxation Delay
11 Pulse Width

12 Acquisition Time

13 Spectrometer Frequency 400.15

14 Spectral Width

15 Lowest Frequency
16 Nucleus

17 Acquired Size

18 Spectral Size

Value

Bruker BioSpin GmbH
nmrsu
spect
CDCI3
297.2
2930
1D

16
256.0
1.0000
8.7600
4.8060

6818.2
-449.7
1H
32768
65536

|
Cu(O0Tf); A L' \/ L M _.||.__ N,/‘J‘L | VU A )i
T T T T T
100 200 101 100 106 9.11
| Jﬂ ||; | !
| ) *
K10 I J‘l_,h'l i | .l'ul’L.l'Il B 5 H".Nh Al ,llbl'.JL
— — = , . .
100 201 103 009 107 932
I,
J [ II"I |i| (' ‘
YCl3 W W)l \ll A ul Wiy 'Jl‘ﬂ; |
- JUUNL — ML I P L
103 211 106 034 L1l 971

'8.35 825 8.15 805 7.95 7.85 7.75 7.65 7.55 745 7.35 725 7.15 7.05
(ppm)

FIGURA Al.7. RMN-H das reacdes feitas nos estudos isotdpicos com Fenilacetileno-D com diferentes

catalisadores.
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Apéndice A1 — Capitulo 2

Curvas Analiticas e espectro de massas para cada analito da reacao

Fenilacetileno

3 y=0,1182x
R=0,9968 . | I
A . 25 . /

Apadrﬁo padrio , -
15
1 o
5 -
102 m/z
-
5,0 10,0 15,0 20,0 5,0 30,0
-1
C;nalito (umoImL )
%
-1[)0__ 102
75
50
25 76
] 74
U-'!a:?" |I"QB|| T T LA N I s F L B L I S S B
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 2000 2250 250.0 2750 300.0

FIGURA A1.8. Curva Analitica para o Fenilacetileno e seu espectro de massas por |E
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Apéndice A1 — Capitulo 2

Benzaldeido
3.5
3 . O
2,5
[ ]
- . H
A :
analite C -
5 S0 15
Apadrio padréo .-
1 - g
05 o 106 m/z
R
00 5.0 10,0 15,0 20,0 25,0 30,0
-1
C;nalito(umOI'mL )
9!
1004 106
77
75
50
25
74
o—H ';'|..,|.....,..,.....,......,..
50.0 75.0 1000 125.0 150.0 175.0 2000 2250 2500 275.0 3000

FIGURA A1.9. Curva Analitica para o Benzaldeido e seu espectro de massas por IE
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Apéndice A1 — Capitulo 2

Anilina
3,5
3 A
NH,
25
2 .
a ) =
analito
a N 'C;:nadréo 15 >
padrio [
e o 106 m/z
o ¥
0,0 5,0 10,0 15,0 20,0 25,0 30,0
-1
C;nalito(umOI'mL )
%%
-1[)0__ 93
75
507
] 66
257
0:'!32]' |?8"||| T L L L L B L I
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0 2250 250.0 275.0 300.0

FIGURA A1.10. Curva Analitica para a Anilina e seu espectro de massas por |E
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Apéndice A1 — Capitulo 2

Imina
. o
.
5 .
2
1 .
Aanalito Co i 3 . /
Apadrio padrio 8- N
padric , .
s
~ ‘
00 5,0 10,0 15,0 20,0 25,0 180 m/z
-1
C:analito (I—1m0|m|- )
%
100] 180
75
] 77
507
25
104
. S-S . A RS S | S S S S
50.0 75.0 100.0 1250 150.0 1750 200.0 2050 250.0 275.0 300.0

FIGURA Al1.11. Curva Analitica para a Imina e seu espectro de massas por |E
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Apéndice A1 — Capitulo 2

N-Benzilanilina

12
v
—~#
1 ? >
g e
.
Aagnalito C‘ - B . N
A . " “padrdo
padrio . ) H
2 e
| 183 m/z
0,0 5,0 10,0 15,0 20,0 25,0
-1
C‘analito (l-lmOImL )
%
1004 a1
] 183
50-
25
] 65 I ‘ﬂr
0 .!52.|.,"-..-.|.,|=.11.5.,12.8...1,52!.15?.,!|...,....,.
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0 2250 250.0 2750 3000

FIGURA A1.12. Curva Analitica para a N-Benzilanilina e seu espectro de massas por |E
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Apéndice A1 — Capitulo 2

Propargilamina

4
. pe
3,0 '
25 e
Agnalito drio 20 ol ‘ ‘
Lt adrag  =¢
Apad?"ao p o
15 —
10 .
05 &
¥ N
00 H
0,0 20 4,0 6,0 8,0 10,0 12,0
'C;nalito (umOIle) 282 m/z
%
5] 191
20
15
77
107 282
1 206
57 o 12 185 ;
] & 152 ‘ 1?%1 T
115 139 4
e M) R RO TRS ?, , .'ﬁ- O P A .'=|'- — 29 20} 265 | ,| [
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0 2250 250.0 275.0 200.0

FIGURA A1.13. Curva Analitica para a Propargilamina e seu espectro de massas por IE
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Apéndice A1 — Capitulo 2

2,4-Difenil-Quinolina

18
16 el
14 e
12 ')
10
Agnalito Coa
A . ' —padrio
padrio 5
.. ~
4 ..
2 L
N N
U 0,0 5,0 10,0 15,0 20,0 25,0
C L mLL 280 m/z
analito (I.l.mO' .M )
%
100 230
75
50
25 202
119 176
o2 7 00 T3 .1:2"5.'. Al ' 163 . s il 213 226 2e0 237 264 llies
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 2000 2250 2500 275.0 300.0

FIGURA Al1.14. Curva Analitica para a 2,4-Difenilquinolina e seu espectro de massas por IE
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Apéndice A1 — Capitulo 2

Coordenadas das estruturas calculadas - Capitulo 2

FeClI3

Fe 0.02300400 1.32857000 0.36997400

Cl
Cl
Cl

-1.06017100
-1.06017100
2.26096300

H20

0]
H
H

C
C
C
C
C
C
H
H
H
H
H
C
H
o]
Fe
Cl
Cl

-0.65145000
0.31359100
-0.94134100

-2.47823000
-1.07802800
-0.37380600
-1.07674800
-2.48953000
-3.18274000
-3.02739700
-0.54521500

0.71251600
-3.01001800
-4.26780300
-0.31708900

0.77830400
-0.84344200

0.24157600

1.50359300

1.50414000

Cl-1.11328600

C
C
C
C
C
C
H
H
H
H
H
N
H
H

C
C
C
C
C
C
H
H
H
H
H
C
C

Fe
Cl
Cl

C
C
C
C
C
C
H
H

-1.41969900
-0.02187600
0.69706600
-0.00611100
-1.40503800
-2.11569800
-1.96381700
0.52014900
0.55838700
-1.93778000
-3.20181900
2.14052100
2.51531500
2.51598400

-a

-1.04002700
0.34744400
1.03251400
0.28898600

-1.09834800

-1.76425500

-1.56352800
0.922059200
0.81822200

-1.66734100

-2.84908300
3.68084400
2.43538700

5.59512100
6.61608400
6.79661600

-1.07179300
0.32286900
1.03644200
0.32295100

-1.07171400

-1.77315900

-1.61177100
0.86947100

3.28502900
-0.62788900
1.32857000

1.27233100
1.30653100
2.19342700

1.33155500
1.31120500
2.51145100
3.73520300
3.74998600
2.54711700
0.39466900
0.36612400
2.51190200
4.70186000
2.54381800
4.95704600
4.87837900
6.09472400
7.78442200
7.46661800
7.46654500
9.59052800

0.59695400
0.59006100
1.79536200
3.00552100
3.01439900
1.81059400
-0.34345400
-0.35254900
3.93284900
3.96116400
1.81657500
1.83979800
1.36351900
1.36334800

0.59459500
0.63485800
1.81598100
2.94871300
2.89344500
1.72004100
-0.30874800
-0.22669600
3.84761800
3.75867400
1.68246200
1.86949100
1.85479200
1.78853900
-0.13828100
3.50728300

0.55469700

0.54986200

1.76518900

2.98056100

2.97581800

1.76528200

-0.38749500
-0.38777000

0.36997400
0.36997400
0.36997400

0.00000000
0.00000000
0.00000000

-0.04974700
-0.04871700
-0.04921400
-0.05073600
-0.05171700
-0.05122500
-0.04938600
-0.04754300
-0.04836700
-0.05284400
-0.05198400
-0.05123200
-0.05075300
-0.05210200
-0.05208600
1.80737800
-1.91110100
-0.05220100

0.00008600
0.00066000
0.00015100
-0.00094700
-0.00154300
-0.00102600
0.00049300
0.00150600
-0.00131500
-0.00239300
-0.00147700
0.00072900
0.81774500
-0.81588200

0.38567900
0.42419000
0.03228700
-0.39293400
-0.42333100
-0.03669000
0.68201500
0.74733600
-0.69087700
-0.74806300
-0.06496400
0.07772400
0.05925600
0.06389700
0.69193900
-0.80511800

-0.00003300
0.00057000
0.00010000
-0.00098900
-0.00158200
-0.00110600
0.00033600
0.00140000

H 0.86961100
H -1.61162800
H -2.85907800
C 3.68045800
H 4.74755600
C 2.46739500

IV-a

C -1.20657600
H -0.83746100
H -1.95872400
C -1.34256100
C -0.34735800
C -2.21351400
C -0.24450100
H 0.36430100
C -2.09370500
H -2.95603400
C -1.11954100
H 0.53113200
H -2.76630000
H -1.03051200
C -1.31825600
C -0.96048600
C -1.76087700
C -1.04481400
H -0.61858400
C -1.84410000
H -2.04651300
C -1.48788700
H -0.76869100
H -2.18801600
H -1.55581300
N -1.51035100
Cl -2.84362100

<

4.47000100
3.10235000
2.21914600
2.74100700
4.11063700
4.97491500
5.14223900
2.70786200
2.08650400
4.50537300
6.04305300
0.80824600
0.57076700
-0.19985400
-1.52158200
-2.01936900
-2.30406400
-3.31292300
-1.40980000
-3.59390100
-1.90068800
-4.09935000
-3.70823300
-4.20477600
-5.10700600
Fe -0.34882400
Cl 0.14314800
Cl -2.41724800
Cl 1.16426700

02

O -1.50080700
O -2.71593400

I T T OIOIOOO0OOZIOIIIITIIITOO0O0OOON

TS1'

C -2.79295500
C -1.80079200

3.91815900 -0.00135600
3.91804600 -0.00241600
1.76531600 -0.00157400
1.76508600 0.00121600
1.76504600 0.00167100
1.76513300 0.00070200

1.21763500 -0.32985800
0.85233200 -1.28650100
2.90351000 0.60991500
3.41343700 -1.33352400
3.25079200 -2.30754700
4.51145400 -1.37112300
4.18182700 -3.34107200
2.43369400 -2.24564900
5.43717000 -2.40801600
4.63272200 -0.58955900
5.27267700 -3.39778300
4.06339900 -4.09136800
6.28859200 -2.44026500
5.99816900 -4.20064000
0.24481500 0.73228600
-1.08509100 0.41143800
0.55302700 2.03940100
-2.08875300 1.37152700
-1.32401600 -0.59222200
-0.46017800 2.98898300
1.56778900 2.30253000
-1.77581800 2.66209000
-3.10745700 1.11872300
-0.22305800 3.99078000
-2.55684900 3.41376300
2.48104300 -0.26967800
3.87829100 2.03836600

1.89072800 -0.76107800
2.14899400 -0.74363000
1.26581100 -0.085495200
0.15701600 0.61101600
-0.08222300 0.61054500
0.77527100 -0.08152300
2.55994900 -1.28838500
3.02093400 -1.25844000
-0.49427800 1.17540100
-0.93530100 1.15270600
0.57929300 -0.08341300
1.59580000 -0.11646300
2.63841700 -0.34691100
0.80816600 0.11401900
1.37672200 0.09263200
1.96756600 -1.07400200
1.29271200 1.24968600
2.49177800 -1.07484100
1.98475200 -1.97232000
1.82463700 1.23902500
0.81042600 2.13462600
2.42464100 0.08036900
2.94266200 -1.97987600
1.76539700 2.13430800
2.82862300 0.07400900
-1.23995600 0.07291600
-1.98845400 2.17249500
-1.90881800 -0.55077700
-1.93206200 -1.46819200

1.78092400 0.00000000
1.78092400 0.00000000

1.90521100 -2.15467600
1.74510200 -1.15040800
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C -0.42574600
C -0.10187000
C -1.08391500
C -2.43767200
H -3.82692700
H 0.31007000
H 0.93713100
H -0.83428200
H -3.20713300
N -2.15743400
C -1.55445700
C -2.62957500
C -0.77592900
C -2.93832500
H -3.20475600
C -1.09518100
H 0.06470800
C -2.17754800
H -3.77076600
H -0.50451600
H -2.42220600
C -1.19473300
H -0.22003200
C 0.02894500
H 0.45190600
C -0.40733800
C -1.42393700
C 0.43829500
C -1.57771200
H -2.08933700
C 0.27550600
H 1.21226300
C -0.73238800
H -2.36504700
H 0.93153700
H -0.86053400
C -0.28705500
Fe -4.00177600
Cl -5.42315500
Cl -4.50399100
Cl -4.27730400

TS1

C -0.68498100
C -0.08570300
C -0.80836600
C -2.11898100
C -2.71817100
C -1.99551500
H -0.12040300
H -2.66842500
H -3.73632000
H -2.45113700
C 1.35945900
H 0.55533800
C 0.91710800
C -0.21391300
C -1.49389900
C -1.68662700
C -2.60693000
C -2.96619600
H -0.82940600
C -3.87861300
H -2.44507100
C -4.05938800
H -3.11943500
H -4.73097800
H -5.05682300
C 2.66185300
C 2.70574800
C 3.80901200
C 3.88850100
H 1.81718800
C 4.98702800
H 3.79379100
C 5.03183200
H 3.91531200

1.91537600 -1.50878200
2.41181400 -2.80884400
2.57691300 -3.75616500
2.29967700 -3.42583300
1.68290900 -1.92232500
2.07838500 -0.72768000
2.62630900 -3.04007800
2.92758600 -4.75277400
2.40324200 -4.18441100
1.26610100 0.08798300
0.08248500 2.14753400
-0.82362100 2.19262000
0.28889100 3.29914500
-1.48523500 3.37769700
-1.02357200 1.29534600
-0.36496900 4.48694500
0.97700600 3.26527900
-1.25293400 4.52695100
-2.18091600 3.40288700
-0.18506000 5.37997400
-1.76628200 5.45211600
0.77054000 0.90799000
1.25505800 0.91583400
-0.16382000 -1.46080400
-0.21535900 -2.44467400
-2.01547400 0.30236900
-2.91369600 -0.07554600
-2.34059600 1.37783900
-4.12132200 0.60538800
-2.65251500 -0.89232800
-3.54960600 2.05351000
-1.64377100 1.68246100
-4.44232200 1.67261300
-4.80721800 0.30683700
-3.79101600 2.88453500
-5.37900800 2.20677900
-0.75890400 -0.40136500
1.71838700 0.86237700
0.17328000 -0.05315900
3.77842800 0.01128400
1.95173300 3.10173400

3.16343800 -1.16340600
2.42566700 -0.13119600
2.14985500 1.04050100
2.60913900 1.17487500
3.34177300 0.14341400
3.62124600 -1.02176100
3.36384500 -2.06801000
2.40470000 2.08903000
3.70306500 0.25294600
4.19413800 -1.82379900
0.56162100 -0.30017400
0.06963800 0.24768700
0.12631600 -2.02894700
-0.40367700 -2.10495700
-0.94492400 -1.95843600
-2.35138300 -1.98034600
-0.07934400 -1.78502200
-2.87221300 -1.83524200
-3.00299800 -2.11416800
-0.61860400 -1.63943700
0.99274900 -1.75078500
-2.00912400 -1.66672300
-3.94640100 -1.85275500
0.03856400 -1.50022500
-2.42340300 -1.55363800
-0.13668000 -0.06387000
-1.06050200 0.99329100
0.06839500 -0.84319600
-1.73878500 1.29124800
-1.23627400 1.59421400
-0.61696600 -0.55085000
0.76571700 -1.67298600
-1.51949400 0.51627100
-2.43778500 2.12178500
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5.87169300
5.95253000
1.24408000
1.68274500
-0.33066600
Fe 2.60715500
Cl 2.95708600
Cl 4.52707700
Cl 1.85412800

TS2

C -0.92889600
H -0.83119300
H -2.01403900
C -1.04890400
C -0.23430300
C -1.71194500
C -0.10688400
H 0.32744400
C -1.57144000
H -2.33493600
C -0.77120800
H 0.53037600
H -2.08921800
H -0.66145200
C -1.47366200
C -1.56829600
C -1.88333800
C -2.09490600
H -1.23357600
C -2.40852900
H -1.80317100
C -2.51571300
H -2.17796900
H -2.73399400
H -2.92503100
C 1.09287100
C 1.68465200
C 2.27247000
C 2.94080400
C 2.17126500
C 3.48903600
H 3.02095100
C 2.72317700
H 1.66004500
C 3.38051300
H 4.00339400
H 2.64647900
H 3.81227100
N -1.17746500
Fe 0.75782800
Cl 0.62250700
Cl 2.08236000
Cl-3.49933600

I T ZTI I

1S3

C -3.33420000
C -2.19078500
C -0.95972400
C -0.87381100
C -2.01657100
C -3.25309600
H -4.29342300
H -2.26419400
H -0.07348700
H 0.07469800
H -1.95432000
C -4.48890300
H -5.36219000
C -5.61706600
C -6.08463200
C -5.16107100
C -7.42847200
C -5.58004700
H -4.12149400
C -7.83836600
H -8.13307500
C -6.91523500
H -4.86078700

-0.43828800 -1.15378900
-2.04904500 0.74270300
1.93606600 -0.29742000
0.52570500 -2.67710600
1.60301900 1.84810200
3.28649900 -0.67860900
2.95434500 -2.96210800
3.00985900 0.51766600
5.40659300 -0.32172700

1.37671100 -0.24266800
1.07472600 -1.27983900
2.99285900 0.61041800
3.64935400 -1.16341900
3.36122900 -2.27023700
4.88411200 -1.06748100
4.30291200 -3.29079800
2.43666900 -2.33107100
5.81287500 -2.09494400
5.09066700 -0.20427100
5.52972100 -3.20816700
4.08171000 -4.14112600
6.76411500 -2.02300500
6.26231700 -4.00169000
0.36494800 0.65317100
-0.94954800 0.14524800
0.63462300 1.97235400
-1.96831400 0.93012700
-1.16287100 -0.86655600
-0.39307900 2.75232200
1.63014900 2.38647700
-1.68947900 2.23838200
-2.97389500 0.52999800
-0.17773200 3.76470400
-2.48417300 2.85513900
1.28465300 0.08606600
0.24148700 -0.24282700
-0.98876300 -0.57474100
-1.16447400 -1.81186800
-2.07385600 0.33284700
-2.40157300 -2.12957900
-0.32687700 -2.49693700
-3.30544600 -0.00133600
-1.92780200 1.27853200
-3.47059400 -1.22826000
-2.53837300 -3.07542100
-4.13765000 0.69110500
-4.43402400 -1.48229800
2.73830600 -0.05373900
3.06081900 0.91471400
2.85820100 3.15381700
4.73417400 0.18207600
3.56834600 1.58568400

0.36807300 -2.33668300
-0.01466700 -3.04180800
-0.10176800 -2.38498900
0.19901800 -1.02216200
0.58496000 -0.31971000
0.66511200 -0.97345400
0.41647600 -2.84502000
-0.25715500 -4.09770700
-0.41335400 -2.92997100
0.11383700 -0.50076700
0.77530400 0.74772400
1.09878200 -0.21191700
0.99393500 -0.86878000
0.70592300 1.99537700
0.43088400 3.33297600
0.46507000 4.39349600
0.09951600 3.58377300
0.15783600 5.68826500
0.69447600 4.18637800
-0.20444800 4.87770900
0.05506100 2.75935500
-0.17514300 5.93229500
0.16569600 6.50132400

H -8.87150900
H -7.23764200
N -4.33485500
H -3.38014000
C -5.15047600
C -4.72123300
C -6.43635800
C -5.55560600
H -3.73124800
C -7.29470000
H -6.91370900
C -6.85504400
H -5.21288800
H -8.29193100
H -7.49464100
C -4.83641000
Fe -4.15998600
Cl -3.79660700
Cl -5.67145500
Cl -2.27313100

Vl

C -1.47548300
C -0.46097500
C 0.83634700
C 0.88977400
C -0.10524400
C -1.29426900
H -2.40160300
H 1.59123800
H 1.78482200
H -0.04139900
H -2.08823500
N -0.62019800
C -0.18515800
C -1.34481200
C 0.40543300
C -1.90448200
H -1.80211100
C -0.14988500
H 1.29371200
C -1.30498800
H -2.80921500
H 0.30559000
H -1.74286400
C 0.42023700
H 1.23554300
C 1.20600900
H 1.62663300
C 1.28562300
C 0.78062500
C 2.07184700
C 1.05686700
H 0.15120300
C 2.34916400
H 2.47138000
C 1.84057200
H 0.65042600
H 2.96037100
H 2.04996100
C 0.99362700
Fe -2.12743300
Cl -3.98306400
Cl -1.98469600
Cl -2.42588800

V-a

C -1.16184100
H -1.62811000
H -1.54997700
C -0.90593600
C -0.24651500
C -1.58649600
C -0.29000200
H 0.31643100
C -1.61422000
H -2.07287000

-0.48003100
-0.42081500
2.51092100
2.85047800
3.07820900
4.17788400
2.48805900
4.68753300
4.59529400
3.10023300
1.94061400
4.14763200
5.51573100
2.69664200
4.58282300
0.28703200
-1.64390000
-2.70121700
-2.87891300
-1.28134300

2.55637300
1.89771300
1.49573100
1.71024100
2.32876600
2.75684500
2.84711000
2.18506700
1.36410300
2.49937300
3.23505500
1.61642200
0.25821400
-0.53123000
0.49976900
-1.07145200
-0.72351700
-0.04680300
1.12277700
-0.83256300
-1.66719300
0.15389600
-1.24519200
0.80758600
1.50182500
0.09233000
-0.58748400
-1.64006600
-2.75130900
-1.85963300
-4.05015200
-2.59073800
-3.15692100
-1.01424000
-4.25700200
-4.89750200
-3.30886900
-5.26595800
-0.26999200
2.35535600
1.40587600
4.57541400
2.50197200

-0.17641200
-0.11557100
1.51330300
2.26084900
2.03447700
3.46058600
3.01192800
1.12074200
4.43665300
3.63636300

5.06586500
6.93980700
0.15849900
0.12646900
1.07825800
1.86866600
1.32199500
2.83864100
1.70913600
2.29120300
0.51393900
3.05987700
3.45178200
2.42754300
3.82044600
1.04956500
1.43416300
-0.54945900
2.61917800
2.69990700

-2.41378200
-1.63351000
-2.31219400
-3.79316700
-4.45775600
-3.74847700
-1.93915400
-1.87845700
-4.30286500
-5.52755800
-4.31498300
-0.36459800
1.60322200
1.52737900
2.84753200
2.68602100
0.56169400
4.00421500
2.91198800
3.92440500
2.61967500
4.96910300
4.82822000
0.32831500
0.58877900
-1.87524800
-2.60914900
-0.11597200
-0.81187600
1.02788600
-0.37748100
-1.68234700
1.46071700
1.57822900
0.76138000
-0.92218600
2.34560800
1.10450500
-0.60529800
0.83091000
-0.11448900
0.21674600
3.07402000

-0.21740000
-1.20661700
0.94053900
-0.82839900
-2.04131200
-0.59842200
-3.03535100
-2.19671500
-1.59552600
0.35615800

C -0.97119600 4.21418700 -2.81709900
H 0.22447200 2.83804400 -3.97521800

244

-2.13904200
-0.99364000
-2.15391100
-3.52377500
-1.73515100
-4.46808900
-3.85125800
-2.68175000
-0.67706900
-4.04729300
-5.52679400
-2.35016700
-4.78021400
0.11872400
1.22683600
2.52748000
3.48638000
2.86526500
4.76170500
3.22798300
4.14355200
2.12846500
5.09226600
5.50109500
4.40287700
6.08894000
-0.87260400
1.02236200
1.61418300
2.71239500
0.36650900

DO TFTZITIIOIONIONOOONOIIIOIONOIOONOOIT

-0.99023900
-0.35073500
-1.06494200
-2.38272100
-3.01239700
-2.30684000
-0.44886900
-2.91418400
-4.03698400
-2.78338600
1.12799500
0.45841300
0.57929200
-0.59621600
-1.89838600
-2.17938200
-2.97015500
-3.49545800
-1.35525200
-4.27902100
-2.73965900
-4.54034200
-3.72064800
-5.09984900
-5.56902100
2.52181800
2.84891100
3.48071200
4.11722100
2.11374700
4.74833800
3.26723900
5.07075500
4.36164800
5.48714900
6.06009500
0.96861500
1.21252600
-0.57407500
2.35261500
Cl 2.54412500
Cl 4.33261100
Cl 1.65493400

gIIZIIIOIOIOOO(’\IIIOIOIOOOOOOIOIIIIOOOOOO<

vI'

C -4.13001600

5.36946800
4.97524100
-0.80258800
-0.68940800
-1.42307700
-1.19609200
-0.21140000
-1.92938600
-1.51705400
-1.81499300
-1.11153000
-2.41026200
-2.21107400
-0.87354900
-1.37093200
-1.95194200
-1.56204900
-2.90028900
-2.12323400
-0.81255200
-3.45491400
-3.17956700
-3.06912800
-1.81629700
-4.18149000
-3.50015400
1.26040100
1.37203900
-0.14790700
1.80213800
3.24643100

2.63288600
1.75538600
1.28967600
1.69094700
2.56029900
3.03349100
2.98534500
1.33541100
2.87594100
3.71234500
-0.10707500
-0.59031400
-0.50475100
-0.98304600
-1.43722400
-2.83398300
-0.49610800
-3.26575600
-3.53737600
-0.95096200
0.56005900
-2.32773900
-4.32506300
-0.24392600
-2.67567900
-0.65743300
-1.01016900
-0.81658500
-1.49966200
-0.88068300
-1.31618100
-0.52448700
-1.65690500
-1.75316300
-1.42016000
-2.03618500
1.32141000
-0.18288000
0.64222900
2.56473800
2.04208100
2.30247700
4.72877400

0.90843400

-1.41473300
-3.59087400
0.74901800
0.47000400
1.93301700
1.36594500
-0.45012400
2.82697000
2.15110300
2.54772600
1.13976900
3.74229300
3.24441400
-0.31661000
-0.34579100
-0.33826800
-1.29322800
0.64722300
-1.26434800
-2.03313200
0.66720300
1.39255200
-0.28693300
-1.99779800
1.43124000
-0.26511500
0.21931900
1.25222600
2.83393700
-0.19577500
2.39413200

-0.30557300
0.59164400
1.71373000
1.92927300
1.03055800

-0.08222200

-1.17569900
2.80721300
1.20307100

-0.78324300
0.27725000
0.99210700

-1.17516100

-1.28264300

-1.28840700

-1.37259100

-1.21357300

-1.38728000
-1.42722300

-1.23548200

-1.12608700

-1.32207100
-1.45099700
-1.17672900
-1.33551500
0.51244500
1.83020400

-0.49439100
2.13997400
2.62047200

-0.18612600

-1.51585800
1.12874600
3.16724200

-0.97477900
1.36698100
0.32794000

-2.00142300
2.43363000
-0.21677300

-2.50588600
0.90551800
0.05773600

-0.07056000
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C -2.73750900
C -2.09728200
C -2.88062000
C -4.28044700
C -4.89549200
H -4.61237900
H -2.12795300
H -4.88182200
H -5.97988900
C -0.65361800
C -0.02344000
C -0.85049100
H -0.83904100
N -2.22774800
C -0.31535800
C -0.11601000
C -0.04912000
C 0.35322300
H -0.31951700
C 0.42120800
H -0.20692800
C 0.62531300
H 0.50668700
H 0.63294100
H 0.99418500
H -0.06540200
C 1.45312400
C 2.14727800
C 2.20759700
C 3.54142700
H 1.59671900
C 3.60195600
H 1.69243200
C 4.27709600
H 4.05336900
H 4.16050600
H 5.36182300
H -2.80990000

Vi-a

C 1.92098800
C 3.17473400
C 4.22762100
C 4.01982400
C 2.76349800
C 1.71026200
H 1.09949800
H 3.32746800
H 5.20088200
H 4.82749600
H 2.60482200
C 0.33756200
H -0.41786100
C -0.20254800
C -0.53122300
C 0.38676800
-1.78929200
0.04166500
1.33415600
-2.11190900
-2.47827100
-1.20175500
0.73486000
-3.07244500
-1.46457600
0.19327300
1.05688800
-0.95459200
-0.85641300
-2.21147200
-1.98379100
0.10941300
-3.33317300
-2.31913900
-3.23124300
-1.88558200
-4.29261500
-4,10722900
0.05947100
Fe -0.12914900

O T ITOIOIOOOOIZITIIOIOIOON

0.99540300
2.21525600
3.37734300
3.28813500
2.06158100
-0.04189600
0.10850400
4.17811700
2.00944400
2.34719400
3.54154200
4.82986700
5.17781700
4.55359000
5.96835100
7.23840700
5.76416400
8.29230900
7.40483800
6.81020500
4.77874900
8.07886400
9.27345800
6.63767900
8.89264300
1.43356500
3.63257100
4.62934200
2.70806000
4.68596700
5.36229400
2.76458700
1.95553600
3.75392900
5.46134100
2.04405200
3.80357900
5.38017800

-0.03238400
-0.24854100
-0.73724800
-1.00415000
-0.78450000
-0.29946100
0.33623900
-0.04808800
-0.91617600
-1.39628500
-1.01610400
-0.01578300
-0.33005900
-0.77443000
-0.83181400
-1.37156000
-0.34799600
-1.42352800
-1.76454600
-0.39701200
0.06479900
-0.93602600
-1.84850400
-0.02268800
-0.98027000
1.40733400
1.82955400
1.92918100
3.12047900
1.30302400
3.66954700
3.60905300
1.86223400
0.38129200
3.04326800
4.58678000
1.36302900
3.46971700
-0.81101300
-2.96763200

-0.12704200
-0.38754200
-0.59633200
-0.54606800
-0.28508400
0.13488800
0.02916600
-0.71468700
-0.24494400
-0.48405800
-0.57049400
-0.49507600
0.55685200
-0.92806600
-1.35571000
-0.80719800
-2.71632900
-1.59974100
0.24836700
-3.51000100
-3.14496900
-2.95274800
-1.15952000
-4.56137700
-3.57039800
-0.44430900
-0.61466100
0.09739200
-1.36176700
0.07954600
0.67707200
-1.38079000
-1.95137300
-0.65891500
0.64243200
-1.97167900
-0.67892800
-0.96744700

-3.61193300
-4.18424800
-3.40117900
-2.04624700
-1.47214900
-2.25293300
-4.22010000
-5.24061400
-3.84881500
-1.43553300
-0.42382100
-1.66308200
-2.38962200
0.81506000
2.18338200
3.11396000
2.61359300
4.45968000
2.76132900
3.96450800
1.88434100
4.884950400
5.17838800
4.30379700
5.93764800
-1.40153500
-1.07875100
-0.79419500
-0.04774600
-0.91332600
0.55902600
0.05491000
-0.29885300
-1.47403300
0.44299000
1.13250800
-0.39992600
0.92158000
-0.39906100
-0.49024200

Cl -0.19335300
Cl -2.08007500
Cl 1.71656000

Vi

C -0.31285400
-0.19488400
-1.40733800
-2.21900400
-2.16645900
-1.24773300
0.42421300
-2.90364600
-2.79688300
-1.26238600
1.18707600
1.45744600
0.04386200
-1.13995100
-2.22490500
-3.54682400
-1.94286900
-4.55285700
-3.79230500
-2.94929300
-0.93264600
-4.25797100
-5.56562700
-2.71235700
-5.04163000
2.40869200
3.44746100
2.47716400
4.53995800
3.41326100
3.57215100
1.68445900
4.60553700
5.34590400
3.62421600
5.46159800
0.88598200
0.23904700
-2.05437000
Fe 2.29863400
Cl 3.35353200
Cl 3.63370000
Cl 1.12060200
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Vlil-a
1.49236100
2.69484300
3.87995400
3.85992800
2.65869600
1.46879100
0.56674800
2.70310700
4.81247600
4.77279000
2.63721900
0.16887300
-0.66954000

-0.93441500

-1.27215400

-0.25234600

-2.59021900

-0.54547700
0.77076000

-2.88135200
-3.38063500

-1.85873400
0.25701700
-3.89995200
-2.08477900
0.21669300
0.97365100

-0.50690100

-0.27795500
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-3.23685700
-3.62977800
-3.80309500

3.06452300
1.62391000
0.85486600
1.59307300
2.93728200
3.67668400
3.65665900
1.01255100
3.47759700
4.76210700
-0.38119100
-0.84998700
-1.13997700
-0.61037800
-1.43559400
-1.34584800
-2.34174800
-2.15141800
-0.65581300
-3.14732500
-2.39975600
-3.05571600
-2.07476800
-3.83895300
-3.67889400
-0.45295400
-1.34689300
0.34962300
-1.44832000
-1.94688200
0.25596600
1.06100500
-0.64536800
-2.13920100
0.89323300
-0.71345000
1.03802100
-2.19541300
0.89793300
1.95555800
3.44539100
0.38059300
3.05927500

-0.69456200
-1.02455400
-1.07561700
-0.79211700
-0.45533700
-0.41677200
-0.68532000
-1.25933700
-1.34930000
-0.85081500
-0.27256300
-0.02659100
-0.24706600
-0.05446600
-0.56628100
-0.74674500
-0.91285900
-1.26494900
-0.50897200
-1.42860800
-0.82197600
-1.60368000
-1.41797300
-1.71702700
-2.01746500

1.44951200

1.93112200

2.10525600

3.48746800

245

-2.73851000
0.46295400
0.55189000

1.00547600
1.00018300
0.50816800
-0.52632600
-0.61268600
0.22659000
1.53194400
-1.13421800
-1.31136700
0.18618100
1.14859600
2.10132500
0.54067600
0.21368700
-0.37600300
0.09707200
-1.41309300
-0.44035700
0.89964800
-1.95040500
-1.80767200
-1.46603600
-0.05544500
-2.75374200
-1.88659100
0.22731600
0.50676200
-0.91845900
-0.35839800
1.41122200
-1.77883700
-1.13110600
-1.50123800
-0.12922100
-2.65660400
-2.16617400
1.44503400
0.37323100
1.41284000
2.58374000
1.22707600
3.52477600
4.20243200

-3.76150400
-4.39058300
-3.64989400
-2.28075400
-1.65430200
-2.39131300
-4.33093700
-5.45076900
-4.13475900
-1.69597300
-0.58462800
-1.71241500
-2.38982500
0.49833500
1.85271600
2.79808500
2.19249900
4.06229100
2.52791800
3.45406300
1.45188100
4.39405500
4.77760100
3.69660700
5.37242400
-1.53901300
-2.01553300
-0.66045500
-0.38614500

C -1.55979200
C -1.00247900
H 0.49215200
C -2.26514200
H -2.32693700
C -2.00579300
H -0.81119500
H -3.02486100
H -2.54782000
C -0.14127700
Fe 0.43887700
Cl 0.69422700
Cl -1.12961700
Cl 2.41021300
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C -4.31522200
C -2.92783600
C -2.22620800
C -2.95937400
C -4.35261000
C -5.02233900
H -4.83640000
H -2.37284500
H -4.90675200
H -6.10258300
C -0.75795500
C -0.19469200
H 0.88382400
C -1.01275300
H -1.19935500
N -2.27195700
-0.27111800
0.23308800
-0.06121100
0.93984500
0.07009400
0.64017600
-0.45851600
1.14415600
1.32468800
0.79622700
1.69046100
0.10375200
1.12704600
-0.05552200
1.97237000
1.24675300
C 0.78942600
H -0.84085900
C 1.80684000
H 2.75542200
H 0.65580500
H 2.46211600
H -2.85788400

(@]
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C -3.78363000
C -2.43920200
C -1.70078300
C -2.36277100
C -3.74929200
C -4.44212800
-4.34530700
-1.92966100
-4.23535000
H -5.50144800
C -0.32915700
C 0.33773700
C -0.40883000
N -1.70091500
C 0.22704000
C -0.43553200
C 1.45662900
C 0.12885500
H -1.39409200
C

H

C

I T T

2.013765900
1.97703300
1.35618000

1.32682300
4.10639100
4.01719900
2.10726500
1.05812400
3.41224500
5.15362200
1.58708200
3.95478200
-0.69248300
-2.64038300
-3.65890400
-3.89414700
-2.60001800

0.94064600
1.00964000
2.19121000
3.34517000
3.26670000
2.07269600
0.01435200
0.13288200
4.15055100
2.03361800
2.31187900
3.53691300
3.64854400
4.80971600
5.15788500
4.51750100
5.92105500
7.02012600
5.83855600
8.02425900
7.09269100
6.84074100
4.98507000
7.93670100
8.87445400
6.76756900
8.71747300
1.09977500
1.00716600
0.04395800
-0.10208900
1.80844700
-1.06426300
0.10313000
-1.14192100
-0.15673400
-1.86665500
-2.00743500
5.33202500

0.87771700
0.74949800
1.86021600
3.11127600
3.21423800
2.11931200
0.02701100
-0.19939400
4.17223500
2.20384300
1.79795700
2.90757800
4.13874400
4.21367700
5.42152800
6.25547500
5.84167600
7.47076500
5.94039100
7.06384700
5.21375500
7.87924600

0.06603500
0.59244700
-0.93835900
1.12789300
-0.68499200
1.36265500
0.80813500
1.69760900
2.12983100
-0.37602400
-0.02441700
-2.06743800
1.08037900
1.17657700

-0.10320700
0.02161500
-0.25226800
-0.63339100
-0.77438600
-0.51454300
0.11616700
0.33780200
-1.08085900
-0.62230200
-0.16722500
-0.17085300
-0.12515100
-0.22970400
0.80627700
-0.91957100
-0.95907700
-0.25871800
-2.34188300
-0.92574600
0.81384900
-3.01036200
-2.88246900
-2.30320800
-0.36999600
-4.08288100
-2.82435100
-0.09973500
0.85663400
-1.01350000
0.89477800
1.57962100
-0.97622700
-1.76054300
-0.02178200
1.64561100
-1.69607800
0.00905800
-1.04989500

0.73869600
0.45883100
-0.03041800
-0.22921500
0.06481800
0.53806600
1.11287400
0.60548700
-0.09051600
0.76218600
-0.37257200
-0.85596700
-0.96259700
-0.67889500
-1.38426900
-2.29881500
-0.85195600
-2.69044500
-2.69824800
-1.23167700
-0.13646100
-2.15813300
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-0.39039100 8.09963400 -3.40805100
296169300 7.37790900 -0.80443000
1.79461900 8.82615100 -2.45982600
0.19569200 0.84946500 -0.28939100
1.75622200 2.77208500 -1.28689300
2.16339400 3.16838400 -2.57210500
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C -3.91371900 0.83367500 0.53260400
-2.57092500 0.68113400 0.26297900
-1.77563800 1.79402000 -0.12016200
-2.40623100 3.07465900 -0.25746100
-3.79103200 3.19938700 0.03682300
-4.52773500 2.10486600 0.42767700
-4.50773200 -0.02832200 0.82085500
-2.11387800 -0.29949300 0.32846700
-4.23796300 4.18265900 -0.06711200
-5.58610100 2.21058400 0.64673700
-0.37809600 1.71978800 -0.42826700
0.25109900 2.86841600 -0.86346100
1.30198800 2.82511400 -1.12390600
-0.45776700 4.09799900 -0.96622700
-1.74545100 4.19257900 -0.66563500
0.22339600 5.33881200 -1.42523800
-0.53594800 6.38409700 -1.97831700
1.61383800 5.50577000 -1.31660300
0.07818400 7.55266500 -2.42095500
-1.61026000 6.26000600 -2.05418500
2.22741600 6.67861800 -1.75612300
2.22323600 4.73135600 -0.86212800
1.46338700 7.70494100 -2.31383900
-0.52432800 8.34649600 -2.85296500
3.30284200 6.79212800 -1.65566600
1.94193800 8.61686300 -2.65858900
0.40472400 0.46169400 -0.30528900
0.43940900 -0.25766300 0.90064500
1.16752800 -0.00134300 -1.38884600
1.21349800 -1.41175400 1.01628800
-0.12951700 0.10233000 1.75218100
1.93747300 -1.15854900 -1.27357100
1.14094300 0.54448900 -2.32727400
1.96252400 -1.86751100 -0.07090200
1.23564600 -1.95189600 1.95815000
2.51498100 -1.50772500 -2.12440900
2.56247100 -2.76809100 0.01932300
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Transferéncia de Hidreto

TS5

C -6.49041900 5.52116000 -1.95946500
C -5.67396900 4.42953300 -1.68822200
C -4.33891700 4.60456400 -1.27532100

Estruturas otimizadas nos
DDP em

acetonitrila para etapas de

célculos de

oxidacéo
Cl-

Cl -0.38003000 0.35022400 0.00000000

FeCI3

Fe -0.01091200 1.32857000 0.36997400
Cl -1.05377700 3.37634200 0.36997400
Cl -1.05377700 -0.71920200 .36997400
Cl 2.28209100 1.32857000 0.36997400

FeCl2

Fe -0.69484100 1.32857000 0.36997400
Cl -0.69484100 3.63826600 0.36997400
Cl -0.69484100 -0.98112600 0.36997400

C -1.27058600 1.25415500 -0.38078700
H -0.96568300 0.86364700 -1.36126800
C -1.38312700 3.40266000 -1.28070400

C
C

2.70777500
3.48675800

H 1.43864500

C

4.03475000

H 2.40824900

c
c
c
c
H
H
H
H
c
c
H
c
H
N
c
c
c
c
H
c
H
c
H
H
H
c
c
c
c
H
C
H
c
H
H
H
H
c
H
C
c
c
c
H
c
H
c
H
H
H
c
c
c
H

C
H
C
H
H
H
C
C
C
C
H
C
H
C

H
H
H
N

4.42896500
-3.85938900
-4.68572400
-5.98786700
-7.51882900
-6.06914300
-4.31038400
-6.62704800
-3.43040300
-2.19089600
-1.49963900
-1.73916300
-1.90485000
-2.56926700
-0.25264400
0.61922800
0.27385200

1.99347300

0.22210600

1.65142000
-0.38126000
2.51417900

2.65645300

2.04692900

3.58356000
-3.81872200
-3.72406800
-4.25122300
-4.05913300
-3.41376500
-4.57640500
-4.31674800
-4.48470000
-3.99260100
-4.89950500
-4.74449100
-2.29379100
-2.18203500
-1.15416200
-3.16615100
-2.78022600
-4.45638400
-3.68883200
-1.77986800
-5.35751900
-4.75068000
-4.97948400
-3.39300300
-6.35235400
-5.68494800
-0.30285200
-2.31870200
-0.18565600

0.45723100
-2.20467800
-3.13662100
-1.13764100

0.65790900
-2.94378400
-1.04158900
-1.35628300
-1.06587700
-1.71941400
-1.13662500
-0.78405700
-1.79032000
-1.94258200
-1.49914000
-0.90996600
-2.07138000
-1.55481500
-1.54685000
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C

-1.50440300

2.20419100
3.00341700
3.61001300
2.04245900
1.90579700
2.44266200
5.93237300
7.03353900
6.82517100
5.36479100
3.42487500
8.03987700
7.67988700
3.50530500
3.77255100
2.96324400
5.12900100
5.17231900
6.13890100
5.39781400
4.63628500
6.38835600
4.86702700
3.86436400
6.62390400
6.97227700
5.86876900
4.27181200
7.39908000
6.05557200
2.09012400
1.16422900
1.64794000
-0.17629600
1.50547900
0.30575400
2.35421100
-0.60951000
-0.87901100
-0.02582800
-1.65195000
7.09550100
5.44677900
5.20519500
4.37753600
3.22027200
4.45223500
2.17773400
3.15223900
3.40790800
5.32709400
2.27193100
1.29662600
3.47982500
1.45846100
3.34330500
4.44556400
4.29060100
2.57669300
5.37858500
4.50218700
5.30627200
4.23911900
6.16918600
6.04142600
0.25846700
-1.08509400
0.60696300
-2.06298300
-1.36098600
-0.36961200
1.64391200
-1.70716800
-3.09730000
-0.09322600
-2.46530100
2.49668500

0.80050500

246

-0.42438400
-2.98116300
-3.24882200
-0.83199800
0.57649200
-2.11172200
-1.10321500
-1.38829000
-1.81849000
-2.26840500
-1.78248100
-1.23517200
-2.01455100
-0.97904900
-0.47865500
-0.27531800
-0.15191600
1.11268600
-0.65793200
-0.23264500
0.56135800
-1.06954900
0.52513000
1.21553700
-1.09933100
-1.70743000
-0.30242000
1.14600400
-1.74870700
-0.32601200
-1.21492200
-0.16282900
-2.47693400
-0.36734600
0.81960900
-2.68160700
-3.29931600
-1.62673000
0.45835200
-3.66411300
-1.78624300
-0.46637900
2.51210300
2.79662600
2.74091900
3.43749900
2.18711500
3.62378300
3.85713900
2.36652600
1.61593200
3.09088900
4.18514200
1.93891800
3.23143000
-2.18227400
-1.40554600
-3.20223500
-2.06594500
-2.43668800
-0.69348100
-3.34030600
-3.88483300
-2.52926700
-4.13361900
0.69571000
0.39982400
2.01098700
1.39454300
-0.61314900
3.00153900
2.23920800
2.69690200
1.15413000
4.01351900
3.47251600
-0.21257100

-0.75567700

H 3.78299700 3.31354000 -3.97906000
H 4.75917800 1.60972300 -0.14795700
H 5.46020700 2.31977800 -2.42946500

N -2.53844500 6.76030000 2.48683000
C -1.54554600 7.71045500 2.10419300
C -0.19244700 7.60046300 2.46422000
C -1.96068800 8.79927000 1.31569800
C 0.72888300 8.54250400 2.01022200
H 0.14465900 6.79208500 3.10321900
C -1.03210000 9.73687400 0.86465700
H -3.01410800 8.90084300 1.07182000
C 0.31842700 9.60847100 1.20241300
H 1.77275900 8.44349400 2.29155000
H -1.36819000 10.57114400 0.25622100
H 1.04268800 10.33683600 0.8505700
Fe -4.11881600 7.54242400 3.40688300
Cl -5.02099200 6.21577400 5.03672900
Cl -3.39103000 9.47068700 4.40720400
Cl -5.63813200 8.04293100 1.72408600

49

C 052513 1.95106 1.19200
H 1.56705 2.09821 0.88053
H 0.55061 1.53712 2.21273
C -0.19415 3.28145 1.19179
C -0.94513 3.69422 2.29921
C -0.13428 4.11401 0.06370
C -1.62044 4.91986 2.28612
H -1.00050 3.05543 3.17717
C -0.80889 5.33621 0.04580
H 0.44374 3.79679  -0.80026
C -1.55383 5.74290 1.15919
H -2.19653 5.22840 3.15378
H -0.75135 597277  -0.83255
H -2.07651 6.69496 1.14712
C 0.30180  -0.29433 0.13721
C -0.51747  -1.21988  -0.54669
C 153664 -0.74400 0.64639
C -0.11078  -2.53973  -0.71840
H -1.47306 -0.88870  -0.94671
C 193474  -2.07202 0.46132
H 218911  -0.06584 1.18463
C 112204 -2.98129 -0.21825
H -0.76176  -3.23023  -1.24791
H 2.89246  -2.39371 0.86185
H 1.43667 -4.01120 -0.35438
N -0.11317 1.02909 0.25527
H -1.11046 1.17002 0.15823

-1.70134600 0.23807700 -1.67649500
-1.27056300 3.17668600 -1.55155700
-0.00421500 3.65095900 -2.03531000
-2.45757800 3.96131100 -1.74649000
0.04819700 4.84764600 -2.71839200
0.88113100 3.05063300 -1.86018600
-2.36971600 5.15341800 -2.43375300
-3.39854900 3.59129700 -1.35616900
-1.12504400 5.60434000 -2.92131900
0.99615900 5.20940600 -3.10139600
-3.26165600 5.74749400 -2.59999300
-1.06905200 6.54617100 -3.45675700
-1.45747000 0.05493900 0.49347300
-1.68117900 -1.33356300 0.44273700
-1.19800800 0.68574500 1.72706300
-1.64606900 -2.08533500 1.61619200
-1.88132800 -1.81462600 -0.51005400
-1.16411400 -0.07144500 2.89210700
-1.02545800 1.75686500 1.76044300
C -1.38782200 -1.45551200 2.83762100
H -1.81861300 -3.15578600 1.57891000
H -0.96403300 0.40923500 3.844125900
H -1.35968200 -2.04122100 3.75126000
N -1.33267500 2.05052000 -0.86418100
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C -4.32153 0.95461  -0.03479
C -2.92826 1.01167 0.05202
C -2.22150 2.18534  -0.25240
C -2.95435 3.34102  -0.63382
C -4.35414 3.27622  -0.73418
C -5.03015 2.09117  -0.44028
H -4.84525 0.03543 0.20847
H -2.37639 0.13024 0.36168
H -4.90758 416143  -1.03769
H -6.11343 2.06208 -0.51714
C -0.74860 2.29414  -0.20176
C -0.17753 3.51744  -0.23696
H 0.90262 3.62302  -0.20048
C -0.99295 4.79364  -0.28727
H -1.17641 5.13262 0.75132
N -2.26281 4.50258  -0.96590
C -0.26075 592413  -1.00057
C 0.17905 7.04157  -0.28054
C 0.00311 5.85773  -2.37723
C 0.87477 8.07502  -0.91880
H -0.02451 7.10634 0.78558
C 0.69378 6.88877  -3.01811
H -0.33847 499731  -2.94511
C 1.13336 8.00103  -2.28%987
H 1.20769 8.93572  -0.34581
H 0.89036 6.82483  -4.08465
H 1.67037 8.80259  -2.78879
C 0.10579 1.07320 -0.11910
C 1.09334 0.96118 0.87469
C -0.02479 0.02818  -1.05206
C 193173 -0.15641 0.93089
H 1.19658 1.75138 1.61272
C 081472 -1.08659  -0.99948
H -0.77779 0.09700  -1.83169
C 179601  -1.18437  -0.00646
H 268575  -0.22441 1.70994
H 0.70415 -1.87776  -1.73563
H 244564  -2.05371 0.03641
H -2.85354 531864  -1.07564
75

C -4.23462500 1.01460000 -0.55665900
C -2.86057800 1.03251200 -0.35223000

H 0.66579000 -0.58445700 0.32687400
C -1.38948300 -1.34991500 2.93244200
H -3.44529900 -0.71521100 3.11348900
H 0.66263800 -1.83274200 2.46770100
H -1.39219200 -1.90051300 3.86835600
N -1.06707000 2.26057700 -0.54830800
H -0.71923600 2.48681800 0.38112000
C -1.38249700 0.83916900 -0.78702400
H -0.63579900 0.43998200 -1.48295500
H -2.36024300 0.78684800 -1.27368600

O -3.34259 3.48440 0.00000
0 -2.12791 3.48440 0.00000

O -3.40940200 3.48439800 0.00000000
O -2.06108900 3.48439800 0.00000000

Estruturas otimizadas para
os calculos das etapas
radicalares oxidatixas em

tolueno
Cl-

Cl -0.38003000 0.35022400 0.00000000

FeClI3

Fe 0.02286400 1.32857000 0.36997400
Cl -1.06007700 3.28524000 0.36997400
Cl -1.06007700 -0.62810000 0.36997400

-2.15454600 2.24345500 -0.26368300
-2.91665200 3.47011800 -0.35936000
-4.32373100 3.43474500 -0.58826700
-4.96502800 2.22398100 -0.68595000
-4.75613000 0.06546700 -0.61634700
-2.32179100 0.09834300 -0.25542300
-4.86894400 4.36950800 -0.66725100
-6.03648000 2.19137000 -0.85080700
-0.71765200 2.32997200 -0.05963300
-0.14513200 3.55417900 0.10761500
0.92389900 3.63918300 0.27080300
-0.88738700 4.84897700 0.07503000
-0.84100000 5.28714800 1.08731400
-2.29932000 4.65318700 -0.23062600
-0.26218900 5.87249900 -0.88119400
0.31271600 7.04132200 -0.37107100
-0.24952700 5.63498200 -2.26300900
0.90211500 7.96838400 -1.23681800
0.30280900 7.22995900 0.69892100
0.33404100 6.56454000 -3.12563000
-0.69342400 4.72900600 -2.66599100
0.91237700 7.73178400 -2.61374400
1.34756500 8.87281500 -0.83398000
0.33993500 6.37635800 -4.19489600
1.36753200 8.45248100 -3.28629300
0.13648100 1.10806500 -0.02952900
0.94251400 0.84254200 1.08967700
0.18558900 0.23296200 -1.12866900
1.77574000 -0.27876600 1.11238400
0.90645800 1.50774000 1.94738000
1.02498900 -0.88259200 -1.10648800
-0.41726700 0.43494400 -2.00903000
1.81934600 -1.14353200 0.01487500
2.38754800 -0.47569800 1.98752500
1.06017500 -1.54476000 -1.96627700
2.46837900 -2.01384700 0.03185400
-2.86070700 5.49607100 -0.31302200

I T T T OITIOIOOOOIIIIIOIOIIOOOOZITIOIOOIIIIIIOO0OON

49

C -1.27409 3.34220  -1.35770
C -0.82594 4.63745  -1.01178
C -1.66709 3.10599  -2.69116
C -0.78326 5.65427  -1.96195
H -0.51581 4.83631 0.01132
C -1.62315 4.13871  -3.63416

Cl 2.26091600 1.32857000 0.36997400

FeCl2

Fe 0.39920500 0.70797900 0.36997400
Cl -1.43897900 -0.35340200 0.36997400
Cl 2.23749300 1.76917800 0.36997400

42

-1.27514 1.24880 -0.39024
-0.98529 0.85751 -1.37675
-1.37747 3.40065 -1.27727
-0.28852 3.35547 -2.16888
-2.32558 4.43053 -1.40941
-0.17504 4.30325 -3.18827
0.48110 2.60020 -2.04045
-2.21527 5.36311 -2.44052
-3.14780 4.47472 -0.70185
-1.14002 5.30469 -3.33527
0.67568 4.26418 -3.86293
-2.96383 6.14398 -2.54015
-1.04743 6.04082 -4.12816
-1.35797 0.25408 0.68715
-1.08287 -1.09275 0.39485
-1.70458 0.61295 2.00363
-1.15197 -2.06516 1.39477
-0.81434 -1.37678 -0.61982
-1.77404 -0.35813 2.99910
-1.91519 1.65417 2.22412
-1.49791 -1.69960 2.69864
-0.93721 -3.10282 1.15738
-2.04244 -0.07418 4.01251
-1.55245 -2.45350 3.47860
-1.53752 2.49156 -0.21457

Z I I ITOIOIOOOOIITITOIOIOOOOION
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-2.00802
-1.18397
-0.43302
-1.93315
-1.14951
-1.43321
-2.57318
-0.25560
-2.53653
-3.49327
-0.21481

0.63302
-1.35548
-3.42812

0.70447
-1.32698
-1.35103
-0.76293
-1.47087
-0.67136
-2.42367

74

C -1.16609400
C -0.79591300
C -1.62378100
C -0.88435600
H -0.44870200
C -1.70120200
-1.90210000
C -1.33632200
H -0.60567400
H -2.04527900
-1.40468000
C -1.38473800
C -2.54207500
C -0.23179700
C -2.54390400
H -3.44259500
C -0.23396900

H

H

76

C
H
@
@
@
C
H
C
H
C
H
H
H
C
C
C
C
H
C
H
C
H
H
H
N
H

-0.47539
-0.15817
1.89134
2.41698
2.72639
3.79711
1.77542
4.10502
2.30573
4.64175
4.21343
4.75622
5.71508
-1.88373
-2.75110
-2.43126
-4.12964
-2.33658
-3.80707
-1.79541
-4.65707
-4.79018
-4.22683
-5.73251
0.48418
0.22464

73

C -1.00938700
H -0.14227700
C -1.49126800
C -1.42173900
C -1.38113300
C -1.20253500

212338 -2.99738
5.41785  -3.28481
6.63996  -1.66727
3.93072  -4.65488
6.21272  -4.02335
0.08742 0.53515
-0.04400 1.34326
-0.57064 0.91621
-0.81546 2.50746
0.45814 1.05523
-1.34482 2.08117
-0.48046 0.29634
-1.46818 2.87955
-0.91136 3.12052
-1.85114 2.36126
-2.07094 3.78267
2.36042  -0.37254
2.53583 0.43296
0.94077  -0.71459
0.62650  -1.40364
0.78561  -1.23343

3.27038300 -1.42709200
4.58898700 -0.99746900
3.06113500 -2.76752300
5.64493800 -1.87831800
4.73654800 0.02005500
4.13577700 -3.62778000
2.06974700 -3.10213700
5.42961400 -3.19618100
6.64220200 -1.55680300
3.98568400 -4.64504100
6.26451700 -3.88532800
0.06608100 0.51107800
0.02100800 1.30247200
-0.60686100 0.93895600
-0.68313800 2.50913200
0.53187600 0.97242000
-1.31179000 2.14600600

0.44625 -0.09181

1.46311 -0.30563
-0.18428 0.04887
1.06522 0.39862
-1.24477 -0.32301
1.25451 0.34218
1.86933 0.74212
-1.04158 -0.36867
-2.20990 -0.59104

0.20755 -0.04289
2.21750 0.61833

-1.85814

-0.66162

0.36226 -0.07637
0.17946 -0.02852
1.25408 -0.33502
-1.08210 0.30852
1.07010 -0.31693
2.22521 -0.58891
-1.25582 0.32490
-1.92271 0.56957
-0.18282 0.01059
1.89663 -0.55506
-2.22134 0.58571
-0.32816 0.02730
-0.42927 0.06727
-1.40359 0.20373

1.41906600 -0.14250100
1.28224800 -0.80250200
3.40853700 -1.33205400
2.95769500 -2.66390900
4.77986300 -1.04471200
3.87356200 -3.69384000
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H -1.55603900 1.90208800 -2.87936400 C 0.22073800 5.34618600 -1.41887500
C -1.15341200 5.68190000 -2.08144100 -0.52229900 6.36311400 -2.04454100
H -1.47913600 5.11070700 -0.01767500 1.60183500 5.53760100 -1.23868100
C -1.06268500 5.23534100 -3.40678200 0.09977200 7.53024300 -2.48715400
H -1.15019100 3.52281900 -4.72033500 -1.58905700 6.22247400 -2.17997500
H -1.05635400 6.73994500 -1.85716000 2.22297800 6.70964400 -1.67600600
H -0.89831700 5.94655500 -4.21067400 2.19608000 4.78436500 -0.73100700
C -1.23562900 0.33839800 0.81442500 1.47577900 7.70892700 -2.30575300
C -0.23805200 -0.65328100 0.90783300 -0.48907400 8.30110600 -2.97613300
C -2.39383400 0.22900800 1.60807500 3.28921800 6.84354700 -1.51784400
C -0.38178500 -1.72240800 1.79082300 1.95951300 8.61887000 -2.64886500
H 0.65289100 -0.57992900 0.28908000 0.40430900 0.46405500 -0.31267100
C -2.53374100 -0.84464700 2.48473500 0.47708700 -0.23430100 0.90466800
H -3.16603700 0.98348600 1.53450900 1.12221700 -0.02462400 -1.41642400
C -1.53152000 -1.81871500 2.58190300 1.24839700 -1.39304800 1.01371500
H 0.39537800 -2.47742100 1.85953300 -0.05980300 0.14347000 1.76969000
H -3.42879200 -0.92421000 3.09433300 1.88812400 -1.18803300 -1.30888000
H -1.64921100 -2.65192900 3.26876400 1.06655900 0.50467800 -2.36333500
N -1.68992700 2.49536300 -0.28917700 1.95362900 -1.87573900 -0.09354500
Cl -3.34919300 3.48389200 1.33643700 1.30115600 -1.91631600 1.96403500
243048300 -1.55720200 -2.17447400

-0.42822 4.16655 -0.97029
-1.71770 4.21730 -0.58105
0.21613 5.40155 -1.44185
-0.50280 6.33872 -2.20861
1.56577 5.65186 -1.13180
0.11841 7.50549 -2.65077
-1.52961 6.14060 -2.50371
2.17783 6.82409 -1.57139
2.12459 4.94942 -0.52199
1.45728 7.75183 -2.33060
-0.43766 8.21451 -3.25529
3.21495 7.01602 -1.31644
1.93865 8.66134 -2.67560
0.36338 0.52422 -0.33961
0.37291 -0.21909 0.85526
1.14382 0.08904 -1.42566
1.14894 -1.37344 0.95788
-0.20030 0.12476 1.71057
1.90204 -1.07737 -1.32439
1.13372 0.64953 -2.35575
1.90857 -1.80894 -0.13260

I T T OIZIOIOOOOOIIIITOIOIIOOnON
I I ITIOIOIOOOOIIIOIOIOOOOZO0

61 2.55014900 -2.77930100 -0.00890600 1.16224 -1.93034 1.88942
248622 -1.41435 -2.17482

C -4.31059 0.95067 -0.03837 , 250474 -271253 -0.05293
-2.91974 1.01726 0.06674 75 517820 512250 -056569
-2.21744 219127 -0.24336 1.41545 3.39823 1.31733 ’ ’ ’
-2.95151 3.33831 -0.64547 1.85096 2.17031 0.81892
-4.34833 3.26307 -0.76606 0.95302 1.27141 0.22869 78
-5.02023 2.07700 -0.46849 -0.43282 1.67186 0.13805 C -4.34407900 0.93532600 -0.25214100
-4.83224 0.03162 0.20939 -0.86498 2.93868 0.64354 C -2.95457800 0.94988700 -0.13089900
-2.36462 0.14444 0.39421 0.05469 3.77921 1.22745 C -2.18979600 2.08353200 -0.48037300
-4.90369 4.14049 -1.08878 2.13353 4.07579 1.76831 C -2.90218900 3.23634300 -0.92559100
-6.10197 2.03910 -0.56138 290124 1.91090 0.87889 C -4.29764000 3.21624700 -1.05241200
-0.74679 2.30523 -0.18559 -1.91256 3.20343 0.53690 C -5.01817500 2.06706200 -0.72263800
-0.17829 3.52871 -0.21975 -0.26219 4.74243 1.61409 H -4.89903800 0.04502200 0.02738800
0.90137 3.63958 -0.19287 1.33938 -0.00884 -0.35617 H -2.44715000 0.07484200 0.25752600
-1.00322 4.79802 -0.27526 039126 -0.78734 -0.93477 H -4.81414900 4.10669600 -1.40268300
-1.20495 5.13161 0.76255 0.66637 -1.74200 -1.37198 H -6.09921100 2.06282500 -0.82291400
-2.25892 4.49951 -0.97334 -1.06225 -0.45577 -0.95493 C -0.74197800 2.16971400 -0.36255100
-0.26868 5.92640 -0.98395 -1.41735 -0.45094 -1.99793 C -0.12880700 3.40585700 -0.61219300
0.18970 7.03635 -0.26600 -1.33661 0.87248 -0.42972 H 095117600 3.47097400 -0.55254000

-0.01744 5.85494 -2.36203
0.89295 8.06087 -0.90985
-0.00373 7.10159 0.80211
0.68028 6.87704 -3.00792
-0.37582 4.99503 -2.91988
1.13908 7.98343 -2.28275
1.24202 8.91731 -0.34003
0.86855 6.81084 -4.07581
1.68233 8.77829 -2.78569
0.10653 1.08667 -0.11130
1.11409 0.98013 0.86128
-0.05002 0.03616 -1.03287
1.94952 -0.13939 0.90726
1.23199 1.77685 1.59001
0.78547 -1.08106 -0.98985
-0.82407 0.10555 -1.79136
1.78859 -1.17389 -0.01854
2.72029 -0.20504 1.67000
0.65538 -1.87838 -1.71615
243563 -2.04554 0.01717
-2.84336 5.31395 -1.11652

-1.93688 -1.47352 -0.19049
-3.32126 -1.47360 -0.41163
-1.38086 -2.35380 0.74546
-4.13651 -2.36891 0.28347
-3.76236 -0.76009 -1.10211
-2.20142 -3.25053 1.43759
-0.31187 -2.34711 0.93571
-3.57927 -3.26232 1.20513
-5.20814 -2.36218 0.10798
-1.76175 -3.93618 2.15628
-4.21639 -3.95895 1.74240
2.75858 -0.46398 -0.33526
3.43533 -0.71937 -1.53771
3.42293 -0.68645 0.88268
4.75293 -1.18578 -1.52393
2.92851 -0.54243 -2.48208
4.73800 -1.15612 0.89533
2.90286 -0.50436 1.81905
5.40729 -1.40462 -0.30808
526662 -1.37490 -2.46196
523743 -1.33202 1.84362

-0.82618600 4.53191300 -1.03525500
-2.19889600 4.39727800 -1.22276600
-0.20712600 5.81278900 -1.36929400
1.00686300 6.21177800 -0.76327300
-0.80114300 6.70088500 -2.29558800
1.59961700 7.43101900 -1.07810800
1.47241200 5.57143200 -0.02089000
-0.20654000 7.92581900 -2.60086300
-1.70914600 6.41713700 -2.81994300
0.99694000 8.30113600 -1.99699300
2.52948500 7.71311800 -0.59237700
-0.68054900 8.58283700 -3.32469100
1.45814500 9.25468200 -2.23514700
0.10115000 1.00835400 -0.01019400
1.11771700 1.13283400 0.95858200
-0.03970500 -0.23543400 -0.65980200
1.95706300 0.06062300 1.26634100
1.23430500 2.07592500 1.48516700
0.79892900 -1.30706100 -0.35186300
-0.79527900 -0.35013600 -1.43096200
1.80142400 -1.16693600 0.61459100
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6.43085 -1.76737 -0.29724 H 2.72751600 0.18185400 2.02286000

-2.32252 1.25264 -0.59602 H 0.67598600 -2.25131800 -0.87517800
75 Cl -3.97397 2.04196 -1.15941 H 2.45223500 -2.00245600 0.85499900

H -2.74214900 5.23371900 -1.38210900

C -3.90912400 0.82542000 0.54112900
C -2.56464800 0.67847700 0.26781700 77
C -1.77424000 1.79593000 -0.11696900 C -3.93020 0.88724 0.58117 57
C -2.40920800 3.07563800 -0.24939400 C -2.59768 0.73367 0.25685 C -3.90912400 0.82542000 0.54112900
C -3.79466900 3.19599100 0.04912700 C -1.80415 1.85509 -0.10301 C -2.56464800 0.67847700 0.26781700
C -4.52774500 2.09643800 0.43992900 C -2.44815 3.12489 -0.16505 C -1.77424000 1.79593000 -0.11696900
H -4.49922000 -0.03923300 0.82999100 C -3.80391 3.27847 0.18271 C -2.40920800 3.07563800 -0.24939400
H -2.10408400 -0.30079600 0.33326900 C -4.53174 2.16603 0.55871 C -3.79466900 3.19599100 0.04912700
H -4.24837800 4.17704600 -0.04944400 H -4.52414 0.01988 0.84835 C -4.52774500 2.09643800 0.43992900
H -5.58593700 2.19890000 0.66204300 H -2.14947 -0.25172 0.25811 H -4.49922000 -0.03923300 0.82999100
C -0.37716200 1.72507500 -0.42835600 H -4.26708 4.25964 0.14183 H -2.10408400 -0.30079600 0.33326900
C 0.25090700 2.87621500 -0.86049900 H -5.57846 2.27446 0.82266 H -4.24837800 4.17704600 -0.04944400
H 1.30150100 2.83694300 -1.12418300 C -0.41008 1.78107 -0.44398 H -5.58593700 2.19890000 0.66204300
C -0.46193400 4.10519600 -0.96006500 C 0.23096 2.92983 -0.89595 C -0.37716200 1.72507500 -0.42835600
N -1.74965000 4.19584300 -0.65783500 H 1.27100 2.88439 -1.19146 C 0.25090700 2.87621500 -0.86049900

248
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1.30150100 2.83694300
-0.46193400 4.10519600
-1.74965000 4.19584300
0.22073800 5.34618600
-0.52229900 6.36311400
1.60183500 5.53760100
0.09977200 7.53024300
-1.58905700 6.22247400
2.22297800 6.70964400
2.19608000 4.78436500
1.47577900 7.70892700
-0.48907400 8.30110600
3.28921800 6.84354700
1.95951300 8.61887000
0.40430900 0.46405500
0.47708700 -0.23430100
1.12221700 -0.02462400
1.24839700 -1.39304800
-0.05980300 0.14347000
1.88812400 -1.18803300
1.06655900 0.50467800
1.95362900 -1.87573900
1.30115600 -1.91631600
2.43048300 -1.55720200
2.55014900 -2.77930100

-1.12418300
-0.96006500
-0.65783500
-1.41887500
-2.04454100
-1.23868100
-2.48715400
-2.17997500
-1.67600600
-0.73100700
-2.30575300
-2.97613300
-1.51784400
-2.64886500
-0.31267100
0.90466800
-1.41642400
1.01371500
1.76969000
-1.30888000
-2.36333500
-0.09354500
1.96403500
-2.17447400
-0.00890600

-1.29660 3.34140 -1.34994
-0.93920 4.65572 -0.97506
-1.59528 3.09093 -2.70436
-0.89091 5.67714 -1.91907

-0.70651 4.86626 0.06626

-1.54780 4.12860 -3.64103

-1.86516 2.09353 -3.0325

1

-1.19712 5.42621 -3.26377

-0.61205 6.67860 -1.6024

1

-1.78431 3.91018 -4.67904
-1.15908 6.22518 -3.99754

-1.40847 0.08058 0.52058
-2.49119 0.09219 1.41334

-0.29419 -0.71378 0.81750
-2.46080 -0.67817 2.57732

-3.35697 0.71000 1.19009

-0.26127 -1.48957 1.98174
0.55120 -0.72787 0.13409
-1.34437 -1.47274 2.86401

-3.30705 -0.66265 3.2582

3

0.60859 -2.10338 2.19732
-1.32129 -2.07452 3.76794

-1.37785 2.35065 -0.3757
-0.84808 2.53906 0.46551

0

-1.44462 0.93412 -0.72745

-0.62375 0.64655 -1.4036

7

-2.38244 0.75303 -1.26794

74

-1.20930100 3.27586400
-0.81689100 4.58421900
-1.59567800 3.07184500
-0.81429700 5.63498000
-0.52492700 4.73080300
-1.58435900 4.14094600
-1.89225300 2.08817300
-1.19627600 5.42467500
-0.51791800 6.62436300
-1.87497200 3.99577000
-1.19211100 6.25578800
-1.47263900 0.05904100

-1.40634800
-0.96358300
-2.77038600
-1.85471800
0.07191200
-3.64057100
-3.11313800
-3.19619800
-1.52438300
-4.67524500
-3.89356600
0.49980000

C -2.59881200
C -0.25114400
C -2.50298800
H -3.55114100
C -0.15586500
H 0.62187600
C -1.28143700
H -3.38007800
H 0.79114000
H -1.20840700
N -1.20326200
H -0.91844900
C -1.56464900
H -0.88188900
H -2.57984800

74

C -1.10822700
C -0.35408600
C -2.52593500
C -1.00406600
H 0.71747300
C -3.14902400
H -3.10576900
C -2.39869900
H -0.43616700
H -4.22528400
H -2.50279000
C -1.56562500
C -2.89636000
C -0.75673500
C -3.41809500
H -3.52602100
C -1.28293100
H 0.27405600
C -2.61184100
H -4.44967600
H -0.65305800
H -3.01621800
N -0.42466200
H 0.60947600
C -0.98836900
H -0.16155300
H -1.74800100
Cl 2.33167100

02

-0.08988100 1.32087000
-0.50834200 0.88862100
-0.79678500 2.52220400
0.33804800 1.01879200
-1.21325500 2.09111000
-0.40694800 0.24880500
-1.35674800 2.90847300
-0.91437100 3.15075500
-1.65499200 2.38480800
-1.90902100 3.84017900
2.26663400 -0.52135200
2.47639900 0.43316700
0.85601500 -0.77680900
0.46842600 -1.54169600
0.83561800 -1.18705600

2.85389200 -1.48222100
4.07316300 -1.46605900
2.89918600 -1.65577200
5.27972500 -1.64322600
4.01462700 -1.29986100
4.12056200 -1.83027600
1.98467400 -1.64082600
5.31438500 -1.82815500
6.20424300 -1.63117700
4.16104600 -1.96342700
6.26600000 -1.96416600
0.14692200 0.19810600
-0.25371100 0.36085500
0.35514500 1.32504800
-0.46039200 1.64266900
-0.41551800 -0.51126400
0.15601300 2.60312000
0.67842600 1.19780900
-0.25318800 2.76549100
-0.77942200 1.76091400
0.31897100 3.47281900
-0.40850300 3.76160000
1.70659700 -1.33234400
1.78639300 -1.08068200
0.36727300 -1.19412900
-0.32314300 -1.38068900
0.20243400 -1.96330400
1.89613100 -0.25797400

O -3.34273 3.48440 0.00000
O -2.12776 3.48440 0.00000

O -3.40973200
0O -2.06075800

H202

3.48439800 0.00000000
3.48439800 0.00000000

O -3.46712 3.43954 -0.00157
H -3.68101 4.38591 0.03148
O -2.00339 3.52933 0.00157
H -1.78950 2.58297 -0.03148

HO2-

O -2.07684200
O -3.40851200
H -3.70083600

H20

3.49691900 0.00043700
3.46222100 -0.00077400
4.39844000 0.03191900

249

O -0.04915 -0.41073 0.00000
H 0.91608 -0.37624 0.00000
H -0.33882 0.51063 0.00000
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APENDICE A2 — CAPITULO 3

Coordenadas cartesianas calculadas

-1.46598 -3.21516 0.83857
-0.83606 -3.73005 1.56612
-1.27007 -3.64998 -0.15103
-2.52119 -3.36473 1.07418
-0.97262 0.85839 1.59577
0.72254 0.19285 3.08826
0.86730 -0.47865 3.94794
1.54343 -0.24224 1.99709
2.86850 -0.62376 2.32636
3.41201 0.21932 2.78265

2.86621 -1.44133 3.06683 ’
1.01646 1.63787 3.48338 TSl Me’Bn a
-1.82591 1.05725 -0.35855

2.05118 1.74988 3.81784
-1.87355 0.82344 0.99271

0.84221 2.28559 2.62234

035932 1.95154 4.30061 048265 1.01491  0.87586

357129 -1.06288 1.06257 -1.72316 1.61886 1.70743

461121 -1.99642 1.12365 -2.33922 -0.09144  1.33300

3.21300 -0.51787 -0.17638 051105 0.45217 -0.06196

529061 -2.37703 -0.03417 -1.24505  2.06976  -0.96001
0.46015 2.28009 0.83928

4.88926 -2.43177 2.08086
3.88669 -0.90587 -1.33498 -0.29193  3.06874  -0.33515
094436 0.32702 2.11984

240037 019912 -0.22315
492835 -1.83326 -1.26794 055271 -0.69022  2.17332
204167 0.27176 2.09762

609552 -3.10391 0.02646
359652 -0.48150 -2.29186 0.64803  0.89680 3.00206
S 45176 213345 -2.17100 080046 3.45881 -1.44268
1.55105 4.15094 -1.04463
1.32995 257975 -1.83404
031990 3.95188 -2.29595
-1.06435 4.27039  0.39805
-036310 4.91639 093891
157737 4.89426 -0.34342
-1.82140 3.93151 1.11527
232889 0.04165 -1.37541
-145342  -0.25815 -1.97718
337511 0.68208 -2.29638
295849 157117 -2.77337
-3.69105 -0.01899 -3.07359
-4.25095 0.96928 -1.70783
-2.85101 -1.08541 -0.68642
-2.84353  -2.29380 -1.42751
339200 -2.17061 -2.37582
-1.81111 -2.57695 -1.69317
-3.48984 -338803 -0.61066
311571 -4.72181 -0.80624

2.69297 3.84634 0.45343
3.85440 4.18770 2.96106
3.50605 2.07274 3.22785
3.14170 5.10751 0.84664
2.23007 3.71757 -0.52224
3.72338 5.28185 2.10366
430159 4.31722 3.94265
3.02850 5.95421 0.17571
4.06764 6.26401 2.41427

TS1Me,Bn-a
C -0.97386 -1.19568 1.41337
C -0.65169 -0.17264 2.27114
H -0.22398 -1.95190 1.22314
H -2.00105 -1.42616 1.17233
B -2.67696 1.29815 1.88072
C -3.96643 0.53783 2.46069
H -4.15375 0.84863 3.49524
H -3.86278 -0.55392 2.46366
H -4.86230 0.78267 1.87836
C -2.70024 2.90218 1.87535
H -2.71819 3.28755 2.90155
H -3.58621 3.29330 1.36257
H -1.81523 3.33013 1.38473
C -1.42535 0.52422 -0.14529
O -2.54995 0.80386 0.36554
H -0.54115 1.08536 0.16789
C -1.37658 -0.18509 -1.45991
H -0.42424 -0.70152 -1.59148
H -1.47529 0.56221 -2.25957
H -2.20660 -0.88846 -1.54453
O -1.39997 0.86125 2.57396
C
H
(o}
C
H
H
C
H
H
H
C
C
C
C
H
C
H
C
H
H
H

I T T OIOIOON

0.74046 -0.02857 2.87316
0.58653 0.11441 3.95649
1.46458 -1.22406 2.63723
2.61800 -1.40650 3.44392
3.44484 -0.76062 3.11185
238920 -1.12317 4.48643 TS1Me,Bn-c

146184 1.20366 2.31012 -0.73628 034150 141653
240077 1.38597 2.83976 011590 -069873 112697
169224 1.04137 125205 -0.32237 118846 1.95064
0.82774  2.08668 241324 -1.66750 0.48197 0.88824
3.03846 -2.85663 3.38881 -1.59594 -2.36647 0.29480
439140 -3.20419 3.45052 218032 -181747 -1.00621
2.07580 -3.87070 3.32106 161329 223609  -1.93590
4.78000 -4.54488 3.45493 913431 072525 -1.18526
514656 -2.42269 3.49194 329713 211493 -192741

246339 -5.21012 3.31643 156504 -385479 0.51447
102798 -3.59643  3.25871 -0.87975 -4.42676 -0.19924

381609 555171  3.38672 -2.55385 -4.40308 0.36585
583442 -4.80143 3.50202 122245 -4.22958 152147

1.70856 -5.98923 3.25867 -2.05490 -1.27267 2.49876
411662 -6.59540 3.38363 -2.53468 -1.73224 1.41946

-1.17308 -1.74719 2.93669

I T T OITIOITOOO0OII ITIITOIIITOO0OITIO00IT I IO

I I T OIOITITOOOOIIIO0OIIIOIOIIIOIIIOLIIOROOIIITOOON

OO I I ITOIITO0OIOO0OIIITIOIOOIIIONOIIIO®®IIITOON

TS1 Me’ Bn-b -2.93072 -0.45918 3.39625 -4.49628 -3.09090 0.31496
e Lo 250k el v i e
C 069273 0.02138 2.54836 73l62382 ;) i4464 2 é0811 75 .11631 74 '11392 1 63296
H -1.08739 -1.73050 3.68657 . '1 07 i : 1 ‘4’77 . '2' o '472 ;
Ho-251025 111934 267803 i05596og (_) 7'33?38 10;13?)3 4 -749?92 _5 ﬁjoo g .82823
B -184930 058792 0.35514 z' 16516 >1- 15506 0' 83717 _3' 44033 -6-77708 6 25526
C 332683 117710 055944 2A02956 EJ 58440 1 56998 -5A89271 _3.87138 1 %5303
Mo 330085 226967 0.64433 2 A387O4 1A37731 0A84265 -5A22809 —6l23916 1l38816
H -3.81801 0.79044 1.46150 390411 088032 029121 -~ e :
H -3.96857 0.93006 -0.29457 1‘53976 1'46994 0'14775
C -1.00175 1.09855 -0.91028 : : : TS1Me TMS-a
167917 -1.57131 2.89649 ’
H -0.78448 216931 -0.82212 C 016764 -0.81095 0.54826
272731 -1.65129 3.19449 : : -
H -1.54706 0.94849 -1.84923 C 046560 024135 1.38008
1.12362 -1.10793 3.71793 - : :
H -0.03855 057732 -0.99479 H 099292 -1.41754 0.19748
1.28201 -2.57132 2.70622 : : :
C -1.13977 -1.75510 0.77777 . _
282934 274463 130515 H -0.82812 -1.22306 0.48129
O -2.00855 -0.96826 0.26732 : : : B 181762 132988 143534
341379 2.92499 2.56367 : : :
H -0.08423 -1.47004 0.76736
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H -4.90195 -2.79163 -1.42991
H -4.36557 -1.52289 -0.31269
-0.17426 -0.10958 0.22166 C 203213 -4.14931 -2.31063
H
H
H

-2.80592 0.33240 2.21477 TSlrMe TMS_b

-2.84574 0.59713 3.27796
-2.49960 -0.71889 2.15371
-3.82687 0.40226 1.82196
-2.13661 2.89986 1.50962
-2.02838 3.26365 2.53813
-3.16103 3.12100 1.18941
-1.45602 3.49317 0.88385
-0.86599 0.81516 -0.82222
-1.90295 0.88457 -0.09868
-0.04586 1.51713 -0.65176
-0.95050 0.14499 -2.15542
0.03282 -0.19229 -2.48760

002449 -0.58810 1.49423 -2.80285 -4.89297 -2.54460

-1.89978 -3.51899 -3.19514
-1.09347 -4.68562 -2.13564

C
C
C 230130 -0.67399 0.89442
H 0.44853 0.02980 2.27163
H -0.53298 -1.46761 1.78881
H 2.05676 -1.06547 -0.09622
O 0.43778 0.90495 -0.34053 TSl’Me,TMS'C
O 2.47463 057176 1.04749 -0.67366 0.25803 0.19657
B 1.64930 1.64301 0.19419 0.13545 1.36056 0.37877
C 2.89387 -1.61561 1.89328 -1.35551  2.44447 -0.92618
H 237210 -2.57391 1.89050 -0.10501 2.11595 1.11314
132765 0.87444 -2.88566 H 3.94228 -1.79624 1.61848 1.16333 1.31946 0.04149
-1.64856 -0.69298 -2.11751 H 2.87225 -1.17433 2.89109 -1.45456  1.59701 -1.60974
-0.37349 1.13236 1.85157 C 255122 207236 -1.06083 -1.94356 0.20202 0.49834
190804 0.61903 1.71176 H 3.46933 258012 -0.74431 -2.22366 2.61699 -0.00504
1.89234 0.93244 2.76742 H 284105 1.21214 -1.67930 -2.85617 1.40161 0.77285
2.80655 -0.45639 1.49966 H 2.00051 2.76429 -1.70888 -0.59565 3.64014 -1.41042
236381 1.81015 0.86492 C 1.24290 2.78959 1.24237 0.31363 3.34156 -1.93504
335504 2.13857 1.18730 H 213225 3.23226 1.70578 -1.23361  4.18966 -2.11600
242940 1.50850 -0.18533 H 0.70649 3.59615 0.72873 -0.35590 4.30553 -0.57903
166012 2.64076 0.96498 H 059336 2.43129 2.05002 -4.28946 1.06510 0.13182
C -4.99228 1.89471 0.26919
H
C
H
H
H
o]

I T ITOO0OIOO0OIIIOIO0OOIITIOIIIO

-1.08889 -0.81311 -0.77554

Si 3.25996 -1.51002 2.73442

C 172930 -2.21944 3.57089 -0.49812 -0.92926 -1.69814 -4.23125 0.85551 -0.94405
H 111848 -2.78450 2.86025 -2.30159  0.06872 -1.08431 -4.73035 0.18258 0.61079

H 200515 -2.88812 4.39419 -1.97784 1.05584 -1.42252 -2.83831 1.81319 2.32655

H 1.09716 -1.42664 3.98571 -2.91049 -0.40069 -1.86162 -3.41956  2.72765  2.49299

C 430080 -0.56948 3.99260 -2.91051 0.17917 -0.18264 -3.29236  1.02213  2.93492

H 461704 -1.22531 481163 -1.53334 -2.06917 -0.28445 -1.83090 1.98888 2.72333

H 520053 -0.15476 3.52623 Si -1.07567 -3.52827 -0.97723 -0.24540 -0.94668 -0.64185
H 374134 026117 4.43707 -1.81939 -4.84910 0.12626 -0.72219 -1.81674 -0.16979
C 426566 -2.84461 1.88167 -1.42705 -4.77527 1.14570 1.25417 -1.18601 -0.74579
H 512382 -2.41208 1.35738 -2.90770 -4.74397 0.17814 1.71212  -1.26654  0.24469

H 464493 -3.57532 2.60445 -1.59474 -5.85303 -0.25027 143603 -2.11306 -1.29559
H 3.65863 -3.38280 1.14650 -1.74669 -3.63198 -2.73368 1.73514 -0.37268 -1.29586

OIITIIOIOIIIOIIIOIIIIO®®OOIIIOOON

C
H
H
H
C
H -1.37289 -2.80906 -3.35313 -0.77282 -0.73040 -1.95252
H

H

C

H

H

H

145107 -4.56901 -3.21887 Si -2.02408 -1.59077 -2.68967

TS1Me, TMS-b -2.84046 -3.58105 -2.73693 C -2.92895 -032028 -3.73722
115821 -0.85357 2.93176 0.80802 -3.65039 -1.01167 H -2.23864 0.18201 -4.42344
055629 0.32279 2.53088 113502 -4.59954 -1.44974 H -3.71629 -0.78826 -4.33831
-0.67487 -1.44502 3.70168 125136 -2.84609 -1.60965 H -3.39753 0.44343 -3.10825
220784 -1.04185 2.75555 122066 -3.58791 0.00052 C -3.15432 -2.36137 -1.40090
-1.96860 0.74741 0.47175 H -4.06844 -2.73605 -1.87506
-3.47741 1.09193 0.90023 ’ M -2.68086 -3.20644 -0.88923
-3.60575 2.17507 1.00998 T51'Me, TMS-a M -3.43165 -1.62079 -0.64647
-3.77430 0.63104 1.85066 -1.42982  0.25755 -0.16462 C -1.26329 -2.92153 -3.78527
-4.18724 0.75396 0.13614 -2.23339  0.15270  0.94255 H -2.03606 -3.48543 -4.32036
-1.40871 1.40435 -0.88040 -0.58036  1.53434  1.98733 H -0.59159 -2.48137 -4.52978
137818 2.49662 -0.79177 -2.85491 097116 1.27366 H -0.68231 -3.63682 -3.19237

244182 -0.83376 133297

021280 097847 1.47862

-0.99865 1.37529 -0.70637 TS1t-Bu,Bn-a

-1.03021 2.59293  1.46452 008473 -0.53168 0.26842
-1.10073 2.76952 -0.13090 014670 0.16440 1.45713
0.78631 1.29081 3.44675 098444 -1.04163 -0.05328
0.74029 0.22470 3.67563 -0.85348 -0.87539 -0.14008
001988 1.79384 3.99872 2.14665 1.23963 1.35173
173905 171173 3.77223 3.22389 0.07152 1.58747
020228 3.58520 -0.58682 348111 0.00343 2.65088
021723 459596 -0.16374 2.86540 -0.91684 1.27493
113309 3.08376 -0.28970 415021 0.27535 1.03816
022524 3.68669 -1.67832 253771 2.71908 1.83180
2.53111 3.44427 -0.40965 2.62947 275463 2.92358
2.62438 4.40150 0.11616 3.49745 3.03892 1.41066
2.64452 3.64814 -1.48100 178451 3.46588 1.54695
337917 2.81781 -0.10864 0.75825 1.41935 -0.72208
0.73821 -0.96072 -0.78231 191597 1.27757 -0.22538
030809 -0.90439 -0.44113 0.02367 203310 -0.19783
-0.71856 -0.87989 -2.31363 0.55963 1.18876 -2.18525
0.23368 0.04469 -2.62921 048675 097523 -2.41036
0.16921 -1.73318 -2.71835 -0.84614 2.10449 -2.72081
173268 -0.88606 -2.72391 119771 037527 -2.53471
1.24755 -2.17986 -0.27890 081177 0.88416 1.98158

c

c

H

H

B

C

H

H

H

c

H

H -2.04309 1.16147 -1.74059
H -0.38790 1.07025 -1.10747
C -0.91643 -1.49375 0.75765
0 -191357 -0.82488 0.32987
H 008570 -1.06136 0.69011
C -1.03751 -2.98468 0.81737
H -031099 -3.41238 151018
H -0.83525 -3.38781 -0.18443
H -2.05058 -3.27366 1.10275
0 -0.97681 1.10596 1.58108
C 083824 0.68644 3.03073
H 104372 009476 3.93422
O 175387 0.34030 1.98141
C 096694 217128 3.34683
H 198561 239075 3.67715
H 074640 2.74852 2.44724
H 026712 246448 4.13614
Si 3.09842 -0.63701 2.22155
C 413323 003413 3.64592

H 3.56218 0.06803 4.58036
H 501409 -0.59316 3.82289
H 448173 104965 3.43093
C 403707 -0.58325 0.59966
H 492521 -1.22380 0.63370
H

H

c

H

H

H

OI I I OIOIIITIOIIIOIITIITIO®PBOOITITIIOOON

T TOOO0OIOO0OIIIOIO0OOIIIONOIIIOO®IIOON

340713 -0.92370 -0.22853 Si -2.52519 -3.14242 -0.79565 144048 023810 2.27300
436273 043678 037316 C -2.83560 -4.28528 0.66321 111589 0.25927 3.32599
252932 239271 2.61759 H -1.92911 -4.84158 092257 226174 -0.89541 2.03332
183787 2.40812 3.46738 H -3.14603 -3.71985 1.54806 232653 150060 2.03825
201330 -2.83521 1.75887 H -3.62354 -501148 0.43487 289825 149681 0.60918
337560 -3.04170 2.86850 C -406787 -2.12742 -1.17442 210526 1.50596 -0.14431
H -3.92070 -144525 -2.01766 352492 238057 045123

252
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3.50930 0.60702 0.43832
3.49077 1.44317 3.04799
3.11700 1.47359 4.07786
4.07233 0.52761 2.92138
4.15562 2.30214 2.90864
1.51803 2.78537 2.29008
0.70886 2.92272 1.57043
1.06083 2.78048 3.28412
2.18147 3.65410 2.22359
1.81292 -2.08889 2.65644
1.85508 -1.98120 3.75267
0.76099 -2.28189 2.39182
2.66576 -3.25412 2.21350
3.45828 -3.18464 1.06376
2.63380 -4.44639 2.94706
4.20533 -4.29131 0.65482
3.49334 -2.25808 0.50231
3.37471 -5.55317 253574
2.02583 -4.50765 3.84699
4.16480 -5.47861 1.38609
4.82128 -4.22352 -0.23757
3.34069 -6.47119 3.11538
4.74650 -6.33836 1.06675

-1.73428 -0.08635 1.19266
-0.02489 1.56033 1.71331
-2.30164 0.61745 1.78312
-1.65881 -1.10198 1.55705
0.59078 1.15764 0.90363
-1.37137 1.37775 -0.65625
-0.80341 2.52458 1.47922
-1.48062 2.71645 0.03235
0.36219 1.24750 3.12067
0.63874 0.19684 3.22488
1.23773 1.85770 3.38318
-0.45030 1.49926 3.80411
-0.58168 3.76249 -0.78581
-0.57635 4.75167 -0.31452
0.46103 3.43128 -0.88151
-0.97455 3.88743 -1.80199
-3.00210 3.12896 0.33639
-3.05007 4.04144 0.94168
-3.52505 3.33502 -0.60517
-3.57348 2.35381 0.86009
-0.77485 -0.91151 -0.99777
0.30696 -0.86692 -0.80095
-0.91339 -0.73618 -2.55240
-1.11596 -2.21105 -0.51834

0.05021 0.37236 -3.03536 TSlt—BU TMS_a

-0.22726 1.35100 -2.64688
-1.18758 -1.08837 2.32743

1.08080 0.15781 -2.72717
003943 041504 -4.12993 -0.45899 0.08800 2.27629
-0.90861 -1.83019 3.06804

-0.46723 -2.05751 -3.21174
-2.19505 -1.14847 1.94198

-1.12766 -2.89087 -2.96420
-1.48937 1.00269 0.14840

-0.46243 -1.94118 -4.30059
0.54467 -2.33448 -2.89724 v2.99626 144434  0.48762
-3.02662 250231 0.77340

-2.34534  -0.38558 -3.00392
-3.44023 0.87153 1.31135

-3.06028 -1.17853 -2.77055
68982 0.54102 -2.54024 -3.64721 132226 -0.38586
-0.71070 1.81864 -0.99139

236231 -0.24561 -4.09031
248173 -2.60501 -0.55022 -0.57371  2.86325 -0.68835
-1.26290 1.81832 -1.93805

271378 -3.08577 -1.51216

-3.14458 -1.73531 -0.45640 0.28851 1.40605 -1.18463

297168 357350 0.57668 -0.69994 -134949 0.10245

407565 -406146 073225 157547 051525 -0.29418
032615 -1.00659 0.24380

-1.77899 -3.99361 1.46574
-0.92548 -2.80539 -0.15454

438341 -4.94934 176081
-4.85478  -3.74005 0.04421 -0.29665  -3.42092  0.49046
-0.65522 -3.01593 -1.19845

-2.08725 -4.88438 2.49750
-1.97803 -3.05987 -0.01855

-0.76950 -3.62018 1.33826
338748 536427 2.64953 -0.62021 1.03488 139946
539973 -5.31663 1.87127 072997 0.29816  3.20906
-1.30634 -5.20426 3.18186 082779 -0.61645  3.81360
-3.62590 -6.05617 3.45200 1.90836  0.51799  2.44003
051429 147409 4.21408
3.15543 -0.58894 2.25773
440000 0.27105 1.15166
393927 0.55605 0.20047
477785 118252 1.62556
525563 -0.37794 093501
251809 -2.17906 145886
326058 -2.98034 154222
160001 -2.52599 194584
230489 -2.03741 039434
390497 -1.02939 3.93016
316048 -1.45861 4.60932
470366 -1.76992 3.80769
433229 015022 442156
050418 2.83625 3.49755
-035838 2.93922 2.83798
047257 3.64092 4.24059
1.40609 295629 2.89281
-0.81361 1.25948 4.96326
-0.84276 0.28266 5.46058
-0.93731 2.02906 5.73213
-167283 1.32031 4.28868
167731 144885 522307
172812 049241 5.75648
263317 161095 4.71927
1.54844 224093 5.96795

1.83579 -3.47635 -0.61243
0.47359 -1.75799 1.07053

1.21328 -2.39155 1.57156

0.39411 -0.82191 1.62858

-0.49881 -2.25791 1.12885
2.23520 -0.76294 -0.43354
2.16590 0.19367 0.09180

3.01987 -1.35777 0.04599

2.53512 -0.56571 -1.46634
-0.67970 -0.94020 -3.50012
-0.11025 -0.88064 -4.43275
-0.94002 -1.99565 -3.33373
-1.94209 -0.10982 -3.61083
-3.13036 -0.51259 -2.98822
-1.93309 1.09398 -4.32818
-4.28460 0.26977 -3.07529
-3.15507 -1.44525 -2.43180
-3.08623 1.87203 -4.42983
-1.01481 1.41651 -4.81219
-4.26511 1.46290 -3.79963
-5.19478 -0.05365 -2.57982
-3.06703  2.79673 -4.99925
-5.16285 2.06902 -3.87567

I I T OIOIOO0OOIIIOI ITIIOIIITOI
I T ITOIOIOOOOIIOIITIIOIIIOI

TS1t-Bu,Bn-b

-0.64984 0.18080 1.11400
0.18383 -0.75860 1.68315
048323 121681 1.38221
118171 -0.01432 0.19516
098416 -2.83399 0.81407
070271 -2.90347 -0.76597
018511 -3.51478 -0.96530
-0.52894 -1.91930 -1.21793
-1.54455 -3.36528 -1.29454
118802 -4.22040 1.59411
-0.25968 -4.80331 1.58567
196618 -4.83478 1.12747
146702 -4.07346 2.64611
245990 -1.10754 1.86395
232561 -1.98453 0.95841
198073 -1.26202 2.83223
3.61754 -0.16461 1.79944
3.42268 073650 2.38357
4.49626 -0.66743 222663
-3.84283 0.09471 0.76357
0.10666 -2.05533 1.52730
127984 -0.35760 2.67453
210664 -1.06259 2.49015
171042 097677 2.44914
090881 -0.46732 4.18592
218266 -0.15898 4.99871
2.96908 -0.89222 4.78625 TS1’'t-Bu,Bn-b

256695 0.83482 4.75958 -0.58884 0.57886 -0.45735
196715 -0.20201 6.07155 000857 1.77205 -0.78929
043892 -1.89227 4.52726 216714 2.63516 -1.09069
0.49675 -2.15844 4.03204 000390 2.61918 -0.12040
118004 -2.63915 4.22716 074370 175558 -1.58373
028597 -1.97794 5.60825 246071 172910 -1.61752
-0.18015 0.55877 4.54703 -1.56241 0.40373 0.40338
-1.09505 0.39872 3.96908 2.39002 273990 0.15370
-0.43346 0.48193  5.60940 238063 1.46774 1.10633
016491 157652 4.34851 -1.94385 3.88002 -1.88560
253530 1.14348 130638 135746 3.66780 -2.77980
3.48483 0.60072 1.44379 292243 425972 -2.20917
204408 071388 0.41872 145931 4.64274 -1.27360
280238 2.61164 1.07300 3.88668 0.92080 1.21185
1.99956 3.60116 1.64850 455295 1.65187 1.68382
3.85298 2.99295 0.22952 430180 0.67661 0.22441
224403 4.95005 138244 392276 0.00551 1.81435
119402 3.30744 231167 166212 1.95695 2.45709
409352 433909 -0.04099 2.20088 279578 2.91308
448753 2.23060 -0.21704 164039 1.14319 3.19164
328822 532386 053628 0.62565 2.27902 2.29655
161637 571000 1.83947 0.21209 -0.72684 -1.14827
491271 461988 -0.69671 111766 -1.34639  -1.14124
347707 637338 033044 089829 -1.52244 -0.39003

I T T OIOIOO0O0OIIIIOIIIIOIIIOIIIOOOIOIIIOIIIOIIIO®®OOIIIIOON

LUOOIOO0OIIIOIOOIIIOIIIOE®IIOON

I T ITOIOIOOOOIIOIIIOIIIOIIIOOOIOOIIIOZOOIIIOIIIO®IIOON
I I ITOIIIOIIITIOIITITIOIIITOIIIO

T TOO0OOIOIITIIOIIIOIIIO®®OOIIITOOON

022535 -0.49601 -2.48998
TS1’t-Bu Bn-a 1.05807 -2.87980 -1.10059 TS1t-Bu,TMS-b

’ 0.12612 -3.45664 -1.06733 € -092%08 062130 1.88795
C -139569 0.18106 -0.10975 134195 274077 -2.14728 C 003762 -0.32187 2.15384
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Apéndice A2 — Capitulo 3

H -0.92667 1.51582 2.49786 C -1.59920 -4.16294 -1.72646 H 1.06425 167185 -0.33640
H -1.43328 0.67010 0.93491 H -0.76532 -3.68374 -2.25047 O -1.43321 1.08963 -0.85221
B -0.76244 -2.10949 0.54775 H -1.23422 -5.11661 -1.32849 O -0.31709 2.31572 1.01903
C -0.46260 -1.55157 -0.92902 H -2.37462 -4.37973 -2.46748 B -1.59000 2.29096 0.06484
H 051219 -1.91385 -1.27621 C -0.88971 -2.79536 0.92438 C 1.82473 157111 1.75187
H -0.43907 -0.45632 -0.98111 H -0.50942 -3.75051 1.30327 H 250978 0.76044 1.49772
H -1.21579 -1.90121 -1.64443 H -0.04156 -2.26103 0.48130 H 2.40097 2.50555 1.79719
C -0.73754 -3.69847 0.76222 H -1.25185 -2.21731 1.78050 H 137745 139910 2.73247
H 027415 -4.08904 0.60181 C -1.70206 0.82986 -3.65431 C -1.54778 3.60280 -0.85743
H -1.40339 -4.21246 0.05991 H -1.63589 1.76734 -3.09855 H -1.63886 4.51936 -0.26388
H -1.03748 -3.98792 1.77836 H -0.68217 0.45456 -3.78861 H -0.61812 3.67329 -1.43852
C -2.52149 -1.13059 2.03726 H -2.11625 1.04857 -4.64435 H -2.37624 3.59146 -1.57523
O -2.23612 -1.59254 0.89374 C -2.70993 -1.45793 -3.82937 C -2.84531 2.10981 1.04906
H -2.01569 -1.52939 2.91807 H -3.35614 -2.20819 -3.36826 H -2.91800 2.95181 1.74714
C -3.82020 -0.41949 2.23640 H -3.13603 -1.19217 -4.80240 H -3.77754 2.07674 0.47376
H -3.77468 0.24389 3.10191 H -1.72821 -1.91179 -4.00694 H -2.79967 1.19115 1.64602
H -4.60080 -1.17063 2.42102 C -3.99466 0.38362 -2.70467 C -0.63503 -0.93263 -1.84721
H -4.09093 0.14125 1.34011 H -4.62775 -0.32949 -2.16998 H 0.02740 -1.75534 -1.53695
O 0.16816 -1.48639 1.56534 H -3.94651 1.30501 -2.11700 C -0.01107 -0.31737 -3.13312
C 1.06100 -0.13026 3.27563 H -4.47067 0.61786 -3.66272 O -1.91535 -1.45182 -2.18102
H 195812 -0.66510 2.92612 Si -2.88288 -2.47453 -1.26005
O 1.32931 1.25222 3.46584 ’ -4.09189 -3.19686 -2.50144
C 0.68043 -0.75952 4.65315 TSl t‘BU,TMS‘b -3.56831 -3.76765 -3.27510

-0.61967 0.35312 0.16664
0.10707 1.51409 0.29697
-1.51043 2.46324 -1.04650
-0.19918 2.28830 0.98525
1.12943 1.54368 -0.04606
-1.53161 1.56960 -1.67250
-1.88942 0.23910 0.48562
-2.36132  2.60478 -0.11111
-2.85767 1.37796 0.76672
-0.84809 3.68447 -1.60064
0.08280 3.42720 -2.10905
-1.52519 4.13880 -2.33706
-0.66433 4.41442 -0.81025
-4.30779 0.92713 0.24644
-5.04940 1.72051 0.39327
-4.31644 0.65857 -0.81710
-4.65684 0.04914 0.80345
-2.77667 1.87897 2.29346
-3.40257 2.76613 2.44441
-3.15248 1.09682 2.96374
-1.76384 2.13117 2.62913
-0.16353 -0.89486 -0.59859
-0.72082 -1.70839 -0.11495
1.32979 -1.32645 -0.58322
-0.61542 -0.72583 -1.94567
-1.93232  -1.47494 -2.69147
-2.89198 -0.10928 -3.56097
-2.23088 0.47807 -4.20794
-3.68302 -0.53050 -4.19145
-3.36465 0.57242 -2.84775
-2.99422 -2.37399 -1.42939
-3.91650 -2.73175 -1.90064
-2.47972 -3.24534 -1.00975
-3.26230 -1.70568 -0.60701
-1.27215 -2.67415 -3.98602
-2.08898 -3.06979 -4.60069
-0.56109 -2.17808 -4.65535
-0.76123 -3.52515 -3.52443
1.38345 -2.75058 -1.17865
0.73435 -3.43981 -0.62578
1.06943 -2.74820 -2.22505
240375 -3.14487 -1.13256
1.83225 -1.37842 0.87092
2.85197 -1.77639 0.90325
1.83911 -0.38967 1.33618
1.20092 -2.03237 1.48388
2.23467 -0.42743 -1.44797
243441 0.54414 -0.99088
3.20530 -0.91256 -1.59566
1.78089 -0.26130 -2.42802

©

2.54557 2.04509 2.60940
2.34889 1.72736 0.76374
1.40525 2.13794 0.39194
3.16882 2.18222 0.19646
2.34574 0.65456 0.54178
2.32354 3.85932 3.03327
2.39118 4.01967 4.11415
3.09145 4.47498 255224
1.34492 421980 2.70025
4.21746 1.40334 3.19650
5.03977 1.90269 2.67187
4.34776 157322 4.27026
431870 0.32761 3.01553
1.87743 -0.55388 5.60229
2.77874 -1.03776 5.20871
2.09174 0.50852 5.73673
1.66371 -0.99147 6.58328
0.42525 -2.26984 4.50463
-0.43417 -2.49200 3.86897
1.28712 -2.77717 4.05989
0.24105 -2.71215 5.48946
-0.55441 -0.05638 5.24125
-1.43579 -0.18912 4.60696
-0.78673 -0.46157 6.23160
-0.37296 1.01694 5.33940

-4.81036 -3.86493 -2.01373
-4.65649 -2.40035 -2.99696
-3.79443 -1.51150 0.07318
-4.54780 -2.13762 0.56495
-3.10601 -1.14453 0.83940
-4.30107 -0.64114 -0.35518
-1.81400 -3.82008 -0.48247
-1.11234  -3.39994  0.24571
-2.43592  -4.55225 0.04469
-1.23491 -435770 -1.24105
-0.96138 0.68053 -3.81878
-1.16090 1.54472 -3.18426
-0.51459 1.02910 -4.75685
-1.91532  0.20059 -4.04762
1.31392 0.37857 -2.77978

1.13433 1.31800 -2.24841

1.95844 -0.25792 -2.16117
1.86773 0.62665 -3.69086

0.27043  -1.48835 -4.09630
0.99256 -2.19395 -3.66765
-0.65119 -2.03292 -4.31660
0.68502 -1.11621 -5.03906

I I ITOIIIOIITIOIITIOIIITIOIIIO

I T ITOIIIOIIIOIIITIOIIIOIIIO
OO IOIITIIOIIIOIIIO®®OOITIIIITOOON

in-TS2Bn,Bn-syn-a
-0.959551 -1.165434 1.430921
-0.624053 -0.135740 2.280730
-0.228103 -1.949670 1.281779
-1.987521 -1.391414 1.191310
-2.636300 1.343903 1.864507
-3.904852 0.600041 2.510681
-4.064251 0.952746 3.536305
-3.793147 -0.490013 2.555471
-4.817819 0.815767 1.943963
-2.668614 2945816 1.804445
-2.640367 3.364330 2.817249
-3.582186 3.312457 1.323167
-1.813959 3.366203 1.258089
-1.478568 0.472015 -0.196335
-2.567122 0.797671 0.360065
-0.563278 1.013939 0.047686
-1.514923 -0.296559 -1.477439
-0.583519 -0.843648 -1.633101
-1.635382 0.417046 -2.304389
-2.365579 -0.980081 -1.489106
-1.348077 0.924351 2.541363
0.748584 -0.085961 2.955213
1.780632 0.838488 2.259989
2.075926 0.331025 1.326109
1.339738 -1.373740 2.996018
0.591737 0.310289 3.969283
2.930032 1.057008 3.072871
3.837062 -0.018728 3.294630

%]

TS1't-Bu,TMS-a

-1.70729 0.54511 -0.65041
-2.56580 0.84273 0.38500
-0.68522 0.80027 1.78469
-2.59932 1.82527 0.83030
-3.42845 0.20104 0.51097
-0.29803 -0.08490 1.27805
-0.57525 1.14946 -0.91679
-0.28245 1.94707 1.42174
0.09339 2.23784 -0.10120
-1.25794 0.63319 3.15531
-1.89987 -0.24779 3.20898
-0.42870 0.49699 3.86323
-1.81408 1.52551 3.44770
1.67925 2.06090 -0.26116
2.23040 2.79775 0.33394
2.01926 1.06241 0.04536
1.97601 2.19569 -1.30793
-0.53030 3.68243 -0.42538
-0.13430 4.44580 0.25428
-0.26661 3.98526 -1.44577
-1.62418 3.70930 -0.35073
-1.95121 -0.64006 -1.58130
-0.96026 -1.06195 -1.80948

-2.59319 -0.20440 -2.94267 TSllt_Bu TMS‘C

-2.79124 -1.60301 -0.95645
-0.77989 -0.01485 -0.62932

I I ITOIIIOIIITIOIIITIOIIIOIIIIO

OO IOIIIOIIIOIIIO®OO0OIITIITOOO
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Si -2.26095 -3.07196 -0.34175 c

C -3.77993 -3.82432 0.46123 C -0.21386 -0.37623 0.58115 4.841145 0.423150 3.230441
H -4.15742 -3.18085 1.26256 C 0.76335 1.72566 0.71018 3.753274 -0.776441 2.507182
H -4.58348 -3.95233 -0.27106 H -0.59521 -0.00469 1.52067 3.662418 -0.668192 4.653120
H -3.55667 -4.80635 0.89226 H 035791 -1.29654 0.62429 4.100633 -1.977771 4.871824

254



Apéndice A2 — Capitulo 3

3.075841 0.037089 5.709374
3.946648 -2.579153 6.120839
4.528607 -2.547070 4.051141
2.917589 -0.563710 6.959690
2.730725 1.050330 5.533434
3.351269 -1.874875 7.169278
4.265376 -3.607028 6.264602
2452666 -0.008243 7.769521
3.222096 -2.345414 8.139670
1.262466 2.242675 1.966716
0.911957 2.716278 2.886634
2.082595 2.837050 1.557878
0.431494 2.245868 1.262556
0.824439 -2.230835 4.009327
-0.274059 -2.267436 3.944718
1.092550 -1.836452 4.999371
1.391005 -3.619045 3.837834
2.017380 -4.017447 2.653756
1.280413 -4.535876 4.890121
2.528989 -5.311248 2.526209
2.116960 -3.303340 1.844314
1.784334  -5.828482 4.761568
0.812527 -4.226987 5.821582
2413775 -6.221040 3.577013
3.019981 -5.606480 1.603007
1.694378 -6.527573 5.588160
2.812866 -7.226215 3.477584

2.714300 -1.906450 -1.076820
3.114540 -1.787800 1.037490
2.120810 0.174270 -2.152850
2.020130 1.900100 -0.866530
2.365850 -1.200130 -2.229160
2.913830 -2.972670 -1.131200
1.856860 0.730010 -3.047990
2292770 -1.714480 -3.182840

M -4.896430 0.240650 1.970730
C -3.149160 2.677210 2.410940
H -3.225620 2.831230 3.493610
H -4.100380 2.991610 1.966880
H -2.367920 3.350390 2.035030
C -1.552020 0.902910 -0.040240
O -2.688830 0.967420 0.515940
H  -0.724680 1492390 0.363590
C -1.466670 0.465330 -1.467650
M -0.466650 0.100950 -1.709040
M -1.679480 1.332920 -2.107330
H -2.212930 -0.303140 -1.676400
O -1.490280 0.783960 2.692020
C 0685610 -0.162470 2.968750
C 0742010 -1.276310 4.060470
H 0373100 -2.204380 3.595470
O 1.020900 1.050820 3.596480
H 1441840 -0.440720 2.214380
0 -0.014390 -0.950460 5.209230
C -1.417820 -1.187920 5.181500
H -1.637210 -2.117220 5.729620
H -1.774590 -1.333550 4.154000
C -2.163910 -0.027450 5.800970
C -3.475770 -0.204440 6.254040
C -1.577920 1.238990 5.878940

-2.566860 0.810680 0.368770 C -4203000 0.874250 6.758550
H
C
H
c
H
H
H
c
H
H
H
c
H
H
c
c
c
c
H
c
H
c
H
H
H

I T T OITOITO

out-TS2Bn,Bn-syn-a
-0.952940 -1.170690 1.386840
-0.630320 -0.158370 2.261110
-0.208860 -1.938540 1.217650
-1.977340 -1.402560 1.137460
-2.675520 1.282720 1.895800
-3.920790 0.467550 2.4985970
-4.103770 0.778520 3.534120
-3.768510 -0.618220 2.509660
-4.835580 0.668340 1.929590
-2.767850 2.883790 1.907850
-2.738830 3.259110 2.937330
-3.701970 3.235960 1.455990
-1.940370 3.361340 1.365750
-1.450780 0.546360 -0.166560

I T T OIOIOOOOIIIIOIIIIOIIIOIOIOON

-0.564260 1.110010  0.134770 -3.935280 -1.189310 6.204130

-2.302060 2.315570 6.392450
-0.563070 1.368220 5.524500
-3.617080 2.140190 6.828030
-5.223160 0.725350 7.100940
-1.832330 3.293580 6.448050
-4.180240 2.980650 7.223680
2.176690 -1.467140 4.542820
2.540390 -0.529100 4.967840
2.204760 -2.239330 5.314800
2.833540 -1.763750 3.719010
1.393360 2.099290 2.705370
0.724130 2.101050 1.831800
2417890 1.937000 2.335420
1.273530 3.416830 3.425010
2363110 4.279420 3.560340
0.031240 3.787780 3.957170
2216280 5.506200 4.213660
3.331310 3.992070 3.157510
-0.115030 5.008870 4.610760
-0.806510 3.107910 3.859560
0.977530 5.872320 4.739800
3.069870 6.170190 4.315250
-1.084010 5.289580 5.013680
0.862500 6.824940 5.248880

-1.420890 -0.151350 -1.487770

. -0.465510 -0.655350 -1.643630

in-TS2Bn,Bn-syn-b
-1.028140 -1.214020 1.396930
-0.685280 -0.217940 2.288310
-0.277550 -1.947710 1.126200
-2.061350 -1.463400 1.199520
-2.656330 1.326020 1.882670
-4.021330 0.676860 2.424600
-4.205650 0.977190 3.462740
-4.015190 -0.420270 2.398340
-4.878370 1.013490 1.829450
-2.526350 2.925540 1.909060

c

c

H

H

B

c

H

H

H

c

H

H

H

c

0

H

c

H

H -1.544980 0.601120 -2.278980

H -2.244100 -0.863890 -1.561630

0 -1.371970 0.881990 2.555660

C 0760510 -0.067040 2.876220

C 1.699660 0.905890 2.111640

H 1721690 0.593110 1.056010

0 1.353010 -1.362590 2.897990

H 0629130 0318740 3.894840

O 3.008120 0.797780 2.670400

C 3.906020 -0.056750 1.972900

H 4251750 0.445600 1.052300

-2.574320 3298470  2.938940 H 3402380 -0.983690 1.674990

-3.335550  3.406050 1.347160 C 5.086900 -0.384130 2.857280
C 5870610 -1.509330 2.574860
C 5426050 0.424350 3.947550
C 6978750 -1.819270 3.362700
H 5607670 -2.150110 1.736120
C 6530800 0.109910 4.741130
H 4811520 1288730 4.172170
C 7311830 -1.009640 4.450920
H 7.575870 -2.697250 3.133400
H 6781160 0.742330 5.588280
H 8170540 -1.253070 5.069710
C 1.289760 2.369040 2.224100
H 1324200 2.677850 3.273020 ;
H 1993790 2.988560 1.662320 in-TS2Bn,
H 0276360 2.541680 1.860790
C 1963710 -1.722190 4.139400
H 2717520 -0.977990 4.421800
H 2492910 -2.657470 3.923560
C 0969050 -1.925920 5.264450
C -0.326510 -2.386340 5.001680
C 1347060 -1.674120 6.587770
C -1.227230 -2.592440 6.046360
H -0.625920 -2.558540 3.972930
C 0451100 -1.892940 7.635160
H 2347000 -1.301500 6.797830
C -0.839910 -2.351080 7.366290
H -2.233690 -2.938770 5.829420
H 0756450 -1.693060 8.658320
H -1.542160 -2.511080 8.179230

-1.571860 3.265570 1.486360
-1.367480 0.468610 -0.071800
-2.499370 0.823360 0.402540
-0.463430 1.000780 0.236460
-1.345890 -0.238340 -1.390340
-0.421290 -0.801300 -1.518760
-1.392860 0.518420 -2.185520
-2.216530 -0.889690 -1.485890
-1.443000 0.778060 2.648850
0.742710 -0.071150 2.779070
0.818330 0.146210 4.300020
0.215490 1.030320 4.539500 Bn'Syn'C

-0.962913 -1.208068 1.369006
-0.690581 -0.223383  2.292486
-0.170324 -1.894880 1.101508
-1.980002 -1.501487 1.153511
-2.697668 1301142 1.875769
-4.072522 0.740217  2.480529
-4.211794 1.077414 3.514263
-4.110977 -0.356554  2.485358
-4.932518 1.095848 1.900483
-2.492106 2.897528 1.830170
-2.459510 3.317169 2.842323
-3.307056  3.395609 1.292391
-1.550675 3.172502 1.333542
-1.465624 0.469863 -0.097827
-2.601655 0.746088 0.417810
-0.582838 1.022932 0.210375
-1.426224 -0.197873 -1.432437
-0.480576 -0.723012 -1.572674
-1.482199 0.588442 -2.197422
-2.271331 -0.877297 -1.557268
-1.496252 0.735160 2.658934
0.695791 -0.057345 2.920295
1322490 1.296700 2.548678
0.633721 2.069596 2.918471
1.592192 -1.087770 2.559763
0.541889 -0.037052 4.012351

c

c

H

H

B

c

H

H

H

c

H

H

H

c

0

H

c

H

H

H

0

c

c

H

O 1301930 1.067070 2.103080
H 1308620 -0.975800 2.530510
O 2.186090 0.361180 4.651460
C 2564140 1.725860 4.800810
H 2257910 2.085530 5.798140
H 2056150 2.349100 4.056040
C 4.060250 1.864710 4.637780
C 4607760 3.111430 4.311460
C 4916780 0.773520 4.819380
C 5986800 3.268160 4.174160
H 3.948930 3.963380 4.158870
C 6296770 0.928320 4.675170
H 4490610 -0.193540 5.061590
C 6.836750 2.174690 4.354590
H 6396810 4.240890 3.917750
H 6951270 0072310 4.814150
H 7.910450 2.293370 4.242050
C 0311940 -1.059510 5.081150
H
H
H
c
H
H
c
c
c

0909980 -1.945530 4.843680 out-TS2Bn,Bn-syn-c

0(‘)37937;;600 '01'82629124300 64185;3761600 -0.881850 -0.968920 1.178560
0. -1 : -0.664140 -0.122720 2.250080

2616900  0.854820  1.563290 -0.065960 -1.616290 0.871640

i'éggggg 2’2?%38 i'ii?égg 1874040 -1.272720 0.880600
: : : -2.845670 1137160 2.099440

2567610 0.134320  0.235890 3.968370 0071510 2.528640

iiii;gg 0182332935132)0 8;[21331}18 -4.195280 0.186050 3.593520
’ ' - -3.675250 -0.973130 2.365040

255
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Apéndice A2 — Capitulo 3

1.361490 1.353172 1.119676
1.575952 2.653210 0.569624
2.629502 2.948075 0.686827
0.960322 3.398914 1.094215
1.201796 2.595565 -0.890978
0.174360 3.390897 -1.407390
1.853963 1.688375 -1.737009
-0.191427 3.291265 -2.752389
-0.351884 4.080042 -0.752591
1.487864 1.583856 -3.077480
2.635827 1.054359 -1.329378
0.464462 2.387731 -3.589509
-0.991729 3.913822 -3.141254
1.998438 0.876481 -3.724541
0.180152  2.307592 -4.634614
2.708010 1.469350 3.165963 :

3.377518 0.695372 2.785674 In TSZBn'
3.124078 2.453003 2.931821
2.653935 1.382320 4.256004
1.472937 -2.274612 3.329230
0.411809 -2.537356 3.460288
1.894281 -2.116383 4.335881
2.187533 -3.408864 2.631971
2.404000 -4.610306 3.317877
2.607793 -3.296620 1.303119
3.023768 -5.685983 2.684636
2.085183 -4.703657 4.353791
3.232356 -4.374091 0.670370
2451115 -2.360019 0.780194
3.440449 -5.570781 1.355783
3.185271 -6.612487 3.228141
3.558004 -4.275231 -0.361399
3.926193 -6.407303 0.862010

1.657700 2.257270 3.288700
1.046810 2.476560 2.404550
2.716400 2.368370 3.005100
1.293440 3.217730 4.392050
2.141620 4.271490 4.740860
0.063260 3.081510 5.050080
1.766200 5.188930 5.725410
3.102320 4.376130 4.2418%90
-0.308700 3.992460 6.036520
-0.583750 2.256140 4.775320
0.540040 5.050670 6.375520
2434580 6.004070 5.988270
-1.264010 3.879420 6.541410
0.247410 5.760210 7.144290

-0.230740 -1.914490 1.207370
-2.015240 -1.445890 1.226240
-2.695650 1.291370 1.850120
-3.965600 0.562060 2.513400
-4.129140 0.923520 3.535360
-3.860510 -0.528970 2.565710
-4.875730 0.775600 1.940830
-2.706180 2.895410 1.811850
-2.669000 3.308880 2.827500
-3.620680 3.273670 1.340920
-1.855220 3.307910 1.257290
-1.440030 0.415040 -0.100780
-2.578620 0.740100 0.395980
-0.565440 1.024560 0.139870
-1.440590 -0.317350 -1.407810
-0.478270 -0.798190 -1.593240
-1.618450 0.413410 -2.208230
-2.244140 -1.055710 -1.436580
-1.404370 0.868140 2.585000
0.746890 -0.053410 2.876710
1.774100 0.617400 1.917660
2.645940 0.877390 2.539610
1.291020 -1.316830 3.209940
0.647950 0.578120 3.772610
1.243230 1.790330 1.317450
1.053380 2.909530 2.184140
1.915670 2.984470 2.868520
0.150860 2.774870 2.791170
0.946420 4.167350 1.355770
0.157500 5.233190 1.802020
1.659970 4.302080 0.159620
0.091730 6.420550 1.072270
-0.419520 5.126990 2.716570
1.587700 5.4853%0 -0.575250
2.256040 3.467250 -0.193080
0.806980 6.549780 -0.119350
-0.528270 7.238280 1.427980
2.141700 5.577040 -1.505340
0.750750 7.470660 -0.692520
2232260 -0.286910 0.781530
1.396990 -0.530940 0.120970
2.992630 0.234280 0.194570
2.649060 -1.213950 1.177480
0.686410 -1.919790 4.359880
-0.407890 -1.913620 4.247950
0.932930 -1.338570 5.261170
1.189700 -3.333930 4.471880
2.060480 -3.717000 5.495250
0.795850 -4.284220 3.520730
2.526470 -5.031240 5.575570
2.375680 -2.983500 6.232900
1.262460 -5.594700 3.554500
0.119460 -3.986970 2.723920
2.125070 -5.971320 4.624790
3.200360 -5.318190 6.377490
0.949290 -6.324290 2.853300
2490820 -6.993620 4.685150

I T T OIOIOOOOO0OI IO

Bn-syn-e
-1.061750 -1.191960 1.450800
-0.700110 -0.160320 2.297960
-0.331420 -1.963320 1.232050
2.099300 -1.437820 1.272950
2.686060 1345600 1.845150
4024180 0.671350 2.420140
4210020 1.009020  3.446300
-3.984090 -0.424630 2.442200
4895100 0956740 1.818410
2.609510 2947500 1.816730
2.654490 3.350300 2.835360
3.443060 3382530 1.253510
1673740 3306680 1.368920
-1.388990 0451150 -0.082820
2.527980 0.803550 0.369340
0.499350 1.007330 0.228260
1340520 -0.276310 -1.390840
-0.392600 -0.803000 -1.515500
1432540 0461770 -2.199290
2.175560 -0.974520 -1.470970
1443990 0.861250 2.599760
0746190 -0.023950 2.743840
0930130 0.080570 4.277850
2014690 0.031530 4.458800
1.289010 1.134950 2.089370
1284980 -0.916700 2.406430
0.290930 -1.019880 4.920420
0.899140 -2.283960 4.709640
1.996130 -2.167970 4.657010
0.578580 -2.720630 3.750180
0543180 -3.228200 5.835890
0600700 -4.610810 5.627870
0199230 -2.743860 7.101620
0330400 -5.497770 6.669820
0.854810 -4.996440 4.642780
-0.079670 -3.630510 8.142570
0.138190 -1.671970 7.252240
-0.011660 -5.008850 7.932290
0377230 -6.568760 6.493950
0.352680 -3.243020 9.120130
0.229710 -5.697390 8.743520
0381440 1.355410 4.898710
0706590 1.372990 4.841070 out-TS2’Bn,Bn-syn-a
0.688390 1.406930 5.947120 C -2.028030 0.994630 0.947890
0771300 2.224470 4.364860 C -1.894610 1.140770 -0.417630
2521440 0.901250 1.399770 H -2.572890 0.137690 1.326110
2738360 1.848780 0.896920 H -1.893700 1.827000 1.623260
2386610 0.130180 0.624990 B -0.151360 2.973630 -0.362180
3647830 0.512740 2.329960 C 1034540 3.176730 -1.426400
4154060 -0.790480 2.348340 H 1789640 3.878870 -1.055140
4132720 1443210 3.259240 H 1551660 2.238770 -1.668070
5125130 -1.164540 3.280850 H 0639340 3.583380 -2.364840
3781770 -1.519420 1.632450 C -0.825620 4301810 0.240430
5102250 1.075240 4.189410 H -0.090520 4.892150 0.799630
H
H
c
0
H
c
H
H
H
o
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out-TS2Bn,Bn-syn-b
-0.882560 -1.193860 1.736450
-0.325260 -0.111320 2.366120
-0.267430 -2.066410 1.565690
-1.953840 -1.296040 1.640190
-2.233360 1.539150 2.038080
-3.502870 1.004950 2.862730
-3.510620 1.454840 3.862830
-3.510950 -0.082960 2.998010
-4.441830 1.286110 2.372040
-2.092830 3.124340 1.835040
-1.893800 3.611480 2.796510
-3.003670 3.569570 1.419160
-1.259580 3.383830 1.167260
-1.386970 0.410650 -0.045100
-2.379100 0.874660 0.578520
-0.392890 0.840850 0.103900
-1.618910 -0.433690 -1.255080
-0.797850 -1.135200 -1.405560
-1.669260 0.224080 -2.134050
-2.566840 -0.967100 -1.169250
-0.929120 1.035980 2.594600
1.173090 -0.021920 2.691760
1.861730 -1.324520 3.170140
2.885120 -1.020190 3.434320
1.408440 0.919910 3.726280
1.672240 0.302830 1.770340
1.916930 -2.335220 2.154950
3.070170 -2.309860 1.316620
3.041570 -3.259960 0.773030
3.985460 -2.299250 1.927780
3.083090 -1.148440 0.344240
4,003930 -0.103630 0.470140
2.097670 -1.066750 -0.648770
3.932940 1.013960 -0.365410
4.768050 -0.155390 1.241510
2.024080 0.044940 -1.486120
1.379820 -1.876560 -0.744760
2.938550 1.093390 -1.340580
4.648420 1.822650 -0.250050
1.259810 0.095820 -2.256380
2.878410 1.962370 -1.988890
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3.729350 2.452140 3.259680 -1.206380 4.935340 -0.569240
5.598270 -0.232170 4.204160 -1.665940 4.098900 0.915700
5.507590 -2.180940 3.287060 0.247540 0.911800 0.985120
5.469490 1.803760 4.906150 0.410070 2.172080 0.876120
6.350360 -0.520440 4.932430 0.271820 0.279410 0.094080
0.556260 0.267610 2.299740
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1.186840 -1.926550 4.394590 : 0.067790 -0.704860 2.381520
0.187930 -2.287740 4.138900 in-TS2Bn,Bn-syn d 0.259920 0.916700 3.125760
1.775510 -2.765280 4.774910 C -0.986520 -1.159330 1.389370 1.642120 0.111520 2.359210
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1096120 -1164290 5172320 C -0.655830 -0.148820 2.280590

256
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Apéndice A2 — Capitulo 3

-2.334490 0.038870 -1.375170
-3.741320 -0.523460 -1.136750
-3.730850 -1.124560 -0.214010
-1.318080 -0.963250 -1.224660
-2.313850 0.461990 -2.385840
-3.974420 -1.378580 -2.255850
-4.932410 -2.404160 -2.080670
-5.943300 -1.981330 -1.955920
-4.715500 -2.984600 -1.168430
-4.903610 -3.315010 -3.288520
-5.451350 -4.600080 -3.204570
-4.353600 -2.886430 -4.501740
-5.451670 -5.444970 -4.314300
-5.874700 -4.944900 -2.263710
-4.346530 -3.735800 -5.609990
-3.919900 -1.895440 -4.565410
-4.896240 -5.015470 -5.521680
-5.877210 -6.441110 -4.233880
-3.911060 -3.392820 -6.544430
-4.890040 -5.674830 -6.384610
-4.808670 0.569020 -1.056530

-4.654740 1.208830 -0.184520
-5.806250 0.127310 -0.983740
-4.775510 1.189440 -1.957410
-1.048350 -1.816210 -2.347540
-1.911930 -2.450980 -2.563200
-0.233780 -2.456760 -1.989080
-0.615410 -1.089380 -3.603300
0.106260 0.107700 -3.532820

-0.908920 -1.634590 -4.858720
0.528610 0.748810 -4.696730

0.301790 0.555860 -2.566000

-0.473710 -1.001540 -6.024250
-1.484820 -2.554250 -4.922860
0.245280 0.192910 -5.946330

1.074920 1.684610 -4.622440

-0.706350 -1.435150 -6.992930
0.574840 0.691320 -6.853410

I T T OIOIIOOOOIIIOIIIOIIIIIOIIOZOOOOIIOOIIOIOON

out-TS2’Bn,Bn-syn-c
-1.890090 0.705250 0.943180
-1.851420 0.996310 -0.399450
-2.390710 -0.203600 1.255160
-1.740480 1.462790 1.698510
-0.349180 3.031140 -0.292890
0.761240 3.475190 -1.360790
1.471790 4.192940 -0.935670
1.337700 2.621920 -1.743500
0.286080 3.954500 -2.224640
-1.180710 4.188670 0.446010
-0.518180 4.842360 1.024970
-1.691040 4.813020 -0.296570
-1.947950 3.804790 1.128810
0.493280 0.988590 0.915020
0.405200 2.248370 0.893460
0.547690 0.433720 -0.023670
0.950070 0.306900 2.163470
0.588120 -0.721970 2.202760
0.620620 0.861730 3.043530
2.048790 0.282700 2.162000
-1.251910 2.021490 -0.958350
-2.484290 0.042700 -1.405750
-1.760930 -0.038260 -2.754600
-1.755020 0.962540 -3.198540
-3.824020 0.510150 -1.635980
-2.508990 -0.962100 -0.966390
-2.503010 -0.949150 -3.581370
-3.270340 -0.315330 -4.603770
-3.918540 0.458470 -4.173780
-3.913180 -1.107920 -5.005090
-2.409360 0.267140 -5.707190
-2.645570 1.550290 -6.207890
-1.356410 -0.487530 -6.241550
-1.853160 2.070150 -7.234570
-3.449780 2.149090 -5.787410
-0.560360 0.030070 -7.261250
-1.163860 -1.477110 -5.837680
-0.808920 1.311330 -7.762780
-2.045300 3.070400 -7.611990
0.254420 -0.563370 -7.666620
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-0.187680 1.716040
-0.330410 -0.550790
0.290780 0.158920

0.090140 -0.663530
-0.301370 -1.527010
-4.831550 -0.489420
-4.600790 -1.370320
-5.745930 -0.031440
-5.013520 -0.876710
-5.300250 0.113870
-4.850390 -2.197550
-5.429540 -0.213270
-5.392310 1.145320
-4.979150 -2.530480
-4.617130 -2.969530
-5.268760 -1.538650
-5.649660 0.563000
-4.848660 -3.560680
-5.367310 -1.793580

-8.556480
-2.645520
-2.093580
-3.647190
-2.148920
-1.460340
-2.072960
-1.852910
-0.008460
0.940720
0.417630
2.287840
0.613810
1.769570
-0.311730
2.706120
3.0149%0
2.088320
3.757350

out-TS2’'Bn,Bn-syn-a
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-1.889150 0.798620
-1.863760 1.037320
-2.404830 -0.095510
-1.734430 1.584080
-0.240200 2.982920
0.920310 3.239080
1.677290 3.935290
1.431290 2.307810
0.506030 3.670940
-1.025700 4.261610
-0.344370 4.939610
-1.485050 4.828530
-1.825800 3.991380
0.416140 1.012040
0.402810 2.279740
0.490120 0.398640
0.829940 0.413600
0.435190 -0.597440
0.510080 1.043830
1.926390 0.349360
-1.216400 1.989000
-2.642250 0.140570
-4.124740 0.592810
-4.547450 0.327150
-2.610710 -1.227900
-2.235040 0.272910
-4.864680 -0.046930
-5.293890 -1.385890
-6.369380 -1.412730
-5.169620 -1.673870
-4.570860 -2.377170
-4.474780 -3.722070
-4.005350 -1.966830
-3.814670 -4.640900
-4.904010 -4.049060
-3.341250 -2.883530
-4.072870 -0.920780
-3.241290 -4.222950
-3.738980 -5.680280
-2.899060 -2.550560
-2.720660 -4.935160
-4.277800 2.091080
-3.833920 2.678940
-5.340890 2.330620
-3.791500 2.375320
-1.662020 -2.041610
-1.820090 -1.937070
-1.929810 -3.066320
-0.210870 -1.774660
0.379530 -2.356770
0.576630 -0.963640
1.727540 -2.144400
-0.224040 -2.987120
1.925300 -0.741630
0.130940 -0.502060
2.504520 -1.335830
2.174000 -2.611370
2.519240 -0.105860
3.554330 -1.170990

257

0.946580
-0.411730
1.276680
1.670060
-0.416820
-1.496000
-1.117380
-1.774630
-2.414610
0.158220
0.685360
-0.659950
0.859230
0.954980
0.844640
0.061460
2.259930
2.363870
3.091700
2.272510
-1.029420
-1.368140
-1.386540
-0.404720
-0.975170
-2.378270
-2.421000
-2.202960
-2.432720
-1.153150
-3.090910
-2.718310
-4.302640
-3.535120
-1.773920
-5.119890
-4.581540
-4.738150
-3.228110
-6.054800
-5.371530
-1.631700
-0.826300
-1.705440
-2.569100
-1.678410
-2.758070
-1.410370
-1.343310
-0.213250
-2.170600
0.076780
0.434780
-1.881110
-3.047060
-0.758290
0.949970
-2.530310
-0.534920

out-TS2'Bn,Bn-syn-e
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-2.003050 0.973210 0.977040
-1.919300 1.159070 -0.386860
-2.540760 0.118610 1.360060
-1.857560 1.809210 1.647650
-0.197340 3.028870 -0.352360
0.912430 3.208910 -1.500360
1.764880 3.802290 -1.150520
1.300340 2.244620 -1.855310
0.488240 3.728360 -2.368420
-0.777920 4.361030 0.329480
0.019960 4.928360 0.823050
-1.224310 5.016440 -0.427690
-1.551080 4.160380 1.081570
0.270090 0.906210 0.856360
0.417350 2.173760 0.817680
0.283590 0.340260 -0.080140
0.651480 0.185530 2.111790
0.195840 -0.805420 2.152080
0.369590 0.769470 2.989570
1.743040 0.061300 2.117710
-1.319000 2.172030 -0.956030
-2.333240 0.128040 -1.434750
-2.988660 -1.192950 -0.976860
-3.316690 -1.684940 -1.905270
-1.176530 -0.248760 -2.1914390
-3.050310 0.645990 -2.086790
-4.111320 -0.939220 -0.136740
-5.324840 -0.660400 -0.832400
-5.759240 -1.592920 -1.225050
-5.129240 -0.010960 -1.700210
-6.289200 0.027750 0.101250
-7.627650 -0.367750 0.171120
-5.853390 1.104220 0.885010
-8.524460 0.306210 1.003230
-7.971260 -1.209100 -0.425750
-6.745320 1.772860 1.721030
-4.810580 1.402860 0.840540
-8.084710 1377490 1.780740
-9.562140 -0.011580 1.049040
-6.396660 2.604750 2.326410
-8.779160 1.899970 2.432260
-2.048080 -2.149850 -0.251810
-1.181760 -2.361840 -0.881590
-2.575510 -3.082440 -0.036290
-1.696600 -1.732900 0.694100
-0.991050 0.457110 -3.428280
-0.054720 0.055070 -3.829250
-0.852340 1.524980 -3.237280
-2.133850 0.219040 -4.390790
-2.835430 1.286930 -4.958360
-2.529080 -1.091800 -4.694160
-3.905480 1.053230 -5.826260
-2.545200 2.305560 -4.714010
-3.599420 -1.328310 -5.554080
-1.994180 -1.921520 -4.240500
-4.289810 -0.254010 -6.124180
-4.442670 1.891600 -6.260020
-3.896120 -2.347950 -5.782910
-5.124320 -0.437500 -6.794610

in-TS2'Bn,Bn-syn-a

OOIIITIOIIITO®®IITOON

-1.854970 0.788890 0.948150
-1.871140 1.074400 -0.409880
-2.346570 -0.119540 1.280300
-1.761190 1.574360 1.683650
-0.233520 3.010060 -0.307470
0.891380 3.309820 -1.414400
1.642830 4.011510 -1.034730
1.421720 2.401850 -1.731100
0.447280 3.758390 -2.311060
-0.991700 4.275010 0.331670
-0.288410 4.925470 0.864470
-1.467470 4.874820 -0.453150
-1.777190 3.989300 1.042730
0.345080 0.937990 0.950910
0.399150 2.219750 0.873900
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0.443300 0.335490 0.046300
0761690 0.307270 2.243110
0371650 -0.706400 2.334040
0447300 0.923530 3.087750
1857780 0.243020 2.251560
1.266150 2.075770 -0.968960
2517070 0111290 -1.412360
1471640 -0.743940 -2.179590
2029320 -1.546120 -2.687330
-3.253880 0.801670 -2.399390
-3.175540 -0.563890 -0.843580
-0.540890 -1.310230 -1.254760
0.987830 -2.459610 -0.548210
1125480 -3.295010 -1.255630
1.959760 -2.286600 -0.064500
0.039840 -2.809700 0.500640
-0.356780 -3.312610 1.744150
1404300 -2.630040 0.241630
0593200 -3.631610 2.716770
1414530 -3.445460 1.958440
2353210 -2.940800 1.215110
1708910 -2.224980 -0.717420
1951000 -3.442320 2.455420
0271480 -4.016090 3.680160
3.408300 -2.789210 1.006440
2690750 -3.680760 3.213830
-0.667030 0.037490 -3.207080 ; ’
-1.338420 0523850 -3.916010 in-TS2’Bn,Bn-syn-b
2.295790 0972270 0.881360

-0.005200 -0.649240 -3.741760
0066830 0807060 -2.720970 -1.886850 0.829650 -0.437280
-3.120690 0369130 1.239720

-4372000 1.552900 -1.917330

-4.187340 1.876960 -0.882690 ~2.147360  1.908420 1.398680

-5.272220 0.920540 -1.906030 0.147020  2.367970  -0.265020

4566610 2763630 -2.795130 1.572040 2.085400 -0.950700
2356830 2.713200 -0.513390

-5.832660 3.117580 -3.267440
3463930 3570460 -3.108880 1.878800 1.038180 -0.838330
1540010 2.304200 -2.025170

-6.003920 4.270900 -4.036970
-0.398730 3.881340 -0.286120

-6.689340 2.489200 -3.035350
0.242600 4.531670 0.320080

-3.634520 4717230 -3.881390
-2.483190 3281740 -2.745630 -0.396670 4286000 -1.305640
-1.421060 3.973250 0.101720

-4.904790 5.072310 -4.345500
-6.992570 4.536670 -4.400230 -0.135040 0772890 1.595100
0209720 1950060 1.238380

-2.775380 5337450 -4.120760
-5.035040 5967330 -4.947130 0047290 -0.058390  0.920260
-0.248470  0.483650 3.056590
-0.868390 -0.395970  3.232790
-0.641730 1348750 3.593770
0758580 0.264050  3.435470
-0.868790 1.449820 -0.956350
-2.650430 -0.012370 -1.469100
3426310 -1.265200 -0.987560
-3.962270 -1.011100 -0.062320
-1.875610 -0.427500 -2.575940
-3.429420 0.693290 -1.803480
-2.600590 -2.405220 -0.776110
-2.029600 -2.611560 0.501250
-2.285380 -3.634020 0.815260
-2.470960 -1.933500 1.246020
-0.521020 -2.452540 0.513560
0184260 -2.709380 1.697090
0176640 -2.030480 -0.621790
1.563720 2515790 1756930
-0.352000 -3.051090 2.580400
1.560520 -1.840420 -0.560630
-0.373750 -1.819160 -1.530890
2256750 -2.073430 0.625970
2097760 -2.708630 2.683140
2091230 -1.495160 -1.442780
3329950 -1.914580 0.671190

-4.438780 -1.685040 -2.051170 :
-5.136570 -0.872440 -2.274690 in TSZTMS'Bn Syn b
-0.975205 -1.173160 1.444887

-0.634724 -0.137654 2.290790
-0.254466 -1.970561 1.303596

-3.636710 3.754850 -5.714010 H -3.746100 4.655590 -3.464150
-3.386030 6.004280 -2.570980 H -5.658670 1.440000 -5.588060
3243940 4156170 -1.463620 H -5.659820 3.796930 -4.798720
3511800 6587910 -3.834100 C -1.526460 0.538720 -3.589850
-3.704860 6.219290 -5.950070 H -1.243130 -0.079900 -4.447120
-3.318610 6.629940 -1.685440 H -0.655980 1.113260 -3.266870
-3.545000 7.668860 -3.935950
-4.892230 0.280850 -0.792930 ’
-4.882540 -0.766280 -0.484470 out-TS2'Bn,Bn-syn-f
5887480 0541650 -1.160800 -1.973680 0.941850 0.912420
-1.837330 1.109100 -0.441310

-4.667250 0.910860 0.071270
-1.300900 -1.994140 -1.192070 -2.600060 0130330 1.255750
-1.791880 1748730 1605570

-0.550840 -1.438590 -1.770660

-1564150 -2.883280 -1.782520 -0.169270  3.003330  -0.390880

0706200 -2.440800 0127080 1003860 3.316450 -1.437510
1.766250 3.975300 -1.006750

-1.525550 -2.693730 1.232970
0.668380 -2.682330 0.230270 1.506460 2.403800 -1.784480
0.600160 3.819010 -2.324490

-0.978300 -3.179040 2.421090
-2.590330 -2.502200 1.151930 -0.923890 4257330  0.273830
1216830 -3.177460 1.415320 -0.230730 4872870  0.858720
1314790 -2.486700 -0.622450 -1.340980  4.898550 -0.512660
0394160 -3.427230 2.514780 -1.751980 3.972360 0.933260
1623800 -3.367610  3.273990 0400510 0.933090 0.900460
2285570 -3359040 1.481190 0.470720  2.195660  0.837040
0818470 -3.807230 3.439180 0428070 0347350 -0.023570
0757880 0.245340 2.178650
0311650 -0.749790 2.228290
0443150 0.844570 3.034550
1.850380 0.133930 2.219230
-1134570 2.041540 -1.049350
-2379110 0.106380 -1.451820
-3383180 0754130 -2.440740
-2.860510 1615590 -2.880400
-2.985940 -1.031360 -0.861770
-1517150 -0.191400 -2.068290
-4597310 1.174170 -1.832330
-4.592500 2.414310 -1.135180
-5.377500 3.042320 -1.581910
-3.641610 2944560 -1.274080
-4.871860 2.248950 0.346010
-4.683620 3.334480 1.209160
5319480 1.031660 0.865540
-4.927580 3.202770 2.575950
-4.324400 4281390 0.812830
-5.565420 0.900210 2.233520
-5.429540 0.188380 0.193510
-5.369490 1.982370 3.093290
-4.766870 4.049640 3.237200
-5.906500 -0.052730 2.629220
5557750 1.877190 4.157970
-3.782040 -0.230460 -3.533160
-2.901050 -0.627870 -4.045400
-4.427350 0267680 -4.260340
-4.331490 -1.061920 -3.086700
-2.075460 -2.040310 -0.415480
-2.718950 -2.814580 0.014360
-1.433380 -1.655970 0.389540
-1216080 -2.613560 -1.521360
0179030 -2.593800 -1.432560
-1.815480 -3.151650 -2.667990
0967400 -3.109900 -2.463960
0652790 -2.173660 -0.547860
-1.033050 -3.661590 -3.701850
-2.898240 -3.153980 -2.746430
0361580 -3.643050 -3.601320
2050090 -3.087520 -2.381910
-1.508370 -4.075170 -4.586520
0970830 -4.040250 -4.407710
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out-TS2’Bn,Bn-syn-d
-1.946060 0.880960 0.886050
-1.834620 1.091560 -0.467300
-2.476050 -0.001750 1.217090
-1.793490 1.677170 1.599220
-0.147210 2.984800 -0.409520
1.020880 3.225730 -1.481810
1.807780 3.877770 -1.086260
1.493720 2.287690 -1.803220
0.613980 3.708430 -2.378250
-0.840250 4.284790 0.230090
-0.126940 4.835010 0.854840
-1.175930 4.964690 -0.560040
-1.711480 4.049500 0.854320
0.388520 0.932130 0.943930
0.458120 2.193920 0.831200
0.456260 0.303830 0.052230
0.705300 0.303160 2.260740
0.193590 -0.652190 2.371930
0.444430 0.982780 3.073820
1.786040 0.110120 2.300030
-1.157130 2.047140 -1.053890
-2.424660 0.119240 -1.485650
-3.871230 0.523730 -1.895860
-4.122990 -0.097530 -2.771900
-2.494140 -1.228900 -1.041280
-1.783960 0.182260 -2.374810
-3.952880 1.899620 -2.221490
-3.307480 2.299980 -3.426390
-3.759500 1.787410 -4.291180
-2.241250 2.035420 -3.396940
-3.426730 3.796980 -3.569790
-3.560670 4.385080 -4.830840
-3.341570 4.617160 -2.438750
-3.599210 5.774420 -4.964590
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-4.999960 -2.555610 -1.704300
-3.905350 -1.948870 -2.966510
2.660590 1462450 -3.961540

-2.674060 2.788800 -3.513220 -2.005915  -1.414798  1.231562

c
c
H
H
-3.748160 0.984650 -4.705310 B -2.65/783 1340063 1.834336
-3.748110 3628030 -3.815970 C -3944639 0.649833 2501576

H

H

H

c

1845930 3153420 -2912810 4074293 0.994992 3.533831
-4.823500 1.819330 -5.006190 -3.889321 -0.445170  2.525612

3746950 -0.047960 -5.044550 -4.854197 0917230 1.951256
-4.823680 3.144970 -4.562800 -2:639980 2940779 1.740304

258
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H -2.629290 3.383284 2.743283 3.645782  2.318097 0.906032 C 7309211 -0.887886 4.594487
H -3.525808 3.324108 1.221665 4453624 2.294461 0.166325 H 7570083 -2.647400 3.373993
H -1.753820 3.317418 1.211966 2929410 3.087024 0.598657 H 6783501 0.928286 5.628959
C -1.467704 0.439099 -0.155986 4078705 2.616225 1.865751 H 8161567 -1.102588 5.232354
O -2.583966 0.749701 0.364430 2312744 -0.005810 -0.650965 C 1288726 2354820 2.190747
H -0.584858 1.028576 0.100166 1678787 0.713175 -1.180910 H 1301987 2.687716 3.232733
C -1.456026 -0.320916 -1.443325 3.190695 -0.201403 -1.276771 H 2000154 2.965607 1.628830
H -0.498037 -0.820534 -1.598478 1755801 -0.945103 -0.559237 H 0281661 2.515532 1.805088
H -1.608698 0.391340 -2.265851 1273897 -1.014141 2.698510

H -2.270343 -1.047110 -1.465655 2191514 0.620581 4.590652

0 -1.368264 0.918476 2.533091 2.584588 1.985558  4.650674 out-TS2TMS,Bn-syn-b

C 0702126 -0.098204 3.035145 2071690 2.482946 5.492379 -0.887830 -0.951725 1.169095
C 1948541 -0.453498 2.200802 2.290020 2.511578 3.733936 -0.664550  -0.114246  2.250279
H 1.899768 -1.521448 1.940988 4080261 2.077898 4.837272 -0.077202  -1.604833  0.860878
O 0.646255 -0.998363 4.132500 4750579 3.255414 4.482835 -1.881721  -1.252899  0.874489
Si -0.317031 -0.799553 5.514706 4812797 1.017862 5.382393 -2.846604  1.133765  2.100475

-3.942105 0.040013 2.537537
-4.166801 0.155308 3.603442
-3.629150 -0.999191 2.377174
-4.876877 0.187672 1.984886
-3.202440 2.659326 2.425275
-3.209184 2.817521 3.508768
-4.198589 2915768 2.046541
-2.493593 3.375235 1.992562
-1.543524 0.910177 -0.028433
-2.687471 0.975387 0.518218
-0.723023 1.504582 0.381105
-1.449331 0.487552 -1.460182
-0.442999 0.142174 -1.703761
-1.677034 1.356777 -2.092346
-2.181617 -0.292048 -1.677241
-1.480227 0.802581 2.685923
0.678474 -0.185665 2.970207
0.658384 -1.233392 4.128997

-0.440306 1.027914 5.940715
-1.067859 1.170449 6.827646
0.546705 1.447974 6.155836
-0.890878 1590206 5.116772
0.549606 -1.783906 6.854647
-0.078664 -1.851985 7.750043
0757070 -2.804274 6.515213
1499368 -1.321475 7.134452
-2.028086 -1.506113 5.177498
-1.963144 -2.542082 4.828514
-2.639889 -1.495054 6.087017
-2.552289  -0.923557 4.415503
0837296 0.933422 3.385313
3.127174 -0.196354 2.958161 :
3.560488 -1.198907 3.869844 in-TS2TMS,Bn-syn-a
-0.953585 -1.175929 1.391984

4539654 -1.568374 3.528300
2.865790 -2.045648 3.873487 -0632136  -0.161024 2261189
-0.205905 -1.940149 1.223066

3.691911 -0.670826 5.283327
4205274 -1.508851 6.280673 -1.976433 -1.407360 1.136032 0.236684 -2.165775 3.721034
3.302102 0.625982 5.623406 -2.675284 1.283387 1.894156 1.107410 1.041865 3.501968
4308463 -1.065878 7.598434 -3.926118 0.470234 2.489259 Si 1.775579 2339679 2.672145
4515533 -2.520009 6.025630 -4.115207 0.780376 3.523711 C 3.214379 2.934284 3.721625
3.403553 1.072125 6.943249 -3.776977 -0.615974  2.498845 H 3.691128 3.818833 3.284886
2919535 1.275950 4.845433 -4.837173 0.674329 1.915087 H 2.871491 3.199656 4.727141
3.902364 0.228228 7.936015 -2.766245  2.884744  1.906943 H 3.974918 2.153317 3.824280
4700630 -1.730592 8.362855 -2.741499 3259274  2.936890 C 0.492054 3.694406 2.479454
3.091316 2.082020 7.194438 -3.697996 3.238418 1.451354 H -0.325869 3.379599 1.827226
3.978350 0.574478 8.962494 -1.935669 3.362012 1.369483 H 0.046078 3.936659 3.449366
2.075826 0.385714 0.933657 -1.447542 0548332 -0.168292 H 0.932488 4.608944 2.066511
1.982626 1.452196 1.163218 -2.563551 0.812684 0.365869 C 2376011 1.744351 0.981675
3.060083 0.218983 0.490886 -0.559546 1.107132 0.136846 H 2.764356 2.582537 0.392945
1.313824 0.110647 0.202432 -1.415513 -0.150760 -1.488562 H 3.180820 1.007519 1.079448
-0.461743  -0.659241 -1.639646 H 1.572046 1.277556 0.401656
-1.532261 0.601554 -2.281073 H 1.401818 -0.573190 2.236163
-2.241823 -0.859391 -1.565310 O -0.084272 -0.785027 5.244982
-1.375847 0.879790 2.557555 C -1.489583 -1.011777 5.247392
0.759533 -0.072626 2.881746 H -1.713091 -1.914292 5.837400
1.709823 0.892152 2.119176 H -1.862371 -1.193773 4.231589
C
C
C
C
H
C
H
C
H
H
H
C
H
H
H

6.128047 3.373207 4.669020
4.190148 4.083324 4.054487
6.192377 1.132696 5.562258
4.293407 0.104860 5.650972
6.854287 2.309398 5.208343
6.634326 4.291561 4.385854
6.750854 0.299958 5.980465
7.927793 2.396519 5.348044
0.230924 -0.619285 5.185657
0.782484 -1.562473 5.113833
0.303735 -0.261237 6.215492
-0.821693 -0.806522 4.954952

I T T OIITITOIOIZIOOOOIIITOQ0I I ITIITOIIIO

OITITOOO0OIIITIOITO0OOIIIOIIIO®IITOON

I I ITOIITIOIOIOOO0OIIIIOQ0I I IIIIOIIIIOI IIIO

out-TS2TMS,Bn-syn-a
-1.005913 -1.185294 1.377843
-0.666903 -0.187094 2.272695
-0.257954 -1.934267 1.140839
-2.036943 -1.446414 1.185692
-2.672605 1.313138 1.870561
-3.999925 0.618916 2.449667
-4.175500 0.929619 3.486197
-3.952754 -0.477364 2.441108
-4.880228 0.913087 1.866305
-2.602049 2916183 1.885192
-2.635299 3.293478 2.914048
-3.445088 3.361220 1.344469
-1.675029 3.291457 1.432157
-1.395629 0.473032 -0.094949
-2.529019 0.808728 0.390731
-0.500953 1.025197 0.205463
-1.383109 -0.215055 -1.424639
-0.437651 -0.730516 -1.596282
-1.502676 0.548415 -2.205496
-2.219598 -0.911999 -1.501199
-1.424482 0.814550 2.611700
0.766882 -0.043107 2.769339
0.823393 0.415258 4.236545
0.264820 1.355250 4.308206
1.408205 0.927581 1.943083

1.755154 0.554539 1.071771 -2.209557 0.183807 5.827634

1.373339 -1.345680 2.920551 -3.471009 0.025891 6.411152

1.592200 -2.225263 4.345138 -1.650929 1.463095 5.738594

2317411 -1.116558 5.679990 -4.176453 1.132200 6.886567

2.604775 -1.710745 6.554923 -3.906809 -0.967685 6.491058
3.207679 -0.603896 5.304739 -2.351414 2566736 6.225408

1.606498 -0.355991 6.019818 -0.677363 1.574407 5.276334
2.794549 -3.583846 3.866185 -3.616642 2.407808 6.795397

2.924467 -4.302675 4.682581 -5.157362 0.996978 7.333394
2438786 -4.132992 2.988194 -1.910836 3.557399 6.151622

3.776322 -3.159658 3.632245 -4.161223 3.270545 7.168342
-0.072733  -2.918423 4.887755 2.075842 -1.480806 4.635220

-0.489983 -3.580360 4.121889 2487503 -0.545781 5.021905
0.013003 -3.487564 5.820303 2.055429 -2.215949 5.442980
-0.796095 -2.112605 5.055328 2.723299 -1.851018 3.833801
0.624175 0.347617 3.888773

3.003493 0.806125 2.710745 :
3.922830 -0.052825 2.048144 in TSZTMS’Bn Syn d
-0.895238 -1.167638 1.669355

4274391 0431155 1.119379

3439420 -0.995346 1.769488 -0.348435  -0.115420  2.360488

c 096865 0337641 2954579 -0.270743  -1.996803 1.375467
-1.966589 -1.294501 1.612437

c
c
H
5876501 -1.480559 2.738952 H
5436840 0.528724 3.999291 B -2.291023 1498345 2.061564
c
H
H
H

OIOOO0OIIIOIOOIIIOIIIO®®IITOON
T OITOO0O0OOIIITO0IIIIOIIIONOIIIONOOIOOOIIIOIONIIIOIIIO®IIOON

Si 2.812279 0.644167 1.049535
C 3916610 -0.607613 1.913751 6.977793 -1.754162 3.550702 -3.562225  0.925370  2.858895
H 4902700 -0.632677 1.436384 5615556 -2.163935 1.934021 -3.598676 1351406 3.868893
H 4.046965 -0.332823 2.963689 6.534470 0.251769 4.816266 -3.552804 -0.165336 2.970599
H 3.507259 -1.622893 1.874863 4825269 1.406984 4.172623 -4.497638 1198363  2.356756

259



Apéndice A2 — Capitulo 3

C -2181675 3.093996 1.911769 3.828730 -0.798826 2.444490 H 2323613 3.371584 -0.244321
H -2.023039 3.564539 2.889355 3123584 2.963028 1.077653 C 0883572 6.459256 -0.267386
H -3.096766 3.522620 1.487702 3.994468 3.082739 0.423957 H -0.465033 7.192481 1.247442
H -1.345452 3.396841 1.266794 2.280348 3.489210 0.618949 H 2229373 5.446253 -1.613295
C -1.373488 0412041 -0.002342 3.344855 3.454158 2.030425 H 0835934 7.364685 -0.865417
O -2389067 0.873461 0.601397 2.333992  0.289594 -0.295716 C 2242049 -0.367644 0.823064
H -0.400091 0.892174 0.135140 1628841 0.875223 -0.895087 H 1413395 -0.594619 0.148234
C -1.562204 -0.430455 -1.219044 3.241028 0.148755 -0.893669 H 3.033221 0.114914 0.243736
H -0.718641 -1.106453 -1.359152 1.891267 -0.698892 -0.128858 H 2617810 -1.300506 1.245640
H -1.601582 0.231295 -2.094693 1292640 -0.926374 2.408746

H -2.501124 -0.982954 -1.155308 0.194769 -1.216521 4.870015 .

0 -0.981493 1.002905 2.647000 0.777097 -2.474147 4.572706 in-TS2TMS,Bn-syn-c

C 1133960 0.032615 2.723200 1.878800 -2.394404 4.605692 -0.930949  -1.198102  1.347173
C 2067308 -1.172542 2.475762 0.510460 -2.803801 3.556405 -0.659820 -0.214732  2.271921
H 3.081550 -0.811259 2.706726 0314622 -3.509162 5.573655 -0.133286  -1.879821 1.084849
O 1.281262 0.378537 4.086120 0.345144 -4.865956 5.232626 -1.946902  -1.497573  1.134655
Si 1121971 1.899772 4.806028 -0.105140 -3.137767 6.854572 -2.693686  1.273162 1.872815

-4.045188 0.653749 2.475931
-4.193847 0.975667 3.513295
-4.042352 -0.443734 2.470749
-4.919917 0.981955 1.901781
-2.548838 2.876483 1.850780
-2.526987 3.281882 2.869102
-3.384474 3351641 1.324098
-1.620980 3.193261 1.354065
-1.445698 0.481363 -0.107532
-2.586629 0.743540 0.406509
-0.569699 1.042183 0.205873
-1.398751 -0.170060 -1.450315
-0.447663 -0.683693 -1.596638
-1.463564 0.624850 -2.205744
-2.236776  -0.856777 -1.583487
-1.469368 0.740752  2.639630
0.723258 -0.044527 2.904204
1.320897 1.334324 2.563415
0.620906 2.083111 2.960572
1.615271 -1.075840 2.538253
1.999952 -2.362087 3.553630
2.906781 -1.706427 5.070704
3.175387 -2.522187 5.751291
3.827084 -1.186677 4.785531
2.287088 -1.001278 5.635819
3.107623 -3.468314 2.520676
3.443372 -4.339256 3.094056
2578062 -3.831786 1.634151
3.994950 -2.924121 2.181707
0.425781 -3.246694 4.086119
-0.113801 -3.644870 3.221489
0.649193 -4.078048 4.764249
-0.254804 -2.566271 4.609594
0.545145 -0.028786 3.993043
1.348487 1.434246 1.136960
1.509436 2.756069 0.623849
2.550735 3.090244 0.748035
0.865783 3.462242 1.169132
1.134926 2.724478 -0.837764
0.091614 3.510766 -1.335696
1.803990 1.849487 -1.704310
-0.273793 3.433759 -2.682281
-0.447999 4.174009 -0.665339
1438689 1.767952 -3.046560
2.596614 1.220276 -1.310553
0.398914 2.562469 -3.539934
-1.087370 4.048188 -3.056270
1.962079 1.084895 -3.709361
0.114721 2.499732 -4.586292
2.707808 1.521350 3.171438
3.395891 0.789242 2.743476
3.091399 2.526792 2.977297
2.675188 1.379776 4.256367

2496229 1.942019 6.092982
2.459627 2.867428 6.679009
2403441 1.102449 6.790129
3.483434 1.878694 5.623175
-0.541749 2.062918 5.660479
-0.606737 3.009225 6.210092
-1.355470 2.023318 4.933681
-0.687533  1.249320 6.379243
1.385390 3.249753 3.520761
0.597897 3.224396 2.763540
1.362522 4.235987 3.997794
2.356192 3.149047 3.021967
1.487012 0.862486 2.087762

2.002890 -1.587736 1.108365 :
2.748200 -0.789473 0.194680 In TSZTMS’Bn Syn e
-0.985845 -1.159393  1.394892

3.802942 -1.111389 0.204118
2.738269 0.270949  0.480570 -0.653448  -0.148494  2.280728
-0.239525 -1.926093 1.224738

2157128 -0.943011 -1.185719

1.963116 0.169084 -2.011013 -2016037 -1.433429  1.220731

1796093 -2.212178 -1.657879 -2:691716 1292772 1.853382

1426891 0.019375 -3.002581 -3.956688 0549201 2.511170

2232140 1159231 -1.650817 -4.128399 0911659  3.531624
-3.837455 -0.540070 2.568318

1.253824 -2362608 -2.933652
1927430 -3.072125 -1.009108 -4.867848 0749440  1.935443
-2.714501 2.897110 1.825150

1.070045 -1.246926 -3.756172

1.281863 0.892107 -3.922605 -2.679362 3303691 2.843715

0.973278 -3.350341 -3.287685 -3.631536  3.272942 1357185

0.648068 -1.365546 -4.749667 -1.866280 3318655 1.272763
-1.431584 0.434097 -0.103772

1.779007 -2.378423 3.359431
0782987 -2.733575 3 171855 -2.570550 0.753385 0.392572
2516888 -3.161202 3.165061 -0.554318  1.034805 0.148494
1835060 -2.079008 4.407538 -1.425862  -0.293283  -1.413039
-0.463410 -0.775655 -1.593599
1596140 0.440978 -2.212034
2231195 -1.029313  -1.449840
-1.400233  0.873953  2.582449
0739478 -0.053713 2.897677
1788931 0.570722 1.931996
2658859 0.831193 2.557417
1.235170 -1.314483 3.310753
0.803017 -1.998012 4.796358
1527462 -0.944271 6.179953
1.288134 -1370145 7.160876
2.617519 -0.880784 6.097718
1128774 0.076045 6.163228
1.568997 -3.709294 4.765636
1373240 -4.245650 5.700571
1158996 -4.304958 3.943750
2.653870 -3.651260 4.631103
-1.070845 -2.070477 4.953251
1507114 -2.700524  4.171998
1364148 -2.480783 5926253
-1522370 -1.076879 4.861012
0630178 0.629729 3.751302

1.285403 1.738916 1.296286 ’
1.094390 2.879884 2.133344 out Tsz TMS’Bn Syn b
-2.032711 1.008733 0.934856

1.950729 2.967391 2.823813
-1.889384 1.141567 -0.429482

0185317 2.767006 2.735212
1000844 4116514 1.271994 -2.599028 0.167674 1.316417

c
c
H

0210843 5196134 1681772 H -1.868306 1834285 1.610948
B
c
H
H

-0.026846 -5.839521 6.159503
0.658349 -5.163005 4.233986
-0.485874 -4.110775 7.779678
-0.144303 -2.084360 7.107757
-0.444729 -5.463523 7.437714
0.000277 -6.889204 5.881167
-0.817162 -3.810596 8.769802
-0.741852 -6.219258 8.158995
0.286607 1.145546 5.031402

-0.796919 1.171897 4.915547
0.533250 1.104595 6.095985

0.704437 2.054935 4.595982

I T T OIIITITOIOIOOOOIIITO0OI I IIIOI ITIOI

OIOOO0OIIIOIO0OOIIIOIIIO®IIOON

I I ITOIIIIOIOIZIOOO0OIIIOQ0I I I ITIOIIIIIOI ITIO
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out-TS2TMS,Bn-syn-c

-1.037237 -1.191427 1.437561
-0.684401 -0.162152 2.290074
-0.301375 -1.957693 1.218723
-2.071765 -1.442462 1.251201
-2.683518 1.331936 1.855960
-4.003161 0.642341 2.454345
-4.177262 0.982668 3.481699
-3.946378 -0.452723 2.481285
-4.887426 0.912359 1.865232
-2.626575 2.934237 1.818096
-2.652614 3.341418 2.835532
-3.477293 3.357172 1.271690
-1.705279 3.302576 1.347766
-1.414112 0.460903 -0.099903
-2.549109 0.789285 0.373553
-0.529515 1.024818 0.207331
-1.364112 -0.259806 -1.410256
-0.404732 -0.761565 -1.546251
-1.481202 0.479897 -2.214157
-2.184484 -0.975626 -1.485098
-1.426737 0.862007 2.587687
0.748712 -0.051400 2.790617
0.862262 -0.078313 4.336173
1.943239 -0.145458 4.553299
1.331487 1.151429 2.297639
Si 2.713279 1.154359 1.339778
C 4.099738 0.241345 2.231404
H 5.014059 0.223986 1.627773
H 4.335584 0.725395 3.184849

OIT OO0 ITIITIITOIO0OOIITIIIOIIINO®IIOON

2]
I I ITOIIITOIOITIOOOOIIITITOO0OIIIIIOIIIOIIIO

OIOCOOO0OIIIOIO0OOIIIOIIIO®IIOON

1726815 4.217367 0.079903 -0.149672 2.969421 -0.369115
0155975 6.363823 0.919887 1.045598 3.227653 -1.407004
-0.375369 5.116197 2.593147 1.785521 3.924448 -0.996819

1665674 5.380895 -0.686813 1.577419 2.307017 -1.678168

OTOOOOIIITO0I I ITIITIOIIIOI IIIO
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I I ITOIIITOIOIOOOO0OIIIOO0OIIIIOIIIOIIIONOOIOOOIIIOZOOI IIOI

0.659902
-0.863088
-0.150719
-1.234972
-1.715854
0.267808
0.429187
0.278273
0.573817
0.070447
0.291597
1.657452
-1.155455
-2.395272
-3.852832
-3.951428

-1.536407
-0.567188

-1.415891
-0.903712
-2.455276
-1.408287
-0.347918
0.422642

-1.280502
-0.045749
1.080416

1.719887

0.918527

1.633319

-2.340321
-4.174572
-4.158896
-4.995989
-3.230002
-4.288077
-3.879053
-4.831007
-4.009742
-3.450909
-4.955389
-5.140676
-4.547619
-3.684220
-5.371857
-4.643897
-4.828410
-4.618282
-5.852423
-4.753198

3.668241
4.270918
4.862642
4913671
4.043535

0.908630

2.165356

0.278703

0.259158

-0.705610

0.912302

0.085842
2.039199
0.064754
-0.365831
-0.764456
-1.068898
-1.651353
-1.391334
-1.966848
-1.726908
-0.340648
-3.477480

-3.920608
-4.024144
-3.629773

-0.741519

-1.039179

0.339116

-0.941507
0.492196
-1.386817
-2.708674
-2.837155
-2.893836
-3.704753
-5.029399
-3.339681
-5.974019
-5.321290
-4.283190
-2.312334
-5.602145
-6.996680
-3.985568
-6.334220
0.787621
1.608061
0.441968
1.165891

-2.333915
0.249713
0.836066
-0.556936
0.900566

0.983708

0.871962

0.092019

2.295523
2.379190

3.123185

2.349582
-1.038179
-1.384748

-1.152834
-0.133881
-1.261932
-2.522401
-4.178906
-4.958226
-4.129512
-4.487376
-2.143840
-2.784365
-2.314746
-1.102234
-2.483774
-3.322491

-2.551411
-1.559007
-2.393279

-2.098031
-1.576580
-0.867383
-1.023192
-2.704437
-2.506000
-3.940868
-3.523952
-1.549633
-4.962278
-4.095568
-4.757842
-3.356473
-5.920449
-5.554244

-1.355963
-0.664170
-1.194698
-2.380230

out-TS2’TMS,Bn-syn-c

-1.894109 0.706713 0.937470

PO I OO0 IIITIOIO0OOIIIOIIIIO®®IIOON

©«

C
H

-1.856558
-2.379457
-1.771985
-0.333233
0.795801
1.513416
1.362492
0.339034
-1.159289
-0.495245
-1.653934
-1.938366
0.452016
0.383733
0.532741
0.888529
0.538058
0.534777
1.987122
-1.251868
-2.505039
-1.754091
-1.729278
-3.807541
-5.247022
-5.024579
-5.995675

0.998786
-0.213204
1.467554
3.018873
3.426126
4.138334
2.557322
3.899387
4.199532
4.854473
4.817186
3.836023
0.976110
2.239337
0.413421
0.306562
-0.726265
0.863105
0.295982
2.017465
0.051620
-0.079128
0.908929
0.559120
-0.188723
-2.059594
-2.565148

-0.409206
1.245281
1.694382
-0.292984
-1.355849
-0.933361
-1.717674
-2.232731
0.413612
0.989395
-0.344807
1.094423
0.944203
0.908503
0.011983
2.207211
2.246148
3.076751
2.229360
-0.962152
-1.412919
-2.744354
-3.215717
-1.685613
-1.238510
-1.298602
-1.339625

I I T OIIITOIOCOIOOOOIITIOQ0IITIIIITIOI I IIOII

-2.332747 -2.189648
-2.445993 -0.423667
0.385583 -2.515686

0.058287 -2.256486
-0.013498 -3.506261
1.478177 -2.586336
0.375404 0.486111

-0.093556  0.803978
0.123346  1.222840

1461394 0.513415

-0.950461 -0.965006
-1.007118 -3.557995
-0.402513  -4.622349
0.396215 -4.240502
-1.201290 -5.007125
0.123657 -5.725819

1.390021 -6.280302

-0.666793 -6.206670
1.858128 -7.307455

2.016161 -5.901686
-0.200680 -7.226635
-1.643132  -5.761390
1.063958 -7.782149

2.845799 -7.727223
-0.821457 -7.590429
1.428458 -8.576262
-0.604270 -2.587573
0.116992  -2.049424

-0.758119 -3.575900
-1.562591 -2.056493

out-TS2'TMS,Bn-syn-a

LOITITOOOIIIOIOOIIIOIIIO®®IIOON

TOOOOITIITOQ0I I ITIOI ITITOIITIO

0.880407 0.953644
1.085210 -0.403156
-0.002737 1.287334
1.680466 1.661559
3.017051 -0.351989
3.319929 -1.416713
3.989826 -1.003643
2.404857 -1.753203
3.805144 -2.307790
4.275291 0.298930
4.904046 0.864897
4.900950 -0.488615
3.992121 0.977499
0.963732  0.941998
2.230121 0.874744
0.376954  0.021787
0.290502  2.220790
-0.713545  2.275314
0.887220 3.076964
0.202230 2.250628
2.047041 -1.001380
0.090538 -1.395284
0.581917 -1.940237
0.720419 -1.075619
-1.176334  -0.791216
-2.582053 -1.273846
-2.654082 -3.145941
-3.642777 -3.463356
-2.467975 -3.605167
-1.913580 -3.537344
-3.977444  -0.610427
-4.944434  -0.717976
-4.029739 -1.158406
-3.830916 0.451046
-2.607890 -0.488203
-3.543065 -0.711333
-1.788464 -0.867330
-2.510755 0.600846
0.034508 -2.249118
-0.432521 -2.798673
-1.246758 -2.218929
-0.649372  -2.070208
-1.612736  -1.234747
-2.416889 -3.127325
-3.576554 -2.598078
-2.359640 -4.498354
-4.660630 -3.422485
-3.632050 -1.532676

261

C -5.669420 -3.446896 -5.322399
H -4.916965 -1.464370 -4.905067
C -6.249105 -4.599192 -4.789007
H -6.975398 -5.554813 -2.996578
H -5.445780 -3.392773 -6.384108
H -6.477349 -5.444459 -5.431604
C -3.730471 1.871515 -2.745773
H -3.325814 2.691253 -2.149847
H -4.725666 2.142536 -3.107559
H -3.078622 1.724868 -3.612187

out-TS2'TMS,Bn-syn-e
-1.963322 0.884120 0.956486
-1.879984 1.078761 -0.405633
-2.502224 0.023535 1.326334
-1.789315 1.699000 1.643778
-0.252227 3.020306 -0.333350
0.885619 3.368100 -1.409202
1.649545 4.031405 -0.987858
1.393251 2.468791 -1.781879
0.451604 3.882331 -2.275192
-1.011613 4.260645 0.350993
-0.310412 4.885439 0.916232
-1.463744 4.895648 -0.420474
-1.814314 3.963206 1.036077
0.383522 0.952378 0.909452
0.427603 2.220022 0.860719
0.415667 0.380217 -0.021207
0.784485 0.263603 2.174064
0.368090 -0.743909 2.224807
0.472813 0.847553 3.041636
1.880196 0.182062 2.189471
-1.228285 2.054951 -0.984790
-2.511746 0.119063 -1.427784
-2.698057 -1.359236 -0.992450
-3.097973 -1.861476 -1.885934
-1.758617 0.077135 -2.618115
-1.988782 1.006683 -4.007352
-2.891724 -0.079033 -5.258031
-3.039866 0.446165 -6.208633
-2.326389 -0.993976 -5.464957
-3.879350 -0.374579 -4.885875
-0.278032 1.444743 -4.635234
-0.330289 1.977506 -5.591341
0.321999 0.541311 -4.787803
0.243219 2.080016 -3.914421
-3.020641 2.535662 -3.636133
-3.132808 3.142881 -4.541555
-4.028997 2.278508 -3.292395
-2.542988 3.143754 -2.864261
-3.518545 0.531229 -1.610196
-3.616461 -1.490751 0.090154
-4.991360 -1.513534 -0.290587
-5.254803 -2.502742 -0.695203
-5.179191 -0.778538 -1.088881
-5.841672 -1.177968 0.908398
-6.836434 -2.049249 1.358486
-5.644437 0.037214 1.578512
-7.631409 -1.712375 2.456955
-6.989453 -2.997695 0.849774
-6.430936 0.372149 2.678241
-4.863499 0.711209 1.238037
-7.429318 -0.501863 3.119118
-8.401944 -2.398214 2.796972
-6.268638 1.315695 3.191342
-8.043855 -0.239442 3.975348
-1.396282 -2.042093 -0.596533
-0.650834 -1.893475 -1.381503
-1.562794 -3.112912 -0.456017
-1.016925 -1.630629 0.341408
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in-TS2’TMS,Bn-syn-a

C -1.856405 0.802764 0.953565
C -1.868435 1.082862 -0.407930
H -2.341046 -0.108265 1.288681
H -1.768447 1.591687 1.686286
B -0.228320 3.014553 -0.303613
C 0.899728 3.300872 -1.410857
H 1.653855 4.002279 -1.035791
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1.426432 2.387196 -1.717284
0.458115 3.742245 -2.311889
-0.960532 4.290673 0.345103
-0.238952  4.919222 0.880005
-1.425907 4.909741 -0.430210
-1.746123 4.017898 1.061775
0.339191 0.940212 0.951050
0.398245 2222379 0.880044
0.440030 0.344199 0.042551
0.753647 0.300871  2.239849
0.367904 -0.715563  2.319655
0.433858 0.907878 3.089132
1.849750 0.239664 2.250826
-1.270217 2.087641 -0.964926
-2.506641 0.098849 -1.392884
-1.456756 -0.681102 -2.228904
-2.001792 -1.496279 -2.730468
-3.380226 0.735315 -2.302988
-4.741519 1.646392 -1.891109
-5.616223 0.812189 -0.443300
-6.532889 1.351930 -0.180865
-5.893517 -0.220637 -0.681004
-4.976879 0.796957  0.446078
-5.798976 1.625058 -3.441717
-6.707155 2.223178 -3.308047
-6.099337 0.605098 -3.702068
-5.246997 2.040039 -4.291380
-4.253045 3.401937 -1.438033
-5.142082 4.024569 -1.284120
-3.650664 3.434779 -0.526836
-3.654627 3.852112 -2.236210
-3.068434 -0.629847 -0.792116

-0.463017 -1.227997 -1.356400 : ;
-0.825456  -2.420085 -0.673865 in-TS2'TMS,Bn-syn-b
-2.285707 0.991041 0.863497

-0.937389  -3.241358 -1.402272

1791444 -2316240 -0.159127 -1.868964 0.826241 -0.451597

0247306 -2.746154 0.337553 -3.123955 0.404918 1.219251

0.086955 -3.347307 1555775 -2.135701 1933293 1.368815
0.159415 2.355526 -0.267936

1589261 -2.449477 0.069675
0902087 -3.647618 2.494533 1606965 2.117518  -0.916339
2367633 2.714932 -0.400634

-1.127575 -3.572451 1.777024
2576836 -2.741389 1.010353 1.916463 1.066328 -0.860766
1.623361 2.416024 -1.970973

1.844746 -1.970369 -0.869288

2236923 -3.340980 2.225300 -0.420730 3.855786 -0.296471

0.628139 -4.109488 3.438529 0.210796 4.525797 0.298446

3.613480 -2.498626 0.795339 -0.435423 4.246793 -1.320834

3006428 -3.564900 2.958033 -1.442013 3.932425 0.096942
-0.156138 0.765717 1.595435

-0.735190 0.155073 -3.273126

1462782 0637612 -3.927478 0.211856  1.937122 1.238406

0084674 -0.492349 -3.867722 0030087 -0.071175 0.927920

-0.132880 0929423 -2.798355 -0.283570 0483310  3.057611
-0.908184 -0.393410 3.232618

-0.679447 1351779 3.587410

0719232 0263179 3.447023

-1.653896 -3.835133 -3.379028
-3.255537 -3.087391 -3.261878
-1.846572 -2.106646 -3.687966
-2.636041 -3.905347 -0.134730
-2.183513 -4.882337 -0.336446
-3.714584  -3.992841 -0.299827
-2.476930 -3.671724 0.922948
-0.052696 -2.366510 -0.910747
0.500495 -3.275123 -1.172995
0.368192 -1.547619 -1.505083
0.138145 -2.153100 0.146319

-1.629248 -0.018053 -2.173359

-3.550101 1.864466 -2.712640 ’
-2.689542 1918207 -3.844373 out TSZ TMS’Bn Syn f
-1.963415 0.924139 0.906648

-3.095422 1305629 -4.666165
-1.822422 1.091464 -0.445504

-1.695672 1522228 -3.590806
-2.534859 3356523 -4.270689 -2.588423 0111643  1.247987
-1.787235 1733786 1.597603

-2.506472  3.709153 -5.622361

2359104 4350204 -3.299494 -0.160211 2996093  -0.392374

22294463 5.036078 -6.003832 1.028199 3.305353 -1.423490

2651938 2944659 -6.382114 1775008  3.980397 -0.990612

-2.153438 5675163 -3.679401 1548299 2393250 -1.745576

2390910 4.067467 -2.254488 0.634915 3.787982 -2.326125
-0.941843 4253011 0.234742

2117136  6.022138  -5.032832
5975747 5998701  -7.057835 -0.264082  4.894972  0.809140
9017932 6437740 -2.917538 -1.365806 4.866977 -0.569598
1955287 7.054990 -5.327815 -1.767887 3.967076 0.895899
-4.873563 0722601 -1.135603 0422208  0.964513  0.951483
5041144 0221487 -0.614112 0.468617 2226034 0.862691
5777984 1.003354 -1681671 0464536 0.362155 0.039575
4650540 1501564 -0.308688 0776611 0311731 2247395
0359022 -0.694023 2.306941
0434534 0920496 3.085987
1871215 0.232300 2.305096
-1.102657 2.014778 -1.050149
-2367628 0.091720 -1.460852
-3.188698 0783529 -2.588805
-2.572661 1615465 -2.957163
-3.138690 -0.923752 -0.860060
-2.667549 -2.515118 -0.620167
-2.270881 -3.333061 -2.269659
1943692 -4.368698 -2.123668
-3.146486 -3.344034 -2.925968
-1.468128 -2.806380 -2.797387
-4.144913  -3.305425 0.220496
-3.956475 -4.355305 0.469116
-5.026625 -3.262340 -0.426805
-4.385561 -2.773475 1.146833
-1.140723 -2.571747 0.487499
-0.795057 -3.600749 0.635609
-0311497 -2.005504 0.048883
-1360631 -2.140532 1.468850
-1.476374 -0.318897 -1.967835
-4.457839  1.259871 -2.164257

-0.311798 -3.027304 2.576252
1.550078 -1.840258 -0.605346
-0.397690 -1.841497 -1.546190
2.264122 -2.058500 0.573416

2138121 -2.677072 2.637873

2.063983 -1.499978 -1.499441
3.336934 -1.893382 0.602393

-4.461962 -1.683167 -2.010612
-5.177013 -0.878363 -2.208702
-5.006998 -2.562818 -1.661130
-3.946559 -1.935060 -2.940212
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out-TS2'TMS,Bn-syn-d

OIOOQ0IITITIOIO0OOIIINOIIIO®®IIOON

I T ITOIIITOIOIOOOOIIITIOO0OIIIIIOIIIOIIIO

C -1.965148 0.872766 0.954462 -0.833365 1.414164 -0.969575 -4.495255 2449979 -1.385694
C -1.870771 1.089216 -0.399861 2648651 -0.021686 -1.473861 -5.264657 3.093382 -1.835523
H -2.493355 -0.012902 1.282978 -3.435437 -1.260977 -0.961859 -3.544240 2.994911 -1.448485
H -1.809933 1.668618 1.667562 -3.959517 -0.995369 -0.033230 -4.848290 2.196387 0.068298
B -0.246765 3.029099 -0.341036 -1.863146 -0.434303 -2.555005 -4.665050 3.212798 1.012689
C 0.886960 3.359985 -1.424042 Si -1.393547 0.389547 -3.947655 5364107 0965219 0.480439
H 1652047 4.033187 -1.021141 C -2.257895 -0.474202 -5.382567 -4.974588 2996219 2.355141
H 1394088 2.455291 -1.786003 H -1.954720 -0.050621 -6.346894 -4.256241 4170739  0.700054
H 0439266 3.851733 -2.295486 H -2.017730 -1.542743 -5.395052 -5.673336 0747700 1.824064
C -0.987340 4.271445 0.359413 H -3.346505 -0.378705 -5.302835 -5.473857 0.175705 -0.252689
H -0.286158 4.837195 0.983911 C 0464530 0.169730 -4.078034 -5.477422  1.758998 2.766320
H -1.375159 4.963952 -0.396484 H 0872159 0.653012 -4.972713 -4.816635 3.789377 3.080625
H -1.832051 3.977734 0.993875 H 0717138 -0.895350 -4.128065 -6.064933 -0.217197 2.135703
C 0380296 0.956481 0.922611 H 0954886 0.594934 -3.199203 5714507 1.586845 3.812435
O 0.422300 2.222094 0.866266 C -1.916411 2.195481 -3.885007 -3.480557 -0.193041 -3.721160
H 0.424716 0.377073 -0.002736 H -1.669175 2.693132 -4.829580 -2.555618 -0.603226 -4.137690
C 0770750 0272200 2.193516 H -2.998336 2.296487 -3.740861 -4.030324 0317834 -4.514788
H 0339703 -0.728929 2.249380 H -1.413566 2.723182 -3.071659 -4.095483 -1.015390 -3.347957
H 0463749 0.866056 3.056020 M -3.424671 0692782 -1.806496

H 1865114 0.176008 2.212988 O -2613419 -2.402356 -0.752235 .

0 -1.219315 2.060814 -0.991603 C -2.023068 -2.601449 0.518299 in-TS2TMS,TMS-syn-b

C -2.411153 0.087117 -1.408395 H -2.280367 -3.619572 0.844490 € -0.974600 -1.179820 1.452300
C -3.710189 0.595246 -2.109065 M -2.449414 -1.914224 1.263502 € -0.634380 -0.140860 2.293680
H -3.946678 -0.167452 -2.871788 C -0.513584 -2.449234 0.506022 H -0.248930 -1.971990 1.306610
0 -2707782 -1.164514 -0.808491 C 0209898 -2.693652 1.681246 H -2.005480 -1.425360 1.243930
Si -1.899620 -2.577267 -1.233035 C 0.166891 -2.038489 -0.643539 B -2.656480 1.343510 1.834850
C -2.190449 -2.935138 -3.058594 C 1589504 -2.494675 1.718101 € -3.957130 0678310 2.500780

262
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H -4.088360 1.030120 3.530640 H 4927960 -0.543870 1.505880 H 6529710 0.055520 1.054870
H -3.921160 -0.417470 2.528600 H 3957650 -0.361280 2.987820 H 5301840 1.175860 0.444310
H -4.858420 0.959170 1.943580 H 3.550680 -1.608500 1.801780 C 4958540 -1.247480 3.645550
C -2.615020 2.943430 1.729820 C 3613570 2.343940 0.878200 H 4241150 -1976360 4.030770
H -2.596920 3.392700 2.729630 H 4472390 2.300910 0.199280 H 5.899680 -1.770930 3.442760
H -3.495320 3.336290 1.208880 H 2905620 3.077630 0.478680 H 5147710 -0.511310 4.433960
H -1.723530 3.303150 1.198640 H 3964150 2.714610 1.845670 C 3706490 -1.681410 0.842670
C -1.473740 0.429360 -0.151580 C 2317850 -0.001850 -0.654080 H 2849430 -2.229190 1.243340
O -2588490 0.741130 0.371690 H 1.681630 0.709450 -1.191600 H  3.408140 -1.220410 -0.105560
H -0.590250 1.019690 0.098880 H 3201350 -0.193670 -1.273340 H 4506610 -2.396640 0.620520
C -1.466350 -0.336370 -1.435410 H 1767770 -0.945030 -0.561170
H -0.509290 -0.837570 -1.591060 H  1.281270 -1.010920 2.696550 :
H -1.619920 0.372860 -2.260400 0 2.192120 0.585450 4.583220 in-TS2TMS,TMS-syn-d
H -2.281650 -1.061580 -1.452810 C 0169510 -0.590730 5.175290 € -0.913930 -1.012070 1.208830
0 -1.373270 0.910420 2.541880 H 0677280 -1.558410 5.107820 € -0.693060 -0.152580 2.265830
C 0708720 -0.090070 3.023960 H 0252630 -0.237370 6.206350 H -0.093480 -1.635860 0.870530
C 1957140 -0.419120 2.180670 H -0.890060 -0.724750 4.939190 H -1.508720 -1.315450 0.916610
H 1935690 -1.496700 1.961620 S 2.813340 2.022170 5.196460 B -2882300 1105960 2.125000
O 0.683600 -1.011300 4.110090 C 4.668890 1.896840 4.921580 € -4.064380 0076330 2482110
Si -0.309970 -0.905770 5.475550 H 5192050 2.756020 5.355570 R -4.272240 0086470  3.557520
C -0.347130 0.878820 6.069320 H 5068080 0.990480 5388950 H -3.852010 -0.962110 2.202320
H -0954000 0.976870 6.976190 H 4914170 1.855910 3.855850 H -4.987920 0367110 1.968160
H 0657070 1.253590 6.293520 C 2067740 3.493330 4.285130 € -3.140300 2.650450 2465610
H -0788130 1.522890 5.301200 H 1988000 3.279010 3.215780 R -3.238470 2793360 3.548110
C 0488120 -2.072960 6.713610 H 1061730 3.729730 4.647410 H -4.065280 3013680  2.003450
H -0.122750 -2.151250 7.619860 H 2684820 4.389020 4.418410 M -2.320310 3297980 2.132250
H 0578550 -3.077230 6.286040 C 2429470 2.138580 7.038000 € -1.556660 0.314580  0.003430
H 1488820 -1744110 7.006550 H 2861620 1293510 7.584250 0 -2701800 0.966320 0.539850
C -2.048620 -1.498700 5.077280 H 2829370 3.062020 7.472570 H-0735910 1486400 0.439980
H -2.028950 -2.495030 4.623570 H 1347880 2.133120 7.214310 C -1437890 0.500980 -1.427860
H -2.653400 -1.556070 5989800 H -0431810 0141450 -1.651320
H 2551220 -0.819980 4.384590 H -1.634530 1379690 -2.057610
H 0833500 0.936670 3.390770 in-TS2TMS, TMS-syn-a " -2178290 -0.263350 -1.667710
0 3113120 -0092400 2930820 ’ O -1.551480 0.709840 2.737570
: : : C -0.938050 -1.165660 1.374440 C 0693410 -0.097640 2902130
C 2031540 0371620 0.876550 : : :
C -0.622000 -0.157500 2.254260 C 0753330 -0.948140 4198480
H 1.886850 1.440970 1.063550 : : :
H -0.187960 -1.928130 1.204880 H 0405360 -1955360 3925680
H 3.022430 0.237450 0.437130 : : .
H -1.958340 -1.403050 1.114310 0 1103190 1915080 3198620
H 1284860 0.026700 0.158770 B 9672930 1279670 1906770 : : :
' X 2. : : Si 1.880040 2314920 2.206480
Si 3.972030 -1.004400 4.050190
C -3.907820 0.455110 2.519510 C 3403980 2898500 3.128460
C 3411430 -2.800740 4.050720 : : :
R -4.083360 0762960 3.556930 H 3957570 3.658070 2.560330
H 2349250 -2.874800 4.293570 : : :
H -3.746500 -0.629540 2.526460 H 3131440 3335090 4093520
H 3.574540 -3.269740 3.073680 : : :
H -4.829790 0.649440 1.959650 H 2089870 2063520 3 324520
H 3981250 -3.375740 4.789460 : : :
C -2.769060 2.879920 1.922180 C 0733650 3768220 1877230
C 3.781970 -0.197850 5.739670 : : .
R -2753860 3252040 2.953160 H -0.126270 3.490110 1.260800
H 2727840 -0.097640 6.006750 - . .
H -3.697150 3.233320  1.453030 H 0338910 4.155860 2.821750
H 4280920 -0.779980 6.522870 : : :
M -1.932600 3.357770 1.394490 H 1263330 4582600 1369720
H 4223600 0.804480 5.735660 : : :
C -1.476290 0.558070 -0.182540 C 2369170 1471280 0.585890
C 5777660 -0.896590 3.524390 : : -
0 -2.582550 0.811420 0375190 H 2794320 2.200940 -0.111960
H 6.099530 0.147030 3.443040 : : :
H -0583920 1.114240 0.111070 H 3.123890 0.694430 0.750420
H 6431760 -1.392680 4.250840 : : :
C -1.464440 -0.138200 -1.504240 H 1514370 0997420 0.090890
H 5936360 -1.372110 2.550530 : : .
R -0512870 -0.646380 -1.663840 H 1384420 -0577330 2.192430
H -1.591470 0.616060 -2.293310
O -0.046840 -0.375300 5.201950
out-TS2TMS, TMS-syn-a H -2.292280 -0.846090 -1.571120 C 2193890 -1.032800 4.713520
C -1.002490 -1.189200 1.375110 O -1.364690 0.881870 2.554380 H 2547900 -0.028520 4.956840
C -0.666340 -0.193010 2.272490 C 0767720 -0.084490 2.885140 H 2224560 -1.644130 5.619120
H -0.253140 -1.936000 1.135780 € 1762120 0714050 2.000200 H 2861050 -1.477220 3.966530
H -2.033030 -1.449900 1.179720 H 1735000 0.252940 1.000570 Si -1.462730 -0.941690 5.894850
B -2672760 1.309750 1.875990 0 1296270 -1.383500 3.087720 C -2.572420 0554350 6.105250
C -4.003290 0.617540 2.449790 Si- 0.976550  -2.254320  4.499530 H -2.705760 1.048620 5.140230
H -4.178160 0.922720 3.488090 € 1761480 -1.371060 5.965360 H -3.556960 0.281660 6.501040
H -3.959860 -0.478830 2.434770 H 1597490 -1.932530 6.892120 H -2.118860 1.275940 6.792850
H -4.882320 0918360 1.867860 H 2839320 -1.248450 5.825890 C -2.247110 -2.266190 4.805500
C -2.595640 2.912560 1.897200 H 1329920 -0.374230 6.106250 H -1.633050 -3.172650 4.761340
H -2.628900 3.284980 2.927860 € 1752060 -3.936240 4.191780 M -3.224230 -2.553100 5.210200
H -3.435260 3.364580 1.356920 H 1611960 -4.598450 5.053090 H  -2.403990 -1.909730 3.784760
H -1.665380 3.285310 1.448770 H 1293980 -4.416450 3.320840 C -1.044800 -1.693320 7.573470
C -1.395620 0.481060 -0.093870 H 2826740 -3.854920 4.001690 H -0.541340 -0.961190 8.213680
O -2.529510 0.810630 0.393360 C -0.882740 -2.395180 4.763850 H  -1.948520 -2.029770 8.095020
H -0.501880 1.031350 0.212530 H -1.358700 -2.938250 3.941780 H -0.379880 -2.557960 7.468000
C -1380150 -0.200790 -1.426630 H -1.105820 -2.922220 5.698550
H -1.354190 -1.407880 4.818160
H -0.434700 -0.716360 -1.598070 :
H 1497000 0566230 -2904460 H 0662920 0462120 3.833360 in-TS2TMS, TMS-syn-c
H 2216970 -0.896720 -1.508480 O 3.060070 0.624970 2.554650 C -0.963820 -1.208160 1.402210
O 1427720 0.804780 2.615420 C 1404950 2.195620 1.906200 C -0.656110 -0.191770 2.270030
C 0767390 -0043390 2.767410 H 1.499060 2.651990 2.895710 H -0.195710 -1.932900 1.171830
C 0821560 0417030 4232900 H 2105280 2.696960 1.233070 H -1.987400 -1.452730 1.159660
H 0281780 1370270 4277920 H 0383510 2.362600 1.560190 B -2.679890 1.292320 1.872920
O 1396270 0932590 1936490 Si 4302290 -0.407960 2.096550 C -4.001510 0.588610 2.452060
s 2800390 0660210 1046590 C 5660210 0.658480 1.341100 H -4.178230 0900700 3.488150
H 5999360 1.420810 2.050530 M -3.938230 -0.506720 2.448690

C 3913350 -0.581380 1.918070
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H -4.887080 0.869130 1.869740 H 3.563020 1.906030 5.494250 H 3161380 -1.597370 6.106210
C -2.632780 2.898920 1.858890 C -0.457030 2.164900 5.625140 H 1984900 -1.898620 7.392740
H -2.5095830 3.294470 2.880790 H -0.501790 3.138610 6.126740 H 2954510 -3.231450 6.743020
H -3.513440 3.330690 1.370020 H -1.288380 2.095360 4.920650 C -0.240990 -3.804200 5.859820
H -1.744350 3273780 1.331890 H -0.591370 1.390180 6.387750 H 0178120 -4.777520 6.137800
C -1.425080 0.522160 -0.133140 C 1438190 3.244030 3.401620 H -0.717760 -3.374090 6.746180
O -2.557930 0.791770 0.373760 H 0622990 3.217520 2.674310 H -1.020560 -3.972500 5.109940
H -0.534080 1.042690 0.213400 H 1461980 4.245020 3.846690
C -1.373150 -0.158790 -1.461600 H 2385440 3.097910 2.869760 :
H -0.431480 -0.696980 -1.583090 H 1490920 0.833020 2.045550 in-TS2TMS,TMS-syn-e
H -1.426100 0.612300 -2.242590 O 1.993980 -1.558540 1.087920 C -0.991290 -1.149730 1.401900
H -2.221410 -0.834220 -1.585970 C 1772600 -2.384680 3.359530 C -0.645830 -0.138650 2.280010
O -1.430890 0.813790 2.600390 H 0.788290 -2.811730 3.159950 H -0.257860 -1.929570 1237540
C 0728890 -0.050190 2.898500 H 2527840 -3.155790 3.183580 H -2.023860 -1.401700 1.210660
C 1347910 1.333150 2.610430 H 1.810280 -2.077040 4.406870 B -2.680280 1.293710 1.868260
H 0.667210 2.069690 3.054950 Si 3.195880 -1.166380 -0.015520 C -3.932200 0.497450 2.492090
O 1.606380 -1.082550 2.498960 C 3.484080 0.698440 -0.020720 H -4.126460 0.837140 3.516440
Si 2.021600 -2.381580  3.484090 H 2574570 1.240350 -0.302690 H -3.785490 -0.588690  2.533650
C 2934630 -1.753880 5.009470 H 3.794000 1.061490 0.965540 H -4.841440 0.683700 1.908750
H 3.221930 -2.586270 5.661780 H 4.270180 0.973720 -0.732930 C -2.769260 2896010 1.887880
H 3.844150 -1.212210 4.731310 C 4789450 -2.059490 0.440300 H -2.802860 3.271900 2.917610
H 2.310330 -1.076140 5.602280 H 4.648570 -3.145040 0.414570 H -3.675070 3.250200 1.382770
C 3.134740 -3.449040 2.416420 H 5.600710 -1.807150 -0.251700 H -1.910370 3.368860 1.396410
H 3.484600 -4.329900 2.965730 H 5121910 -1.790910 1.449080 C -1.402230 0.474440 -0.104640
H 2603480 -3.796710 1.524580 C 2539480 -1.742030 -1.678140 O -2.535500 0.803500 0.384550
H 4.013070 -2.886000 2.084930 H 3.299050 -1.638760 -2.460750 H -0.513870 1.048090 0.170150
C 0468840 -3.303950 4.017130 H 2239770 -2.794030 -1.636360 C -1.391730 -0.242520 -1.419320
H -0.062150 -3.718620 3.154960 H 1.667490 -1.154020 -1.983370 H -0.434570 -0.738100 -1.591600
H 0.713250 -4.127690 4.697380 H -1.540910 0.499670 -2.215390
H -2.208060 -0.965350 -1.471380
: 09525247587300 .02,5?922%0 :95818671%0 out-TS2TMS, TMS-syn-c 0 1382310 0.895440 2.578550
O 1390810 1.531040 1.194920 C -1.048740 -1.198150 1.448680 C 0745690 -0.068130 2.902280
C 2734060 1.451710 3.239840 C -0.699250 -0.164330 2.294080 C 1.835660 0.469790 1.934960
H 3417800 0.749650 2.758190 H -0313600 -1.967610 1.240670 H 2715610 0.666000 2.566570
H 3129600 2.465010 3.129830 H -2.082460 -1.440430 1.246580 0 1.178880 -1.331810 3.378680
H 2693520 1.223180 4.309460 B -2.691920 1.331870 1.846860 Si 0709720 -1.904360 4.898430
S 1.827380 2.963740 0427770 C -4.020650 0.636680 2.419500 C 1450820 -0.783890 6.220340
C 0867480 2.982700 -1.191730 H  -4.209900 0.969910 3.446600 H 1188110 -1.136510 7.224060
H 0997630 2.042540 -1.738460 H -3.963850 -0.458540 2.439830 H 2543210 -0.758270 6.148180
H -0.203200 3.133530 -1.018410 H -4.896560 0.910460 1.819660 H 1.083230 0.244410 6.131220
H 1217080 3.794090 -1.839550 C -2.640280 2934650 1.817800 C 1421610 -3.636880 4.991250
C 1346950 4.444540 1.488260 H -2.682650 3.335870 2.837120 H 1194740 -4.105090 5.955330
H 1914460 4.488670 2.423450 H -3.483830 3.358690 1.261120 H 1.005080 -4.271660 4.202590
H 1534710 5377460 0.944870 H -1712670 3.307660 1.363970 H 2509650 -3.621280 4.871590
H 0282500 4415390 1.743310 C -1.397820 0473230 -0.101000 C -1.167040 -1.908750 5.034970
C 3674830 2.960940 0.063380 0O -2.537680 0.798920 0.359470 H -1.614040 -2.567390 4.283810
H 3946890 2.079140 -0.526460 H -0.514820 1.028780 0.225790 H -1.485940 -2.254120 6.024980
H 3965190 3.850080 -0.508070 C -1.329780 -0.245570 -1.411360 H -1.583600 -0.907770 4.880420
H 4270580 2.942900 0.981180 H -0.373720 -0.758380 -1.528420 H 0657850 0.660220 3.718680
H -1.421550 0.496490 -2.216500 0 1377130 1.665880 1.315470
H -2.156690 -0.951730 -1.503780 C 2245330 -0.511060 0.844290
out-TS2TMS, TMS-syn-b O -1.444850 0.861030 2.588060 H 1420130 -0.673250 0.146850
C -0.908040 -1.176140 1.693130 C 0736620 -0.039570 2.781660 H 3.087340 -0.095620 0.284370
C -0.356450 -0.116420 2.361690 C 0879580 -0.045040 4.321250 H 2537150 -1.468960 1.279350
H -0.287450 -2.014260 1.415820 H 1965370 -0.043390 4.512130 Si 1.632260 3.229720 1.894520
H -1.979310 -1.287260 1.608790 0 1299170 1.161010 2.254130 C 0950760 4.337660 0.542750
B -2.299330 1.496520 2.085510 Si 2705500 1.157050 1.335000 H 1.058900 5.394620 0.809530
C -3.564620 0.885260 2.862240 C 4090440 0.314320 2.296800 H 1483600 4.171110 -0.399170
H -3.610550 1.297790 3.877550 H 5023720 0.306630 1.722720 H -0.112030 4.144890 0.369470
H -3.538050 -0.206000 2.961250 H 4.281620 0.832430 3.242340 C 3.484950 3.508150 2.112270
H -4.502600 1.150710 2.361080 H 3.842470 -0.726960 2.531130 H 4.019830 3.364270 1.167620
C -2.224460 3.094080 1.953130 C 3.084880 2.962490 1.008690 H 3.682810 4.529160 2.458170
H -2.069140 3554830 2.935850 H 3.970680 3.075070 0.374040 H 3918930 2.825810 2.851310
H -3.150310 3.510160 1.540200 H  2.243650 3.450990 0.506650 C 0741510 3.487480 3.531340
H -1.397650 3.422130 1.308600 H 3.269170 3.496590 1.946110 H -0.286320 3.120930 3.463390
C -1.360830 0.469290 -0.001240 C 2387540 0.217040 -0.271440 H 1239480 2.952580 4.348360
O -2.389760 0.894070 0.594670 H 1.673830 0.754830 -0.904650 H 0717240 4.549220 3.801940
H -0.393310 0943170 0.189650 H 3.309240 0.083670 -0.848300
C -1.505160 -0.354470 -1.238200 H 1974870 -0.778470 -0.072590 ’
H -0.648800 -1.020420 -1.358930 H 1279330 -0.920780 2.415510 out-T52 TMS'TMS'Syn'b
H -1.539100 0.320090 -2.105110 O 0277960 -1.237250 4.817920 € -2.039000 1.016960 0.933420
H -2.433630 -0.926940 -1.208560 C 0264340 1.156820 5.023500 C -1.890600 1.143790 -0.430400
O -0.982780 1.012450 2.642330 H -0.821960 1.127670 4.936660 H -2.610380 0.180200 1.316670
C 1.128490 0.027760 2.705690 H 0539560 1.136570 6.082050 H -1.868820 1.842980 1.607470
C 2053350 -1.181100 2.467610 H 0625140 2.083980 4.572530 B -0.147730 2967770 -0.371320
H 3.058610 -0.809690 2.720260 Si 1.083070 -2.657050 5.192550 C 1049610 3.228410 -1.406330
O 1.287410 0.396790 4.062060 C 1.883600 -3.398730 3.649870 H 1785840 3.928710 -0.995440
Si 1182140 1941640 4.736990 H 1.142270 -3.550920 2.858090 H 1585710 2309470 -1.674520
C 2589580 1.999880 5987250 H 2676020 -2.754630 3.251890 H 0.664700 3.666150 -2.334960
H 2.583430 2.942870 6.545750 H 2.337900 -4.370640 3.874450 C -0.860800 4.269210 0.248340
H 2.501830 1.183020 6.711500 C 2419120 -2312970 6.477000 H -0.148990 4.859170 0.837160
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-1.229420 4.913510
-1.715840 4.042720
0.268680 0.907380
0.432040 2.163150
0.272550 0.276980
0.571260 0.256820
0.061100 -0.704350

0.294080 0.912410
1.653690 0.075760
-1.151050 2.037080
-2.391990 0.063460
-3.839630 -0.389140
-3.894330 -0.813840
-1.514940 -1.057220
-0.551230 -1.629340
-1.417540 -1.379130
-0.958170 -2.005230
-2.475960 -1.640440
-1.352390 -0.339590
-0.288220 -3.450100
0.429550 -3.898720
-1.223540 -4.013340
0.104360 -3.579450
1.087880 -0.704340
1.721510 -1.001100

0.913920 0.373980
1.652270 -0.892220
-2.350350 0.490440
-4.144640
-4.831550 0.763750
-4.624490 1.550560
-5.848890 0.395900

-4.777520  1.192270

-4.662620 -2.938680
-4.309730 -3.950890
-4.682150 -4.975870
-4.796640 -3.504610
-3.236640 -4.000400
-6.511770 -2.915450
-7.076640 -2.544070
-6.884850 -3.917320
-6.737510 -2.264780
-3.719240 -3.593590
-2.662480 -3.321340
-4.107280 -3.183380
-3.797060 -4.684750

-1.385330

-0.558610
0.896380
0.983710
0.871300
0.092300
2.295580
2.379820
3.123000
2.349130
-1.040520
-1.383680
-1.138940
-0.126670
-1.261910
-2.526120
-4.177080
-4.950260
-4.095300
-4.515360
-2.140100
-2.835740
-2.208620
-1.125840
-2.511810
-3.355350
-2.584310
-1.591480
-2.393180
-2.109340
-1.267720
-0.536890
-1.110310
-2.273270
-1.735890
-3.278530
-3.173940
-4.151940
-3.486670
-1.371290
-2.232790
-1.129260
-0.518760
-0.240140
-0.310990
0.698580
-0.177400

out-TS2'TMS, TMS-syn-c
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-1.864950 0.677470 0.933440
-1.864760 0.990810 -0.413940
-2.334960 -0.250840 1.239190
-1.761660 1.437830 1.693480
-0.330710 3.010990 -0.297090
0.803760 3.368650 -1.373050
1.535260 4.076800 -0.968040
1.354340 2.480620 -1.712550
0.355780 3.828780 -2.261260
-1.135230 4.227500 0.373210
-0.452580 4.899660 0.905810
-1.643780 4.818330 -0.397360
-1.899370 3.899680 1.087940
0.424160 0.982660 0.972880
0.356020 2.249730 0.916510
0.545620 0.409340 0.053280
0.851050 0.341940 2.254880
0.526010 -0.698830 2.302350
0.466670 0.901020 3.109800
1.948740 0.360450 2.298760
-1.282700 2.022810 -0.956920
-2.538410 0.068760 -1.424990
-1.671760 -0.258640 -2.655730
-1.596820 0.665570 -3.242530
-3.721080 0.694200 -1.911040
-5.064900 1.236280 -1.050240
-5.672100 -0.138680 0.087660
-6.582280 0.165690 0.616500
-5.899390 -1.050140 -0.475250
-4.920290 -0.387620 0.844240
-6.320710 1.634170 -2.388970
-7.242920 2.033110 -1.952100

LUITITITOOIIIIOIIT

I T T OIITIITOIITIO

-6.578670
-5.922070
-4.670440
-5.593700
-4.059640
-4.116330
-2.786620
-2.296170
-0.272020
0.335850

0.211060

-0.313630
-3.504670
-2.963570
-2.774310
-3.734500
-2.042900
-5.113330
-5.373500
-5.944000
-5.014410
-3.685650
-3.942770
-2.757130
-4.473260

0.750490
2.389070
2.788540
3.271490
2.567460
3.506640
-0.882740

-0.742710
0.082770
-1.141620

-1.543990

-2.314620
-3.328030
-2.380310
-1.952760
-1.833160
-1.284640
-1.739990
-2.892290
0.586160
1.262830
0.942200
0.642140

-1.289840

-1.177680

-2.979440
-3.074640
-0.063220
0.277140
0.815810
-0.675370
-0.933910
-3.403500
-2.289550
-1.912040
-3.184180
-1.543170
-4.565230
-5.965740
-5.596110
-6.742250
-6.435600
-3.837320
-2.929610
-4.546330
-3.575950
-5.194000
-4.376070
-5.654090
-5.954010

out-TS2'TMS, TMS-syn-a

OIT OO0 I ITITOIO0OOIIINOIIIO®IITOON

I T T OO0OIIIIOIIIOOIIIOV

5]

I T T OIIIO

-1.959050
-1.861860
-2.490230
-1.799050
-0.233070
0.927200
1.686250
1.437290
0.510690
-0.995700
-0.302100
-1.434910
-1.808570
0.381520
0.418550
0.432970
0.765730
0.340430
0.449830
1.860460
-1.200060
-2.466140
-3.869790
-4.493310
-2.591850
-1.761290
-1.663230
-1.415410
-2.621730
-0.897340
-2.748590
-2.245870
-3.745090
-2.877040
-0.022460
0.518320
0.568050
-0.056360
-1.818740
-4.355380
-3.8708590
-3.512500
-4.887670
-3.227030
-5.780650
-7.233970
-7.113280
-8.182770
-7.316750
-6.021800
-5.079090
-6.365120
-6.769840

0.877400
1.082740
-0.005170
1.674940
3.015640
3.325320
3.998100
2.412900
3.809700
4.269690
4.901360
4.893630
3.982120
0.965190
2.231280
0.378560
0.291900
-0.711370
0.889240
0.201610
2.041680
0.093700
0.555370
0.588010
-1.1908390
-2.551040
-2.557730
-3.557250
-2.249510
-1.868400
-4.004370
-4.954560
-4.041840
-3.925500
-2.550400
-3.468310
-1.709480
-2.476090
0.077360
-0.423290
1.920910
2.707140
2.161160
1.900110
-1.286990
-0.251650
0.012380
-0.789890
0.681060
-1.738250
-2.084500
-0.883310
-2.532080
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0.953600
-0.403160
1.286430
1.663320
-0.354840
-1.417490
-1.002630
-1.754470
-2.308460
0.297440
0.864390
-0.490130
0.975220
0.940320
0.873250
0.020150
2.218270
2.274340
3.075150
2.245480
-1.003710
-1.391860
-1.853680
-0.947810
-0.805540
-1.342600
-3.221440
-3.595760
-3.647630
-3.592590
-0.680300
-0.891100
-1.130680
0.404360
-0.607070
-0.864200
-0.988460
0.485180
-2.279100
-2.765790
-2.533040
-1.865320
-2.855410
-3.416970
-2.560850
-3.167590
-4.223490
-3.059940
-2.598260
-0.746660
-0.314010
-0.154350
-0.640970

I T T O

-5.578960
-4.778540
-6.502840
-5.328750

-2.821530 -3.627320
-3.466410 -3.251580
-3.409880 -3.652020
-2.547010 -4.657440

out-TS2'TMS, TMS-syn-e
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-1.897900
-1.985100
-2.285370
-1.770560
-0.521230
0.434710
1.234810
0.905810
-0.131880
-1.200060
-0.438540
-1.802110
-1.861660
0.352620
0.329120
0.327880
0.956570
0.630960
0.706990
2.048890
-1.570240
-2.424940
-2.844820
-3.223740
-1.371700
-1.488580
-2.450530
-2.562040
-1.947550
-3.458020
0.286080
0.331940
0.824250
0.811810
-2.376120
-2.312300
-3.439100
-1.926260
-3.306650
-3.874810
-1.695270
-0.909340
-2.065400
-1.267960
-5.443900
-5.531930
-5.137150
-4.953120
-6.569120
-6.486670
-7.530260
-6.467320
-6.110110
-5.998410
-5.400880
-5.922260
-7.043020

0.752160 1.037850

1.081280 -0.296690
-0.199550 1.369930
1.525980 1.782250

3.151650 -0.218790
3.614560 -1.424170
4.276340 -1.073190

2.758030 -1.924330

4.165450 -2.184460

4.304830 0.668560
4.923400 1.157910
4.967890 0.035970
3.916380 1.452660
1.004510 0.687190
2.275900 0.782090

0.543210 -0.304570
0.217120 1.807530
-0.824200 1.778060
0.666810 2.770030
0.237690 1.691290
2.207960 -0.812520
0.113040 -1.398540
-1.324000 -1.011140
-1.760210 -1.948200
0.011960 -2.345640
0.564020 -3.937870
-0.721930 -4.928160
-0.420700 -5.975990
-1.694520 -4.908090
-0.860400 -4.518020
0.699040 -4.527010
0.942500 -5.594140
-0.241950 -4.373050
1.485870 -3.977220
2.219520 -4.006780
2.645260 -5.014640
2.128900 -3.757470
2917780 -3.297250
0.594590 -1.850740
-1.331630 -0.029560
-2.205470 -0.532600
-2.231880 -1.289930
-3.219510 -0.361330
-1.837620 0.402590
-0.757990 -0.226130

1.076820 0.192270
1.264090 1.195920
1.692340 -0.503900
1.430930 0.166230
-1.748760 0.979550
-1.415430 0.968050
-2.814910 0.732220
-1.635110 2.001430

-1.043440 -2.007540
-0.464690 -2.720810
-2.099740 -2.286870
-0.739320 -2.137020

in-TS2'TMS, TMS-syn-a

C
C
H
H
B
C
H
H
H
C
H
H
H
C

-1.884950
-1.863620
-2.391700
-1.759260
-0.225540
0.896510
1.633500
1.445210
0.441830
-0.965650
-0.249680
-1.424180
-1.758850
0.352590

0.854840 0.954810
1.099130 -0.408990
-0.038410 1.302610
1.650500 1.674340
3.023140 -0.327960
3.354260 -1.427150
4.067500 -1.040520
2.460920 -1.753250
3.800970 -2.318990
4.277100 0.355750
4.893160 0.912110
4.915370 -0.408150
3.987210 1.056650
0.939910 0.919720



Apéndice A2 — Capitulo 3
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0.429910
0.415030
0.759500
0.357910
0.440030
1.855840
-1.242610
-2.481890
-1.429190
-2.013790
-3.276100

-4.641970

-5.616100
-6.538520
-5.893390
-5.031020
-5.604680
-6.508050
-5.907560
-4.994670
-4.153710
-5.039510
-3.614020
-3.494050
-3.090720
-0.619220
-0.542700
-1.159670
0.083590

0.098870

-0.718680
-0.178310
0.859540

-0.251150
-0.801100
0.444670

0.057470

0.574340

1.432450

-2.490840
-2.811160
-3.191230
-2.588230

2.215400
0.334130
0.290660
-0.720690
0.891670
0.224480
2.084160
0.094460
-0.762950
-1.501130
0.724720
1.669630
0.891320
1.450690
-0.144650
0.893660
1.621640
2.238540
0.599720
2.002380
3.430210
4.071620
3.478740
3.846580
-0.600490
-1.411950
0.002060
0.565200
-0.704200
0.704960
-3.062110
-4.014460
-3.779330
-5.096520
-3.764020
-3.369690
-2.924260
-4.442550
-2.940280
-3.515270
-2.983240
-3.261410
-4.589610

0.847550
0.013830
2.206250
2.278600
3.059680
2.225280
-0.986460
-1.382140
-2.122800
-2.693570
-2.367030
-2.066240
-0.651160
-0.459690
-0.874670
0.275010
-3.677160
-3.615890
-3.926790
-4.502870
-1.631460
-1.555850
-0.682370
-2.399100
-0.787250
-1.134750
-3.093230
-3.796420
-3.646360
-2.561910
-0.832190
-2.363580
-2.621590
-2.207090
-3.229370
0.609210
1.531240
0.788490
0.413320
-0.374850
0.527480
-1.178170
-0.182220

out-TS2’'TMS, TMS-syn-d

S

c
c
H
H
B
c
H
H
H
c
H
H
H
c
0
H
C
H
H
H
0
c
c
H
)
C
H
H
H
c
H
H
H

C

-1.953870
-1.861890
-2.486910
-1.792460
-0.248370
0.901850
1.654960
1.422510
0.471650
-1.023340
-0.336810
-1.466420
-1.838070
0.400620
0.423770
0.448130
0.795360
0.377640
0.476860
1.890940
-1.193850
-2.439230
-3.803350
-4.044300
-2.628330
-1.761130
-2.120610
-1.568070
-3.187730
-1.832280
-2.359540
-1.854330
-3.436590
-2.167790
0.084150

0.851190
1.071840
-0.033410
1.640590
3.016870
3.355150
4.035510
2.453350
3.841840
4.252010
4.877470
4.888000
3.944110
0.962240
2.228360
0.387770
0.276880
-0.730450
0.860780
0.195660
2.033590
0.087490
0.571150
-0.130480
-1.201460
-2.536400
-2.814360
-3.677550
-2.995440
-1.944530
-3.966380
-4.899160
-4.117390
-3.777080
-2.228070

0.947960
-0.405970
1.272280
1.666450
-0.342650
-1.409320
-0.996310
-1.759590
-2.293130
0.329190
0.911590
-0.446190
0.994850
0.929840
0.877430
0.002290
2.198160
2.244970
3.063320
2.221780
-0.996750
-1.413620
-1.989510
-2.805680
-0.845760
-1.3868590
-3.214710
-3.602260
-3.380290
-3.815690
-0.333000
-0.606290
-0.456860
0.728130
-1.143450

WITITITOOIIII
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0.679570 -3.073930 -1.504480
0.414630 -1.339480 -1.693390
0.320670 -2.081920 -0.083960
-1.724600 0.054980 -2.244620
-3.696000 1.897300 -2.464020
-4.920230 0.528630 -0.954030
-5.021410 -0.474030 -0.533510
-5.861860 0.821820 -1.425240
-4.704100 1.233620 -0.146660
-3.073640 2.471030 -3.911650
-1.466380 1.610590 -4.399450
-0.713350 1.737840 -3.616560
-1.607310 0.538390 -4.580540
-1.074510 2.045370 -5.326430
-2.769100 4.293840 -3.601890
-2.390120 4.799100 -4.496970
-3.688020 4.799250 -3.288390
-2.031310 4.409470 -2.802070
-4.354600 2.190880 -5.268140
-5.294340 2.701270 -5.032920
-3.999430 2.565030 -6.235190
-4.576420 1.124270 -5.389570

in-TS2’TMS,TMS-syn-b
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-2.323870 1.078720 0.829300
-1.852180 0.862990 -0.451350
-3.170770 0.488150 1.164070
-2.152390 2.008020 1.350660
0.177660 2.355800 -0.270800
1.615210 2.143540 -0.952080
2.378260 2.757000 -0.459450
1.951870 1.100800 -0.911050
1.598300 2.434510 -2.009050
-0.379260 3.864320 -0.218000
0.272170 4.502070 0.390580
-0.404700 4.294160 -1.226780
-1.392960 3.943130 0.193750
-0.184990 0.702770  1.559030
0.244980 1.856520 1.218760
-0.078070 -0.142750 0.878410
-0.333770 0.410630 3.018290
-1.010580 -0.429900 3.180990
-0.682420 1.293320 3.557710
0.653410 0.134920 3.414080
-0.819460 1.444260 -0.989520
-2.467750 -0.248150 -1.312410
-2.098580 -1.641780 -0.744560
-2.568030 -1.703450 0.246580
-2.078940 -0.181590 -2.658490
-2.411700 1.060000 -3.754740
-3.190360 0.205890 -5.240790
-3.399640 0.918060 -6.046860
-2.518600 -0.561620 -5.640420
-4.131470 -0.283950 -4.969080
-0.822820 1.919810 -4.257260
-1.012860 2.669420 -5.033940
-0.094040 1.203560 -4.648480
-0.375690 2.416050 -3.392900
-3.617290 2.282050 -2.976350
-3.896830 3.050920 -3.705270
-4.540010 1.793790 -2.644070
-3.169770 2.788570 -2.115580
-3.562100 -0.157650 -1.219960
-0.703380 -1.749400 -0.510750
-2.660070 -2.759790 -1.619380
-3.751580 -2.687560 -1.667010
-2.393610 -3.734220 -1.203240
-2.274010 -2.681890 -2.637800
0.620680 -2.211000 -1.444890
2.052060 -1.994720 -0.242080
2.998050 -2.301900 -0.701470
2.160750 -0.951270 0.069720
1.901720 -2.603220 0.656030
0.495810 -4.029980 -1.932550
0.283940 -4.660310 -1.062270
-0.285150 -4.208400 -2.677460
1.446560 -4.366210 -2.362920
0.859360 -1.142880 -2.967200
0.775480 -0.087530 -2.700530
1.847910 -1.320810 -3.406690

266

H 0.097630 -1.353610 -3.722030

out-TS2'TMS, TMS-syn-f
-2.041240 0.970540 0.892720
-1.863940 1.118640 -0.456320
-2.616590 0.119400 1.231950
-1.874160 1.788600 1.578210
-0.159770 3.007900 -0.455040
1.036830 3.163960 -1.513210
1.839340 3.804130 -1.129790
1.480490 2.196720 -1.786170
0.667690 3.620160 -2.439360
-0.806430 4.354110 0.130830
-0.046160 4.953690 0.645270
-1.213660 4.971000 -0.678570
-1.621580 4.173590 0.840510
0.367130 0.997940 0.950930
0.421260 2.254610 0.833800
0.412070 0.370370 0.058320
0.684970 0.374150 2.270840
0.188230 -0.591010 2.381260
0400110 1.042910 3.084590
1.769760 0.206430 2.322270
-1.182180 2.066670 -1.063850
-2.367910 0.087030 -1.459710
-3.509410 0.694140 -2.309070
-3.104700 1.625780 -2.732780
-2.806160 -1.097830 -0.827060
-2.039750 -2.584780 -0.928800
-2.199990 -3.296250 -2.664940
-1.688760 -4.262920 -2.738560
-3.249570 -3.447720 -2.935480
-1.757860 -2.630600 -3.413920
-2.913250 -3.660420 0.334180
-2.514100 -4.680580 0.334310
-3.984650 -3.716060 0.117070
-2.798660 -3.250960 1.343050
-0.206570 -2.399130 -0.514490
0.312210 -3.359920 -0.605060
0.291210 -1.697720 -1.193770
-0.067060 -2.040820 0.510140
-1.528520 -0.102100 -2.148500
-4.623600 0.945880 -1.466890
-3.937940 -0.235730 -3.439260
-3.097000 -0.480980 -4.096680
-4.717860 0.244550 -4.035840
-4.342440 -1.158380 -3.017920
-5.424100 2.417040 -1.376090
-5.984220 2.932970 -3.103330
-6.507530 3.895510 -3.078650
-5.130840 3.042570 -3.782200
-6.663610 2.191440 -3.536980
-6.894760 2.097180 -0.254920
-7.482870 3.009080 -0.102950
-7.554990 1.334620 -0.680270
-6.561130 1.743240 0.725850
-4.282570 3.726010 -0.659220
-4.031500 3.489680 0.379350
-3.339060 3.774670 -1.210640
-4.740290 4.721310 -0.682710
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in-TS3Bn,Bn-anti-a
2.69191 1.90774 3.66102
3.26890 0.92721 2.87694
1.77674 1.66669 4.19153
3.26147 2.74220 4.04124
5.08123 2.35745 1.84740
6.12823 2.70654 3.01311
6.94122 1.97149 3.01895
5.68283 2.70520 4.01521
6.57815 3.69308 2.85257
5.64470 2.26531 0.34893
6.32008 1.40798 0.24918
6.20893 3.16398 0.07518
4.84709 2.13687 -0.39524
2.75290 3.28446 1.78350
3.99346 3.52534 1.89399
242253 2.47310 1.12976
1.77357 4.37045 2.09661

OTOOIIIOIIIO®E®IIOON



Apéndice A2 — Capitulo 3

078621 3.95968 2.31479
168728 5.02187 1.21599
212776 4.97461 2.93361
433033 1.06880 2.13572
254072 -0.39825 2.66921
162789 -0.36333 1.41249
099673 0.54002 1.48824
3.51345 -1.42340 2.61726
1.88833 -0.55062 3.54126
0.80075 -1.52629 1.40100
038274 -1.45627 2.18717
110927 -0.78230 1.70206
0.18384 -1.04731 3.18921
-0.92860 -2.85699  2.30547
112340 -3.45660 3.55247
-1.18345 -3.59804 1.14476
156870 -4.77816 3.64333
-0.91581 -2.89265 4.45862
162452 -4.91618 1.23171
-0.99662 -3.14390 0.17692
1.81743 -5.51068 2.48246
171220 -5.23484 4.61817
-1.80978 -5.48473 0.32512
215712 -6.53999  2.55013
239451 -0.36740 0.09810 :
2.94675 -1.30355 0.00967 In-TS3Bn,Bn-anti-c
273065 2.00274 3.62733

169116 -0.29428 -0.73537
311162 045363 0.05092 332676 0.99986 2.87513
1.78453 177733 4.10742

307474 274005 2.96782

508326 271599 343473 331941 279599 4.06658

378750 310614 372017 508983 245611 1.77634

3.06056 -3.68475 1.78649 624558 2.84GB8  2.82045

406624 -3.60939 0.81579 7.05670  2.10990  2.79986
588118 2.90444 385427

207359 -4.66725 1.67161
407779 449854 -0.25882 6.68090 3.82246 257355
550993 227206 0.23490

482366 -2.83621 0.90223
2.08843 556220 0.60091 6.20905 1.43627 0.11602
599773 3.17129 -0.15844

127578 -4.72184 2.40624
308911 -547983 -0.36825 463850 2.06366 -0.39986
185804 442604 -1.01095 275050 3.26529 1.83596
130514 -6.31025 0.51880 4.00197 3.56135 1.88197
309714 617139 -1.20602 241775 246055 1.18483
176393 4.35468 2.11759
078888 3.93939 2.37699
164272 4.93760 119475
212448 501558 2.90824
4.42208 112579 2.19401
262739 -0.34658 2.67759
247881 -0.68715 1.19072
348524 -0.68919 0.75093
338642 -1.40321 3.25794
162703 -0.29485 3.12868
171967 0.40169 0.65448
1.81287 058441 -0.75773
1.24986 -0.20339 -1.28150
286029 0.52012 -1.08509
1.24423 1.94681 -1.07289
199733 2.90726 -1.75460
-0.04022 2.28102 -0.62206
147583 4.18245 -1.98796
3.00205 2.66465 -2.08862
-0.56052  3.55344 -0.84964
-0.61482 1.54221 -0.07167
019717 450859 -1.53473
207323 492079 -2.51446
-1.55555  3.80307 -0.49259
-0.20781 5.50064 -1.71192

1.78893 -2.02818 0.96874 :
0.78294 -2.00883 1.40070 out Tsan’ Bn anti b
273931 1.87910 3.74625

170373 -2.25477 -0.09808

236328 -2.82465 144654 3.28586  0.93225  2.91969

3.55572 -1.31622 4.67471 182726 1.63561 4.27302
332268 271465 4.10211

412117 -0.41410 4.94561

417518 -2.18352 4.92480 508028 236674 1.85730

924580 136034 543293 6.11356 2.79877 3.00820

131480 -2.36977 5.15422 692223  2.06151 3.08083

1.93389 -0.39593 6.39541 5.65900  2.88098 4.00172

0.09938 -2.41852 5.83391 6.57435  3.76581  2.77556
5.64687 2.25136 0.36209

1.54855 -3.10561 4.38999
0.71981 -0.44688 7.08483 6.39044 1.44792 0.29803
6.13782 3.17691 0.04116

2.64307 0.40156 6.60156

267

0.67732 1.12156 -1.61015
2.72847 1.77137 -4.25132
4.80806 1.20866 -4.35364
0.65616 2.20699 -3.84717
2.72371 2.24819 -5.22723

0.14146 0.37254 2.14944 :
0.32897 1.41511 241614 out Tsan'Bn anti-a
276103 1.87100 3.75233

-0.62892 0.35280 1.37506
3.32453 0.91699 294317

-0.23459  -0.15265 3.03262

329501 -2.67326 267421 184136 162039 4.26330

234171 -3.07124  2.29000 332838 272072 4.10245

323006 -2.70073 377650 510235 235644 1.86501

444186 -3.53535 219839 613252 2.82598 3.00319
6.98425 2.13663 3.04595

568456 -2.96830 1.89498
569264 2.85836 4.00701

427488 -4.92024 2.09187
674411 -3.78176 149075 653163 3.82344  2.78551
566891 2.21727 0.36989

5.80473 -1.89288 1.96658
6.38946 1.39254 0.30861

533719 -5.73271 1.69579

3.30831 -5.36611 2.31645 6.18407 3.12686 0.04156

6.57602 -5.16407 1.39279 4.86899 2.00609 -0.35085
272919 3.13939 1.75732

770379 -3.33264 1.25140
519522 -6.80660 1.61536 3.95067  3.46451 1.85146
245216 2.26739 1.15644

7.40266 -5.79426 1.07791
1.67781 4.16769 2.02442

0.72657 3.69779 2.28059
1.53240 4.75880 1.10952
1.99686 4.84208 2.82071
4.41041 1.05193 2.21293
2.62112 -0.39121 2.62781
3.56516 -1.59765 2.87931
4.54102 -1.34255 2.44739
1.42078 -0.47392 3.37221
2.39527 -0.36404 1.55332
3.05717 -2.78202 2.25331
3.58068 -3.05792 0.95266
3.29133 -4.09366 0.74787
4.67992 -3.01098 0.97064
3.03972 -2.14128 -0.12480
3.80357 -1.08403 -0.63043
1.71714 -2.29271 -0.56404
3.25562 -0.19080 -1.55451
4.82115 -0.93721 -0.28028
1.16475 -1.40099 -1.48196
1.11746 -3.10898 -0.16945
1.93498 -0.34482 -1.97824
3.86185 0.62371 -1.93833
0.13799 -1.52888 -1.81246
1.50809 0.34982 -2.69588
3.71003 -1.89273 4.36562
2.73660 -2.13966 4.79514
439030 -2.73436 4.51475
4.10276 -1.0176S 4.89237
0.42463 -1.33707 2.82660
0.64755 -2.38511 3.06049
0.43049 -1.25286 1.72823
-0.92479 -0.92938 3.36536
-1.24733  0.42483 3.51783
-1.88819 -1.89418 3.67420
-2.51016 0.80528 3.96873
-0.49216 1.17115 3.29180
-3.15689 -1.51570 4.11784
-1.64280 -2.94844 3.57131
-3.47089 -0.16444 4.26735
-2.74690 1.85890 4.08874
-3.89491 -2.27628 4.35614
-4.45477 0.13184 4.61929

-0.19970 -1.45778 6.80463
-0.61548 -3.20507 5.60953
0.49043 0.30688 7.83253

-1.14633  -1.49640 7.33569
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in-TS3Bn,Bn-anti-b
2.71418 1.92861 3.66826
3.28441 0.93734 2.87920
1.80275 1.68783 4.20454
3.32378 2.70938 4.09838
5.06739 2.41052 1.84517
6.17099 2.71244 2.97389
6.97751 197125 2.93119
5.76691 2.69604 3.99382
6.62332 3.69861 2.81677
557564 2.31740 0.32659
6.23305 1.44959 0.19170
6.14913 3.20813 0.04548
474956 2.21843 -0.38708
2.73852 3.27176 1.89694
3.99236 3.53687 1.96253
2.39345 2.49894 1.20590
1.78190 4.36929 2.25017
0.78283 3.97600 2.44784
1.71675 5.05398 1.39384
2.14291 4.93530 3.11104
434471 1.08171 2.15389
2.55547 -0.39220 2.66758
1.41042 -0.28425 1.61878
1.18127 -1.32189 1.32244
3.51467 -1.34270 2.24090
2.11387 -0.70035 3.62746
1.79598 0.45824 0.47302
2.75848 -0.15848 -0.39152
249516 -1.22081 -0.51971
3.75406 -0.12287 0.05921
2.74172 0.54723 -1.72521
3.90405 0.58246 -2.50426
1.57345 1.13650 -2.22115
3.89738 1.18545 -3.76216
4.82091 0.14679 -2.11664
1.56810 1.74814 -3.47508
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Apéndice A2 — Capitulo 3

485827 2.01963 -0.36628
272278 3.22764 1.77379
3.95129 3.50919 1.87106
241440 237292 1.16470
170317 4.27576 2.08199
074439 3.82467 2.34375
155783 4.89196 1.18376
2.05347 4.92223 2.88822
435552 107363 2.17104
259937 -0.40070 2.65321
3.49045 -1.59457 3.12207
2.80163 -2.42659 3.34476
133051 -0.39940 3.29788
245853 -0.48361 1.56290
424909 -1.27594 4.27833
352233 -1.13619 5.49531
337100 -2.12671 5.95529
252773 -0.71451 5.30621
427890 -0.22665 6.43679
396156 -0.21761 7.79983
525698 0.65169 5.95948
460209 0.66314 8.67147
3.20790 -0.90308 8.18192
590065 1.53064 6.83195
550820 0.63740 4.90655
557453 1.54240 8.18902
434595 0.65954 9.72733
6.65740 2.20703 6.44439
6.07624 2.22662 8.86737
449313 -2.03405 2.06198 :
516664 -1.20925 1.82399 out-TS3Bn,Bn-anti-d
507899 -2.87504  2.44060 2.79611 1.88189  3.70507
330674 0.90553 2.88377

3.97940 -2.34512 1.14686
1.84261 1.71390 4.18471

034547 -1.23182 270287
057465 -2.29754 2.85408 342152 2.68515  4.06734
507016 233727 177436

0.33091 -1.06024 1.61208
-1.00184 -0.89680 3.29596 6.12018 2.81133 2.89833
6.96724 2.11611 2.94032

-1.33947 0.43466 3.56795
5.69638 2.86461 3.90819

-1.94188 -1.90155 3.54182
259730 0.75335 4.07668 652311 3.80260 2.65990
566176 2.17997 0.28830

-0.60174 1.21060 3.39020
-3.20561 -1.58304 4.04274 6.40230  1.37166  0.25682
6.16655 3.09621 -0.03868

-1.68436 -2.93939 3.34476
2353580 -0.25460 4.31255 4.89666 1.94399 -0.46261
269142 3.15985 1.79758

-2.84696 1.78868 4.29082
-3.92652 -2.37322 4.23103 3.93511 343905 1.76457
451572 -0.00577 4.70908 230055 231397 122772
172690 4.23430 2.17714
081337 3.80758 2.59037
144843  4.78482 1.26866
218945 4.92939 2.88022
438954 1.02659 2.14460
254431 -0.36002 2.50470
149438 -0.90204 3.48957
110074 -1.81894 3.02423
1.87085 -0.10691 1.26064
329883 -1.14794 236437
042096 0.00912 3.71441
-0.66125 -0.02094 2.76996
-1.53177 -0.46053 3.27893
-0.40762 -0.65070 1.91466
-1.00615 137047 2.29185
-0.82101 173921 0.95470
-1.55004 230507 3.18353
-1.19260 3.01012 0.51015
-0.38692 1.03032 0.25994
191689 3.57741 2.74374
-1.69044  2.02695 4.22477
-1.74577 3.93033 140152
-1.04408 3.27274 -0.53317
-2.34256  4.29057 3.44392
-2.03831 4.91816 1.05711

2.09309 -1.25429 4.84833 H 1 .
2.48595 -0.36345 5.34269 in TS3 Bn'Bn anti-a
2.71600 1.88855 -3.69152

132104 -1.69310 5.48474
290950 -1.97511 4.73777 3.28761 (092606 -2.88497
1.80445 161568 -4.21018

260326 -0.43264 0.06749
3.29144 2.70983 -4.09177

2.72931 -1.52420 0.00054
359469 0.02783 0.09595 5.06779 2.37430 -1.80678
6.17291 2.69198 -2.92695

1.78161 0.09085 -1.07982
196732 1.39836 -1.54451 697833 194955 -2.88789
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4.15862 -3.81543 3.06246
2.33853 -4.04885 1.49709
5.04315 -4.33018 2.11161
4.53023 -3.51185 4.03852
3.21901 -4.55398 0.54262
1.29116 -3.90993 1.25344
4.57535 -4.69517 0.84802
6.09712 -4.43148 2.35337
2.85006 -4.81266 -0.44496
5.26443 -5.08043 0.10236

013810 0.07631 2.90709 out-TS3Bn,Bn-anti-e

-0.06508 -0.13808 1.85688
2.70578 1.89675 3.66763

-0.73009 -0.21211 3.50380
029993 1.15107 3.01075 3.27939 0.92744 2.87242
1.78016 1.64262 4.16932

3.27820 -0.93159 0.29097
3.80132 -1.76142 0.78691 3.27841  2.72617  4.05405
4.03084 -0.18165 0.02885 506849 236935 1.80697
257836 -1.45223 -0.93997 6.14546  2.72733  2.94375
328199 -1.55569 -2.14445 697379 2.01210  2.92609
125419 -1.90184 -0.88429 572439 2.71670 3.95738
2.68092 -2.11698 -3.27188 6.56462  3.72675  2.77797
430724 119715 -2.19840 559128 2.26035 0.29406
0.64915 -2.45466 -2.01320 6.32148 144776 0.20281
6.08552 3.18311 -0.03023

071455 -1.81804 0.05221
136137 -2.56927 -3.20935 4.77471  2.05049  -0.41005
273717 3.27475 181554

3.23977 -2.19339 -4.20034
-0.38002 -2.79899 -1.95866 3.98346 3.52097 1.88614
2.38388 2.47124 1.17175

0.89004 -3.00139 -4.08740
1.77718 4.36402 2.17329

0.80745 3.95108 2.45201
1.63182 499652 1.28724
2.18194 4.98142 297715
4.33612 1.06810 2.11723
2.65139 -0.45520 2.74764
3.23405 -1.43687 3.79932
3.05286 -1.01530 4.79910
1.23724 -0.40430 2.92602
292121 -0.85074 1.76161
4.62538 -1.60215 3.55874
5.50524 -0.84393 4.38308
554141 -1.27431 5.39675
5.14731 0.19067 4.48113
6.88148 -0.83150 3.76458
8.02051 -0.81307 4.57462
7.03151 -0.77022 2.37376
9.29327 -0.72105 4.00821
791313 -0.86845 5.65551
8.30250 -0.68649 1.80743
6.14437 -0.77160 1.75268
9.43744 -0.65800 2.62174
10.17008 -0.70547 4.64939
8.40687 -0.63545 0.72724
10.42675 -0.58914 2.17850
2.58389 -2.81116 3.69351
2.78957 -3.24491 2.70932
3.00706 -3.47675 4.45014
1.50374 -2.74186 3.83649
0.47518 -0.64557 1.73980
-0.55421 -0.76703  2.08961
0.78845 -1.59432 1.28083
0.55098 0.47264 0.72164
146014 0.42116 -0.34291
-0.27652 1.59667 0.84659
1.54743 147147 -1.25972
2.10472 -0.44564 -0.45759
-0.20285 2.64181 -0.07416
-0.98375 1.64671 1.67053
0.71346  2.58318 -1.12807
2.26395 141951 -2.07355
-0.85786 3.50189 0.02961
0.77473 3.39786 -1.84327

0.73955 -0.67709 -1.61229
1.12282 1.93125 -2.51908
2.77319 2.00108 -1.13646
-0.10739 -0.14826 -2.58673
0.58616 -1.69034 -1.24976
0.08064 1.16000 -3.03862
1.27855 294610 -2.87329
-0.91402 -0.75294 -2.99057
-0.57857 1.57407 -3.79585
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out-TS3Bn,Bn-anti-c
2.83997 1.88542 3.75832
3.35529 0.90921 2.92607
1.93258 1.69507 4.31465
3.47570 2.67664 4.13061
5.04735 2.40090 1.75816
6.18974 2.87355 2.78292
7.04049 2.18266 2.75334
5.84838 2.92350 3.82441
6.56649 3.86736 2.51404
5.46721 2.24020 0.21591
6.17116 1.40862 0.09100
5.95920 3.14424 -0.16076
4.60429 2.04112 -0.43362
2.66818 3.10991 1.88458
3.89634 3.46516 1.86059
2.34518 2.26702 1.26520
1.64262 4.14298 2.23655
0.69757 3.67966 2.52611
1.46142 4.76212 1.34758
2.00907 4.79088 3.03474
4.42563 1.06282 2.19675
2.63964 -0.39450 2.56996
1.35494 -0.72818 3.35704
1.56414 -0.54713 4.42434
2.31281 -0.37549 1.18676
3.37508 -1.18606 2.76586
0.96843 -2.09318 3.19006
1.82409 -3.08065 3.76296
1.15551 -3.86863 4.13121
2.36282 -2.67883 4.63417
2.80077 -3.66581 2.76141
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Apéndice A2 — Capitulo 3
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5.76910
6.62563
5.54922
6.24093
6.07206
4.71132
2.75024
3.99292
2.41475
1.77093
0.78924
1.66734
2.13554
4.33303
2.62790
1.85902
2.51041
1.73700
3.44781
1.71952
0.99606
0.52942
0.19065
1.87200
1.33683
3.21644
2.13118
0.30384
4.01565
3.62947
3.47525
1.70539
5.06088
4.09806
0.51737
-0.15414
0.65891
0.04332
2.38029
3.01859
3.02598
1.34079
0.01039
1.71799
-0.92816
-0.28508
0.78383
2.74658
-0.54582
-1.96054
1.09053
-1.27658

2.68185
3.67648
2.30163
1.46387
3.21622
2.15285
3.28987
3.53770
2.49587
4.36219
3.94123
5.03490
4.94663
1.07515
-0.43454
-0.48927
-0.00637
-0.78546
-1.16152
-1.81346
-2.77406
-3.43542
-2.31230
-3.59690
-4.14965
-3.83217
-4.91906
-3.94568
-4.59441
-3.39524
-5.14037
-5.31892
-4.76042
-5.72970
0.24618
-0.20681
1.28780
0.21883
-1.24096
-0.44153
-2.09927
-1.64482
-1.22936
-2.44970
-1.61585
-0.61470
-2.82970
-2.79289
-2.41461
-1.29140
-3.45687
-2.71531

-3.94682
-2.76186
-0.27917
-0.13383
0.02234
0.41563
-1.84861
-1.9339%6
-1.17693
-2.20485
-2.42939
-1.34237
-3.05130
-2.11624
-2.67204
-1.33029
-0.59414
-3.71300
-2.59794
-0.81438
-1.58252
-0.84123
-2.16291
-2.50803
-3.67545
-2.19896
-4.52639
-3.94377
-3.05238
-1.29547
-4.21950
-5.44158
-2.80717
-4.88626
-1.38712
-2.11867
-1.68677
-0.40313
-4.89989
-5.30767
-4.66722
-5.91590
-5.80994
-6.99782
-6.76977
-4.96726
-7.95967
-7.07581
-7.84750
-6.67314
-8.79191
-8.59252

in-TS3'Bn,Bn-anti-b
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2.72027
3.29188
1.81444
3.31103
5.07296
6.18645
6.99713
5.79239
6.62906
5.56509
6.24377
6.10501
4.72525
2.76379
4.01043
2.43886
1.78391
0.80829
1.66003
2.15107
4.34570
2.60151
1.26723
0.56298
2.26662
3.29130

1.88313
0.91331
1.61148
2.68018
2.36761
2.68038
1.94442
2.65417
3.67034
2.28392
1.43460
3.19071
2.15481
3.25322
3.51818
2.44081
4.34242
3.92898
4.93948
4.99038
1.05520
-0.43922
-0.32331
0.21530
-1.06556
-1.06095

-3.66342
-2.86363
-4.19490
-4.08997
-1.80637
-2.92246
-2.87516
-3.94475
-2.75886
-0.27902
-0.13618
0.01746
0.41520
-1.83720
-1.92718
-1.19277
-2.13416
-2.39598
-1.22050
-2.93226
-2.11265
-2.66969
-1.90751
-2.56290
-3.90224
-2.08118
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1.5319
0.37971
-0.41746
-0.01868
0.77328
1.98882
-0.04599
2.38203
2.63828
0.34012
-0.98527
1.55769
3.33696
-0.30406
1.86611
0.69809
1.36112
0.61548
-0.29453
3.32677
3.73984
2.83409
4.43396
4.17188
5.71460
5.17302
3.17206
6.72305
5.92099
6.45345
4.95873
7.71131
7.23406

0.46194
0.90698
1.19767
0.09196
2.08895
2.07450
3.21862
3.17847
1.21002
4.32034
3.24392
4.30424
3.16341
5.19321
5.16500
-1.69685
-2.20462
-2.29880
-1.61604
-1.81214
-2.52987
-2.38195
-0.95751
-0.12186
-0.96274
0.69055
-0.10322
-0.15461
-1.59181
0.67394
1.33753
-0.15997
1.31080

-0.74898
-0.03829
-0.74022
0.58544
0.81549
1.51242
0.89792
2.26671
1.42455
1.66545
0.35073
2.34699
2.78304
1.71931
2.93280
-1.56120
-0.85314
-2.46839
-1.10898
-4.50984
-3.78522
-5.30424
-5.08448
-6.17810
-4.52579
-6.70368
-6.60345
-5.05363
-3.66400
-6.14188
-7.54947
-4.60459
-6.54703

in-TS3'Bn,Bn-anti-c
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2.73384
3.28936
1.78317
3.32996
5.08009
6.15305
6.97828
5.72913
6.58488
5.63399
6.29157
6.21730
4.83190
2.73800
3.98936
2.35115
1.78463
0.83880
1.57763
2.22683
4.37129
2.58632
1.90983
1.34549
1.55487
3.36189
1.01168
-0.35880
-0.42651
-0.93384
-0.91510
-1.41830
-0.90901
-1.90615
-1.42699
-1.39352
-0.52073
-1.89264
-2.29593
-1.38251
-2.27276
2.87791
3.43057
3.60543
2.31355

1.89912
0.92434
1.69620
2.70814
2.36336
2.73732
2.01530
2.74436
3.72850
2.25219
1.38144
3.13898
2.15006
3.25197
3.49827
2.44785
4.33593
3.91881
4.94452
4.98006
1.04928
-0.41010
-0.50831
-1.45152
-0.65454
-1.19153
0.58550
0.35952
-0.49486
0.13093
1.58784
2.65265
1.68894
3.80104
2.57962
2.83558
0.86604
3.89515
4.62037
2.89366
4.78770
-0.53243
0.40295
-1.34189
-0.68810
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-3.67475
-2.87706
-4.14570
-4.06937
-1.81697
-2.95596
-2.95483
-3.96782
-2.77460
-0.31330
-0.20593
-0.03976
0.42969
-1.83031
-1.87262
-1.20218
-2.21625
-2.56109
-1.32509
-2.97866
-2.15225
-2.63178
-1.24149
-1.26075
-3.57750
-2.68279
-1.05291
-1.42491
-2.10312
-0.51568
-2.10034
-1.34434
-3.49748
-1.97092
-0.25973
-4.12706
-4.08711
-3.36477
-1.37375
-5.21155
-3.85337
-0.06574
0.00870
-0.17623
0.85749

1.99135
2.89376
2.23412
0.86069

-0.29412

0.89833

-0.33138
-0.19964

1.78691

-1.34949
-2.28634
-0.15741
-2.20616

¢
H
H
c
c
c
C -1.39426
H
¢
H
¢
H
H
H

-1.03182 -4.88956
-0.47568 -5.16998
-2.10525 -4.89771
-0.71282 -5.83261
-1.50456 -5.83342
0.43521 -6.63164
-1.15294  -6.61467
-2.39131 -5.20634
0.78807 -7.41860
1.06031 -6.62589
-0.00361 -7.40779
-1.77219 -6.60454
1.67998 -8.03699
0.27164 -8.01581

out-TS3'Bn,Bn-anti-a

3.13747
3.18690
2.41877
4.00076
4.81327
6.21297
6.79532
6.10486
6.80979
4.91472
3.93948
5.34772
5.55860
2.89115
4.11403
2.16922
2.37406
1.45064
2.14914
3.12507
3.89938
2.32025
3.09275
2.30282
1.73357
1.53538
3.94897
5.24407
5.99636
5.36587
5.50283
6.81360
4.45512
7.07663
7.63470
4.71987
3.44257
6.02787
8.09855
3.89886
6.22946
3.74744
4.51975
3.00038
4.20079
0.43341
-0.20010
0.01462
0.41264
1.22180
-0.42899
1.16794
1.91440
-0.47817
-1.05022
0.31670
1.80053
-1.13432
0.27975

I T ITOIOIOOOOITIOIIIOIIIIIOIIOIIOOOOIIOOIOIIOONOIIIOZOOIIIOIIIO®IIOON

1.86004 -3.35654
0.80995 -2.44486
1.78874 -4.16703
2.48069 -3.54624
1.92377 -0.87551
1.87509 -1.67435
1.00694 -1.34513
1.80833 -2.76463
2.76920 -1.46112
1.84215 0.71916
1.93526 1.20832
0.88419 1.02417
2.63874 1.11024
3.29387 -1.67496
3.26952 -1.29712
2.65707 -1.17108
4.54789 -2.30729
4.35523  -2.85595
5.26282 -1.50467
4.99216 -2.96326
0.79335 -1.36210
-0.42115 -2.66995
-1.60456 -3.34363
-2.33794  -3.54338
-0.95634 -1.49567
-0.13772  -3.38815
-2.30020 -2.45750
-1.78385 -2.15822
-2.39286 -2.68092
-0.75486 -2.50803
-1.81611 -0.66700
-1.68348 -0.19598
-1.92727 0.25146
-1.64929 1.17372
-1.60124  -0.90512
-1.90503  1.62127
-2.01528 -0.12208
-1.76251  2.08860
-1.53896 1.52531
-1.99276  2.32811
-1.73928 3.15572
-1.22313  -4.67269
-0.45979 -4.55323
-0.82872 -5.36878
-2.11245 -5.11832
-0.47749 -1.17584
-0.44704 -2.07632
-1.23920 -0.50866
0.86698 -0.48039
1.07990 0.64414
1.89453 -0.91906
2.29255 1.32987
0.30357 0.95308
3.11404 -0.23749
1.74058 -1.79821
3.31219 0.89231
2.44848 2.19791
3.90488 -0.58937
4.25695 1.42649

out-TS3'Bn,Bn-anti-b

C 269628
C 3.26961

1.8%447
0.92803

-3.68026
-2.88090
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1.77678 1.64321 -4.19947
3.26193 2.72800 -4.06975
5.07102 2.36134 -1.82599
6.13729 2.68929 -2.98090
6.94237 1.94515 -2.97076
5.70261 2.68508 -3.98785
6.59797 3.67141 -2.82452
560693 2.28376 -0.31742
6.33504 1.47058 -0.21221
6.10940 3.21104 -0.01998
4.80339 2.08918 0.40457
2.75324 3.31148 -1.79490
3.99385 3.53846 -1.90528
241332 249743 -1.15009
1.78116 4.39642 -2.12793
0.80012 3.98427 -2.37014
1.67248 5.04314 -1.24620
2.15457 5.00435 -2.95369
4.32131 1.07603 -2.12089
2.62813 -0.45752 -2.78402
3.19249 -1.38260 -3.89240
3.11132 -0.82320 -4.83070
2.87273 -1.07896 -1.54344
1.54809 -0.35931 -2.96754
2.36225 -2.52189 -4.12742
2.20085 -3.47921 -3.08295
2.10143 -4.44607 -3.59363
3.08432 -3.53577 -2.44000
0.97026 -3.24090 -2.22819
0.92463 -3.71405 -0.91288
-0.14427 -2.57320 -2.74644
-0.21441 -3.52693 -0.12902
1.79505 -4.20758 -0.48876
-1.28080 -2.37298 -1.96038
-0.10257 -2.20418 -3.76614
-1.32125 -2.85147 -0.64890
-0.22939 -3.89368 0.89324
-2.13692  -1.84671 -2.37367
-2.20533  -2.69796 -0.03689

4.65949 -1.74761 -3.65760 1 H
4.80453 -2.21882 -2.68393 out TS3 Bn’Bn anti d
290400 1.81648 -3.71402

527775 -0.84669 -3.67575
499385 242823 -4.44457 337107 084609  -2.84987
2.04074 160514 -4.33033

2.10732 -0.55823 -0.46135
210951 0.54264 -0.50416 3.54831 2.61532 -4.05036
505288 2.32363 -1.66077

1.06469 -0.89465 -0.53937
6.20303 2.68177 -2.72022

2.73571 -1.00578 0.83183

195543 -1.49068 188462 703893 198261 -2.61741

412333 -0.90130 099313 587591 2.62441 -3.76457

255164 -1.86034 3.09240 658898  3.69290 -2.54552
546749 224550 -0.11428

0.88161 -1.58874 1.75276
471839 -1.27558 2.19648 6.18102 1.42853 0.04656
594892 3.17123 0.22028

471792 -0.52901 0.16588

303409 -175429  3.25007 460721 2.05933 0.54227

103762 223787 3.90527 270872 3.18112 -1.88987
3.94834 3.45799 -1.83018

579491 -1.19083 2.31463
139935 2.04522 418756 231157 238037 -1.25854
1.75605 4.24341 -2.34206
080918 3.81112 -2.67059
1.55307 4.90885 -1.49190
220039 4.83824 -3.14193
435118 101324 -2.00223
271217 -0.52376 -2.65831
121641 -0.62364 -3.03164
075768 034175 -2.78956
3.40628 -1.54002 -3.38245
278180 -0.73085 -1.58006
053575 -1.52254 -2.15360
095155 -2.88524 -2.16115
098069 -3.27891 -3.18738
1.96887 -2.99040 -1.75968
-0.01868 -3.69941 -1.33707
041793 -4.86471 -0.69726
-136640 -3.33629 -1.24082
-0.47655 -5.66075 0.01889
1.46580 -5.14999 -0.75747
226023 -4.12687 -0.51799
169947 -2.42496 -1.72496
-1.82003 -5.29292 0.11138
-0.12256 -6.56191 0.51151
-3.30330 -3.83147 -0.44582

270

2.36363 -0.52359 -2.73420
3.17934 -1.50954 -3.61650
415330 -1.58732 -3.12439
2.45481 -1.07158 -1.42977
1.30851 -0.49644 -3.05189
3.48428 -0.96566 -4.89424
241629 -0.79971 -5.81224
221797 -1.73934 -6.35079
1.48293 -0.53257 -5.29410
2.75550 0.30076 -6.79490
196732 0.46777 -7.93961
3.81553 1.18225 -6.56255
2.22510 1.50690 -8.83306
1.14621 -0.21960 -8.13328
4.07681 2.21986 -7.45967
442951 1.04431 -5.68136
3.28225 2.38866 -8.59428
1.60525 1.62534 -9.71737
490522 2.8%9612 -7.26780
3.48669 3.19645 -9.29107

2.52521 -2.88705 -3.68198 |n'TS3IBn,Bn'a ntl_d

1.52387 -2.83506 -4.12329
43399 329914 -2.67485 271246 187983 -3.69754
327150 091774 -2.89247

3.13647 -3.56025 -4.28943
1.86050 -0.29313 -0.40092 184718 159427 -4.28014
3.28523 2.72277 -4.05159

254124 051721 -0.10515
092986 0.17022 -0.77391 505397 236378 -1.81532
613633 2.66340 -2.96387

155312 -1.17200 0.78655
1.00706 -2.44725 0.59868 6.94299 192179 -2.91958
5.71751 2.62380 -3.97561

1.77307 -0.71001 2.08727
6.59181 3.65098 -2.82655

068278 -3.24391 1.69541
085464 281100 -0.41239 557065 231143 -0.29811
625499 146657 -0.15630

1.44131 -1.50317 3.18734
6.11374 3.22254 -0.02316

221385 0.27200 2.24132
0.89541 -2.77241 2.99354 4.74809  2.18449 0.41858
275234 3.32865 -1.81021

0.26471 -4.23423 1.53876
1.61986 -1.13383 4.19302 3.99132 3.55779 -1.92597
242394 251725 -1.15860

0.64303 -3.39386 3.84774
1.76259 4.39233 -2.15502

0.77914 396128 -2.35311
1.66914 5.06862 -1.29388
2.10596 4.97506 -3.01143
4.30058 1.08001 -2.09395
2.71589 -0.50840 -2.79176
1.88478 -0.89819 -1.52912
192738 -1.99281 -1.50931
1.94880 -0.88118 -3.92313
3.62626 -1.12311 -2.71839
0.48618 -0.64717 -1.62663
0.07303 0.65021 -2.01200
0.77923 1.40970 -1.65264
0.06097 0.72710 -3.10726
-1.29219 0.96732 -1.44786
-2.06831 1.96550 -2.04917
-1.77412 0.32897 -0.30175
-3.30084 2.33017 -1.50781
-1.70842  2.45358 -2.95295
-3.01148 0.68696 0.23609
-1.17585 -0.45432 0.14996
-3.77664 1.69015 -0.36121
-3.89367 3.10510 -1.98554
-3.37903 0.18009 1.12400
-4.73916  1.96727 0.05880
246041 -0.36745 -0.21558
2.33823 0.71437 -0.12539
3.52989 -0.57428 -0.13695
1.93460 -0.83718 0.61943
2.68493 -1.52130 -4.97513
3.22372  -2.39056 -4.56865
1.91689 -1.89056 -5.66066
3.64514 -0.60173 -5.69434
3.17249 0.27641 -6.67769
499575 -0.55016 -5.33443
4.02809 1.19819 -7.27701
2.12324 0.24332 -6.96040
5.85626 0.37445 -5.92814
537467 -1.22680 -4.57283
5.37243 1.25301 -6.89779
3.64961 1.87509 -8.03758
6.89809 0.41546 -5.62642
6.03948 197553 -7.35852

-2.51703 -5.90751 0.67369
0.94847 -0.94883 -4.50446
1.43784 -1.87643 -4.80211
1.32928 -0.16187 -5.15966
-0.12965 -1.04388 -4.65776
4.74823 -1.81268 -2.97768
4.88077 -1.59560 -1.91018
4.87688 -2.89345 -3.11925
5.79109 -1.06915 -3.78932
5.48415 -0.53759 -5.04428
7.09523 -0.94868 -3.29799
6.46569 0.11364 -5.79357

446978 -0.62530 -5.41745
8.07939 -0.30914 -4.05039
7.33900 -1.34613 -2.31543
7.76605 0.22753 -5.30129

6.21296 0.53229 -6.76372

9.08651 -0.21592 -3.65442
8.52882 0.73645 -5.88303

I T T OIOIOOO0OOIIOIIIOIIIIOIIOZOOOOIIIOOIIOIIOON
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I T T OIOIOOOOIIIOIIIIIOIIIIOIZIOIZIOOOOIIIOOIOIOOOOIIIIOIIOONOIIINI IIO®II

out-TS3'Bn,Bn-anti-c
2.24614 1.85169 -3.55632
294047 0.87895 -2.87223
1.27745 1.59413 -3.97004
2.73939 2.70771 -3.99103
483530 2.31804 -2.01473
5.73314 2.70737 -3.28789
6.51527 1.95494 -3.44105
5.15670 2.77399 -4.21825
6.22958 3.67320 -3.13922
5.55814 2.21405 -0.58823
6.27658 1.38640 -0.58469
6.10784 3.12966 -0.34301
4.84584  2.02423 0.22663
2.52408 3.24631 -1.66158
3.73823 3.48524 -1.92184
2.26874 2.41581 -1.00093
1.50903 4.32501 -1.85987
0.51018 3.90529 -1.99123
1.49875 4.95827 -0.96182
1.77625 4.94831 -2.71482
407628 1.02982 -2.24415

T T OITIOIZIOOOOOIIITO0OIO0OIOO0OIIIOIONOIIIIOIIIO®EIIOON
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H 101301 4.21687 2.28634 C 014259 462829 -1.36524
. H 205463 512524 1.17505 H 201848 503968 -2.34584
out-TS3TMS,Bn-anti-a H 24538 508587 2.90254 H -1.61516 3.91974 -0.33387
2.69403 191562 3.66147 O 4.26949 0098128 2.22426 H -0.24549 5.63292 -1.50546
3.27204 093277 2.88179 C 235349 -0.28699 2.83822 C 1.68839 -2.00870 0.88685
1.78035  1.67353 4.19439 C 122174 -0.13135 1.78072 H 068259 -1.98161 1.31930
3.25921 2.75591 4.03535 H 090776 -1.16268 1.55589 H 159801 -2.20752 -0.18509
5.08406 2.35738 1.84634 O 3.11087 -1.41333 2.46882 H 224889 -2.82700 1.34374
6.12814 271392 3.01234 H 1.87412 -0.45571 3.81453 Si 3.99493 -163696 4.72131
6.94175 1.97960 3.02322 O 1.66996 0.50507 0.59158 C 450007 -3.44128 4.83317
568048 2.71643 4.01340 C 255714 -0.25017 -0.23989 H 524738 -3.68102 4.06981
6.57744 3.70018 2.84833 H 217924 -1.28137 -0.32402 H 493534 -3.66959 5.81235
5.64940 2.25973 0.34882 H 3.55088 -0.30360 0.21313 H 3.64063 -4.10220 4.68172
6.32676 1.40345 0.25366 C 262344 039543 -1.60240 C 547947 -0.51334 4.98208
621135 3.15836 0.07030 C 377910 0.25320 -2.37944 H 621672 -0.65612 4.18615
485197  2.12556 -0.39481 C 153715 1.10596 -2.12482 H 519757 0.54297 4.97732
2.75619  3.28142  1.76966 C 3.84537 0.80090 -3.66060 H 596420 -0.73095 5.94095
3.99491 3.52711 1.88380 H 4.63540 -0.27766 -1.97186 C 263016 -1.22597 5.95499
243267 2.46240 112164 C 1.60570 1.66219 -3.40261 H 174698 -1.85461 579822
1.77065 436525 2.07016 H 064770 1.22732 -1.51601 H 297534 -1.38380 6.98296
0.78456  3.95159  2.28866 C 275789 1.50858 -4.17609 H 232220 -0.17874 5.86773
;??g;i Zggg;g ;;g;‘gi H 475040 0.68601 -4.25009
N 2wi08 1oms 5o out-TS3TMS,Bn-anti-b
2.54614 -0.39844 2.68187 C 002189 067411 226396 275201 1.90346 3.71700
1.65819 -0.37701 1.40850 H 030292 171182 245851 330342 093998  2.90832
1.06011 054996 1.42867 H -0.74955 067174 1.49036 1.83286 1.65622 4.23127
3.49155 -1.43546 2.63124 H -039783 024648 317922 3.33198 2.73936 4.07899

1.87247 -0.52947 3.53996 5.10127 2.35164 1.82410

Si 454481 -2.02249 3.12137

077770 -1.50333 1.43695 C 589145 -1.88138 182232 616291 276453 2.95521

-0.42495 -131276 2.16697 H 681449 -237576 214530 699122 2.04641 2.97476

-1.02460 -0.51995 1.68583 H 557388 234612 088250 573565 279380 3.96481

-0.22402 -0.97886 3.19658 H 610949 -0.82955 162337 659216 3.75211 275032

-1.19363 -2.61152  2.19596 C 500925 -1.10342 4.69900 563591 222127 031747

-1.92908 -2.97532 3.32843 H 536510 -0.09277 4.48172 636054 1.40227 0.23820

-1.19579  -3.45743 108013 H 216234 -1.02762 539021 613880 3.13671 -0.01400
-2.66457 -4.16177 3.34582 H 581001 -163819 522163 4.82744 2.00746 -0.39469
192158 -2.33133  4.20460 C 418643 -3.83156 349858 275175 321505 1.77208

192253 -4.64703  1.10008 H 341144 -3.93179 4.26605 3.98599 3.49338 1.85566

-0.61128 -3.18108 0.20911 H 383760 -4.35460 260190 243497 237019 1.15335

266179 -5.00120 2.23133 H 508476 -434621 3.85805 1.74279 4.27696 2.06903

3.22913 -4.43400 4.23281

191117 529972 0.23194 . .
322685 -5.92854 2.24563 in-TS3TMS,Bn-anti-b
245301 -0.46849 0.11506 271454 192098 3.63013
3.00230 -1.41111 0.09422 330565 0.92680 2.86177
177208 -0.43447 -0.73923 175620 170409 4.08964
318082 034146 0.04306 330766 2.69660 4.09379

0.77312 3.83813 2.30847
1.62477 4.89992 1.17155
2.08788 4.91476 2.88443
4.37837 1.05909 2.16501
2.60972 -0.38891 2.64899
3.51355 -1.56750 3.09580
450906 -1.40207 2.66135

I T ITOIITIIOIOIZIOOOOIIIO0OIO0OIOO0OIIIOIIOOIIIOIIIO®IITOON

Si 3.29100 -3.04577 3.08292 5.09464 2.38425 1.79746 1.36088 -0.47636 3.29767
C 284512 -4.09979 1.59267 6.26459 2.72490 2.84279 2.50417 -0.46226 1.55502
H 278388 -5.15944 1.86670 7.04847 1.95936 2.81652 2.96435 -2.79218 2.61253
H 1.87837 -3.78917 1.18913 590422 2.78772 3.87766 3.36796 -3.14300 1.30031
H 3.59759 -4.00139 0.80264 6.73427 3.68633 2.60346 446306 -3.28022 1.27120
C 196067 -3.19249 4.41121 5.49826 2.22827 0.24850 3.13485 -2.34214 0.58054
H 198877 -4.19641 4.85001 6.18241 1.38406 0.10476 2.67470 -4.41652 0.87629
H 211482 -2.47542 5.22529 5.99707 3.12791 -0.12971 2.52305 -4.70650 -0.48438
H 095727 -3.04677 4.00149 4.61787 2.04677 -0.38284 2.20238 -5.33052 1.82430
C 496843 -3.54925 3.76414 2.77488 3.23799 1.87384 191617 -5.89346 -0.89387
H 498976 -4.61382 4.02321 4.03052 3.50868 1.93785 2.87772 -3.99644 -1.22812
H 575482 -3.36693 3.02438 243281 2.45347 1.20380 1.58690 -6.51450 1.41467
H 521760 -2.97481 4.66226 1.80534 4.33558 2.17912 2.31022 -5.09714 2.87753

0.82191 3.92987 2.42100
1.69888 4.94416 1.27122
2.17214 496939 2.98883

1.44415 -6.80154 0.05626
1.80337 -6.10475 -1.95339
1.21829 -7.21413 2.15958

in-TS3TMS,Bn-anti-a

I T ITOIIIOIOIOOOOIITIOO0OIO0OIOONOO0OIIIOIOOIIIOIIIO®IIOO
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C 272864 2.08284 3.66726 4.40357 1.05798 2.18694 0.96493 -7.72324 -0.26063
C 319564 0.98976 2.95049 2.61080 -0.41890 2.64171 3.60888 -1.67899 4.60953
H 1.79883 196739 4.21333 240282 -0.68774 1.14406 261438 -1.84126 5.03000
H 340995 282951 4.04699 3.39826  -0.68684 0.67911 425270 -2.51982 4.87814
B 512481 221125 1.84488 3.39327 -1.48377 3.15249 4.02318 -0.76166 5.03773
C 624317 245598 297445 1.62758 -0.38977 3.13350 Si -0.10848 -0.65851 2.50032
H 6.97055 163519 2.98045 1.64812 0.43372 0.67172 C -0.55915 0.99410 1.70329
H 5.82876 253206 3.98784 1.69062 0.65065 -0.73851 H 019837 1.29846 0.97149
H 6.79821 3.38079 2.77906 1.08866 -0.11001 -1.25866 H -1.51854 0.94137 1.17681
C 563649 1.98666 034129 272301 0.56922 -1.10776 H -0.63221 1.78199 2.46062
H 624320 1.07696 0.25553 1.14492 2.03317 -1.00057 C -1.32641 -1.10935 3.85251
H 6.26401 282397 0.01481 1.91096 3.00290 -1.65445 H -1.33374 -0.35225 4.64333
H 480939 1.89736 -0.37211 -0.12925 237542 -0.52747 H -2.34480 -1.19651 3.45845
C 289480 3.29297 1.81245 141172 429481 -1.83963 H -1.05622 -2.06761 4.30740
O 416901 3.44039 1.87931 2.90836 2.75306 -2.00497 C -0.00185 -1.99666 1.18601
H 248159 251205 1.16962 -0.62753  3.66429 -0.70696 H 037322 -2.93111 1.61128
C 2.04672 449871 2.07714 -0.71442 1.62833 0.00035 H -0.98805 -2.18576 0.74706
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H 066941 -1.71769 0.36668 C 183699 437554 221774 H -022119 -427514 2.91452
H 086569 3.96173 2.49314 C 155578 -7.10698 2.26002
. H 169749 501581 1.33569 H 3.66894 -7.33965 2.61965
out-TS3TMS,Bn-anti-c H 223266 4.98936 3.02851 H -0.51691 -6.56898 2.00462
2.73928 1.89360 3.73069 O 437149 1.06943 2.17129 H 143025 -8.10804 1.85805
3.28320  0.94196 2.90631 C 260887 -0.39284 267158 C 013707 -0.14739 3.05791
1.82823 1.64489 4.25761 C 348054 -1.59401 3.15979 H -0.13011 -0.36662 2.02315
3.32492  2.72339  4.09603 H 2.76504 -2.40494 3.37181 H -0.65101 -0.52145 3.71567
5.09014 236441 184525 O 133292 -0.43567 3.29860 H 020718 093712 3.16720
614022 2.76121 2.99389 H 251153 -0.48411 1.57883 Si 249261 -1.38945 -0.03322
6.93021 2.00335 3.05860 O 423297 -1.28559 4.32264 C 090146 -2.36136 -0.27016
569027 2.84820 3.98920 C 349594 -1.11974 552921 H 1.00385 -3.10219 -1.07141
6.62400 3.71831 276679 H 3.28911 -2.10404 5.98076 H 064721 -2.88497 0.65551
5.64276  2.25630 0.34387 H 252622 -0.64854 5.32919 H 006831 -1.69919 -0.53068
6.37077 144020 0.26371 C 428144 -0.25180 6.48585 C 291687 -0.39927 -1.57149
6.14767 3.17665 0.02965 C 396359 -0.25124 7.84871 H 215103 035765 -1.77269
4.84380 2.04792 -0.38038 C 528758 0.60152 6.02124 H 3.87357 0.11693 -1.44606
2.75033  3.27333  1.78875 C 463105 059681 8.73273 H 298738 -1.04472 -2.45416
3.98615 3.52580 1.88266 H 3.18887 -0.91831 822120 C 3.90505 -2.54096 0.43971
241653  2.43585 1.17074 C 595823 1.44745 6.90575 H 4.18209 -3.15536 -0.42447
1.76245 434700 2.11274 H 553962 0.59210 4.96846 H 479333 -1.97813 0.74579
0.79489  3.92340 238637 C 563124 145125 8.26279 H 3.62428 -3.22540 1.24652

1.62189 4.96917 1.21798 H 437451 058650 9.78847

iéigii i»ggég i-?;gzg H 6.73695 2.10431 6.52815
260212 03998 266002 C s450i0 2.0e78 211348 Out-TS3TMS, Bn-anti-f
3.48747 -1.57910 3.17638 H 517578 -1.23418 1.87688 279327 LEBOL 370530
578231 239678 339604 2 omes 289435 250027 331582 0.91434 2.88116
1.84829 1.68988 4.19278

1.32145 -0.45133  3.27665 H 398347 -2.36248 1.19509

2.51584 -0.51136 1.56823 341231 268493 4.08564

Si -0.10236 -0.52239 2.42674

422561 123935 433962 C 020278 0.94302 1.24262 Z‘%ggg ;gggég ;;iggi
347598 -1.06292 5.53691 b 017136 18s883 179318 613805 279852 291661
327743 -2.04209  6.00307 H 062939 094006 0.52960 o100 280033 593038
250230 -0.60731 532067 H -113020 0.92055 0.65994 et 903 20111
424220 -0.16925 648534 C -145763 -0.45264 3.71949 a1t 29309 099379
391611 -0.15328 7.84615 54190 051467 325902 . : .
523792 069249 6.01382 H Tean 13800 4171 639457 143239 0.23915
456516 0.71806 872120 H 140749 0.48087 4.28924 iéégi i;ggii _82431(1);;
314952 -0.82662 8.22409 C 014531 -213349 145324 S ooms 317174 183808
589018 156173  6.88940 H 069639 -220191 0.75501 s 34cces 1 s1aas
549644 0.67107 4.96277 H 009008 399651 312503 30774 346689 181843
555498 158068 8.24432 H -1.06652 -2.22045 0.86637 ' : :

1.73006 4.24507 2.21635
0.80244 3.81128 2.58828
1.48985 4.82708 1.31603
2.16988 4.91741 295537
4.38964 1.04664 2.13796
2.56764 -0.36584 2.51493
1.64259 -0.98750 3.57591
1.26287 -1.91901 3.12658
1.81290 -0.09330 1.33446
3.34945 -1.11000 2.30849
0.53958 -0.15572 3.92723
-0.60046 -0.19511 3.05965
-1.42544 -0.65754 3.62184
-0.39935 -0.81143 2.18047
-1.00680 1.19512 2.62949
-1.05683 1.54959 1.27776
-1.37729 2.14459 3.59104
-1.48672 2.82031 0.88852
-0.76232  0.82273 0.52784
-1.80390 3.41613 3.20759
-1.33165 1.87799 4.64334
-1.86578 3.75544 1.85255
-1.52557 3.07809 -0.16610

430248 071951 9.77548

666104 222478 6.50653 .
6.06344 2.25727 892531 out-TS3TMS,Bn-anti-e
451248 -2.03804 2.14630 279538 1.88667 3.75517
518747 -1.21651 1.90048 335007 0.92538 2.93013
500443 -2.86684 2.55654 1.86625 1.67912 4.26849
401769 -2.37462 122972 341056 2.67327 4.16991
0.10465 -0.57573 2.39441 506720 2.42960 1.82044
147207 -0.50458 3.67423 620061 2.89168 2.85961
2.45894 -0.58944 3.20646 7.04838 2.19687 2.83899
137044 -1.32051 4.39686 584420 2.93970 3.89640
144099 0.43916 4.22828 6.58556 3.88481 2.59978
0.21774 0.86696 1.18378 549114 227016 0.28025
113964 0.81954 0.59387 619703 144008 0.15812
-0.20898 1.82262 1.71775 597773 3.17525 -0.10110
062046 0.86475 0.47784 462557 2.06098 -0.36125
011403 -2.20413  1.44921 268706 3.13843 1.91059
102890 -2.31621 0.85672 391700 3.49210 1.92542
073435 227129 0.75899 237853 231216 1.26280
-0.05144 -3.05419 2.13662 165610 4.16922 2.25607
070226 3.70355 2.51107
150132 4.80763 137578
200299 4.79931 3.07703

I I ITOIIIOIIIOUVNIIIOIIIOIZIOIIOOOOIIOOIOIOOOIIIOIIOOIICIOIIIO®IITOON

out-TS3TMS,Bn-anti-d

I I ITOIIITOIOIOOOOIIITOO0OIO0OIOOO0OIIIOIONOIIIOIIIO®E®IIOON

OTOOOOOIIITO0OIO0OIOO0OIIIOIOOIIIONOIIIO®EIIOON

C 279137 187861 3.78167 440269 108628 224330 209320 4.14080 3.96323
C 331263 093390 2.93497 264718 -0.37090 253349 220260 4.74342 155274
H 188178 1.63421 4.31310 145393 -0.83930 3 38903 238480 -1.32339 4.86591
H 3.39320 2.69258 4.15615 170670 -0.70575 4.45279 275301 -0.41371 5.34539
B 513105 234767 1.88208 226006 023005 117726 1.70830 -1.83113 5.55730
C 619810 270705 3.02739 342996 113606 262985 323892 -1.97773 4.66492
H 697694 193622 3.07020 123461 -2.20944 311825 Si 216637 -0.54744 -0.25150
H 575915 2.78222 4.02855 204836 -3.12989 3.85829 C 087480 -1.82622 -0.75166
H 6.69431 3.66079 2.81327 175148 -3.10424 4.92115 H 013928 -1.42196 -0.65668
C 566750 2.25875 0.37359 310979 284274 381770 H 100892 -2.14501 -1.79154
H 638190 143314 027128 187979 -4.51755  3.28916 H 093742 271799 -0.11834
H 6.18363 3.17686 0.07127 207217 538563 319627 C 196288 0.99930 -1.30178
H 4.85845 2.07611 -0.34640 062151 495611 285806 H 275515 172552 -1.09760
C 280521 3.29308 1.86494 281157 -6.67658 2 GRA96 H 199695 075861 -2.37012
O 404560 3.52496 1.95145 395539 504932 3.51639 H 100227 148421 -1.09731
H 245282 2.47223 123507 C 390302 -1.25083 -0.37307

0.46196 -6.24163 2.34301
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H 418098 -1.39464 -1.42308 O 3.99108 353620 -1.91360 H 245862 119418 1.3149
H 462142 -0.56444 0.08353 H 241267 248645 -1.16517 C 012048 427375 1.56667
H 3.99037 -2.22186 0.12657 C 176984 436517 -2.17043 H -1.16309 3.21057 0.20110
H 0.78987 3.94396 -2.40200 C 132284 425735 227488
; H 166102 5.02794 -1.30086 H 310382 3.12648 2.72906
out-TS3TMS,Bn-anti-g H 213623 4.95977 -3.00899 H -0.53459 5.13827 1.62346
2.79966 1.89557 3.71518 0 4.33193 1.07510 -2.11575 H 1.60814 510918 2.88494
3.31321 092701 2.88232 C 261219 -0.42569 -2.64369 C 062957 -1.71309 -1.73940
1.88830 1.69019 4.26152 C 179392 -0.37769 -1.32417 H 125871 -2.23878 -1.01371
3.41476  2.70142  4.08780 H 239683 0.20733 -0.62108 H 058585 -2.29689 -2.66123
5.07670  2.37854 1.80071 O 1.78502 -0.83762 -3.71492 H -0.38219 -1.63688 -1.33064
6.13497  2.78984 293942 H 343181 -1.13512 -2.47853 Si 3.68131 -1.82049 -4.79393
6.97337 2.08339 294500 O 1.68592 -1.63837 -0.66209 C 284190 -2.57751 -6.29186
571522 2.79990 3.95251 C 112643 -2.73247 -1.37837 H 356761 -3.09144 -6.93172
6.54852 3.78638 274579 H 043923 -3.23907 -0.68695 H 2.08092 -3.30520 -5.99216
5.64206  2.26660 0.30273 H 053884 -2.39658 -2.23913 H 235116 -1.80544 -6.89321
6.38179  1.46003 0.23195 C 217683 -3.72470 -1.84599 C 446533 -3.13877 -3.70004
6.13953 3.19226 -0.00810 C 181171 -4.75665 -2.71965 H 493453 -2.69882 -2.81352
4.85657 2.05008 -0.43250 C 349824 -3.65526 -1.39653 H 3.72276 -3.86946 -3.36235
2.71336  3.20267 1.82003 C 275326 -5.68895 -3.15428 H 524574 -3.68046 -4.24632
3.95211 3.49622 1.83586 H 078170 -4.83009 -3.06167 C 497330 -0.55014 -5.29788
236251 2.35821 1.22260 C 4.44378 -4.58735 -1.83106 H 452917 0.23975 -591185
1.72394 427030 2.16510 H 3.77443 -2.86360 -0.70900 H 542904 -0.07281 -4.42483
0.76644 3.83682 245911 C 407673 -5.60417 -2.71351 H 577362 -1.02279 -5.87898
155951  4.88869 1.27194 H 245637 -6.47748 -3.83987
i;g;i i»géégg éi;‘z‘i H 546933 -4.51559 -1.48035
. . . i ' i
€ 04253 030007 -L50367 int-TS3'TMS, Bn-anti-b
1.58319 -0.85800 3.58657 H -0.19377 -0.28972 -2.19918 272775 189448 3,664
0.82518 -0.08070 3.77642 H 05299 128752 -1.91627 328312 091820 286883
1.82530 -0.07615 1.32125 H -0.08130 0.33924 -0.53736 178228  1.68547  -4.14324

3.31400 -1.12019 2.35993 3.32701 269818 -4.06540

S e s Si 232271 -148434 -5.18512 Co5a% 230046 182402

: : : C 249247 011996 -6.47365

170549 -1.03146 598311 615334 2.71584 -2.97180
H 155815 044106 -6.58413

114673 -1.96519 6.15086 697651 199141 -2.96830
H 328002 059042 -6.20637

096331 -0.21307 598055 572416 2.71449 -3.98142
H 274002 -0.54996 -7.45138

260914 -0.80916 7.09969 6.58924 3.70728 -2.80184
C 096669 -2.67099 -571393

247783 -1.36713 8.36270 5.64760 2.24754 -0.32322
H 092556 -3.53742 -5.04909

382481 -0.00179 6.89663 630004 137296 -0.21523
H -001068 -217711 -5.69594

336049 -1.11492 9.41413 6.23839 3.13172 -0.05735
H 113962 -3.03324 -6.73335

161235 -2.00550 8.52525 484884 2.15468 0.42466
C 397440 -2.34646 -4.94536

471141 024327 7.94485 274756 3.24264 -1.82177
H 431609 -2.76764 -5.89773

400194 041683 591181 3.99892 3.49149 -1.87738
H 474567 -164812 -4.60220 01y 243926 118001

448091 -0.30889  9.20704 H 390647 -3.16171 -4.22042 ' ' :

1.79038 4.33059 -2.18668
0.83092 3.91870 -2.49783
1.61826 4.94828 -1.29435
221228 496571 -2.96796
4.36745 1.04239 -2.14813
2.58609 -0.41721 -2.61946
1.95333 -0.53365 -1.20946

317822 -1.55578 10.39005

558526 0.86591 7.77503 . .
517298 -0.11709 10.02191 in-TS3'TMS,Bn-anti-a
087910 -2.14280 3.15801 269178 190632 -3.65567
161802 -2.92668 2.96111 327211 092430 -2.87286
020765 -2.49685 3.94544 176732 165336 -4.16377
029083 -1.97280 225395 328056 2.69980 -4.09207

I I ITOIIIOIOIOOOOIIIOO0OIO0OIOO0OIIIIOIIONIIIOIIIIO®®IIOON

Si 219950 -0.61473 -0.23733 507065 2.37393 -1.82590 1.38303 -1.47346 -1.22847
C 196267 0.87741 -1.35621 6.19231 2.67708 -2.93648 1.55573  -0.65374 -3.56954
H 270273 1.65512 -1.14348 6.99530 1.93187 -2.88994 3.37496 -1.18390 -2.68017
H 2.06558 0.59944 -2.41099 579549 2.66584 -3.95956 1.06677 0.56195 -0.97832
H 096525 131025 -1.22214 6.64912 3.66025 -2.77297 -0.31568 0.34324 -1.29478
C 395782 -1.26987 -0.31206 554540 2.27055 -0.29466 041302 -0.50120 -1.98234
H 4.06915 -2.21098 0.23734 6.21895 1.41761 -0.15085 -0.85677 0.10194 -0.36791
H 4.24422 -1.46072 -1.35239 6.08367 3.17271 0.01821 -0.89407 1.58340 -1.92830
H 4.65522 -0.54313 0.11272 469538 2.13723 0.38736 -1.40480 2.61851 -1.13773
C 096200 -1.95869 -0.69570 276166 3.24473  -1.84600 -0.89750  1.72740 -3.32175
H 1.10855 -2.29372 -1.72893 4.00936 3.51560 -1.94648 -1.91447 377777  -1.72575
H 1.06605 -2.83244 -0.04382 244508 2.43944 -1.18780 -1.40309 251313 -0.05586
H -0.06693 -1.59408 -0.60527 1.77694 433476 -2.12467 -1.40671 2.88355 -3.91324

-0.49130 0.92667 -3.93167
-1.91676 3.91190 -3.11577
-2.31010 4.57355 -1.10139

0.79605 3.92199 -2.36631
1.67097 4.93159 -1.20876
2.12887 4.98248 -2.92980

out-TS3'TMS,Bn-anti-a

I T IOIIIOIOIIOOOOIIOO0OIO0OIOOO0OIIIONOIOONOIIIONOIIIO®E®IIOON

OO0OO0O0OIITITO0OIO0OITOO0IIIIIOIO0OOI I IOI ITIIONO®IIOON

C 271585 1.88880 -3.68997 434731 105644 -215269 -1.40757 2.98286 -4.99497
C 328208 092666 -2.88272 260096 043873 -2.69519 231498 4.81167 -3.57551
H 180334 162442 -4.20883 121671 -0.33500 -2.03179 295163 -0.58343 -0.05993
H 3.28002 2.71614 -4.08104 055322 021045 -2.72178 350781 034930 0.01928

B 507160 236840 -1.81529 241729 -1.08504 -3.94473 367414 -1.39192 -0.20634
C 615378 269882 -2.95476 325325 101775 -2.02725 241214 -0.75830 0.87479

H 696361 196036 -2.93196 141629 043570 -0.84963 Si 179197 -153763 -4.98579
H 573320 2.68908 -3.96779 093370 0.89750 -0.20628 C 200634 -335443 -4.53708
H 6.60459 3.68495 -2.79455 051409 1.21056 -0.95176 H 216408 -3.96895 -5.43046
C 558401 229219 -0.29815 021896 008633 0.38504 H 287136 -3.50304 -3.88102
H 6.28230 145680 -0.17141 059793 206535 0.68069 H 112249 -3.73727 -4.01609
H 6.10902 3.20749 -0.00261 179766 204971 140498 C 331165 -0.90802 -5.89810
H 476106 2.13549 041238 023582 3.18403 0.76845 H 319618 014480 -6.17185

C 275014 329170 -1.82208 H 421131 -0.98617 -5.27813

216123 3.14239 2.19042

273



Apéndice A2 — Capitulo 3

H 3.48776 -1.48553 -6.81263 H 4.85305 219381 0.49844 C 445817 -1.03115 -7.40169
C 021882 -1.25280 -5.96999 C 272045 330297 -1.82243 C 616522 096820 -6.48422
H 011363 -0.19653 -6.23963 O 3.96937 3.52070 -1.84185 H 558820 0.32705 -4.50595
H 021666 -1.83612 -6.89705 H 232464 249004 -1.21196 C 515443 -0.23833 -8.31376
H -0.66401 -1.54103 -5.38984 C 178564 4.40518 -2.20457 H 3.79747 -1.81669 -7.76317
H 081222 4.00972 -2.50000 C 6.01069 0.76649 -7.85644
1 : H 164087 5.05272 -1.32878 H 6.83177 174255 -6.11519
out-TS3'TMS,Bn-anti-b H 221233 500844 -3.00774 H 503350 -0.40838 -9.37998
2.79169  1.86984 -3.78325 O 4.28055 1.05636 -2.03799 H 6.55639 1.38228 -8.56565
3.30632  0.91707 -2.92559 C 264777 -0.46619 -2.88715 C 269102 -2.90480 -2.53163
1.85461 1.66587 -4.28891 C 3.44803 -1.36778 -3.87408 H 198463 -3.02111 -3.36179
3.41753  2.64669 -4.20055 H 3.71325 -0.73245 -4.72599 H 212826 -2.94035 -1.59633
5.02826  2.39870 -1.77757 O 2.58770 -1.08998 -1.62076 H 3.38789 -3.74687 -2.55426
6.21777 2.81507 -2.76910 H 1.64223 -0.35684 -3.30864 Si 032779 -0.11674 -0.92874
7.03688 2.08836 -2.71564 O 2.64660 -2.38524 -4.48291 C -0.40701 -1.82060 -0.61789
590095 2.87279 -3.81805 C 196821 -3.30608 -3.63928 H 013509 -2.34151 0.17834
6.63079 3.79360 -2.49736 H 2.07307 -4.29315 -4.10989 H -1.45798 -1.74745 -0.31570
5.37274 223557 -0.21733 H 242831 -3.36364 -2.64737 H -036126 -2.44473 -1.51652
6.09724 1.42568 -0.06814 C 049016 -2.98763 -3.48535 C 027109 092917 0.62944
581215 3.14838 0.20036 C -0.26989 -3.67364 -2.53018 H 092121 050563 1.40161
447932 1.98976 0.37158 C -0.14379 -2.04527 -4.29997 H 061081 1.95206 0.43511
2.67671 3.16465 -1.94085 C -1.62821 -3.40160 -2.36899 H -0.74463 0.98465 1.03613
3.91365 3.48802 -1.94329 H 020879 -4.42248 -1.90330 C -0.59298 0.72799 -2.34300
2.34240  2.34608 -1.29747 C -1.50365 -1.76782 -4.13949 H -0.64699 0.09793 -3.23723
167074 420571 -2.32092 H 044231 -1.53462 -5.05624 H -1.62187 0.95420 -2.04177
0.71679 3.74833 -2.59015 C -2.24949 -243959 -3.16993 H -0.11169 1.66881 -2.62799
;-(5)2;6“1) 3-2232; -iﬁggz H -2.20039 -3.93553 -1.61562
438677 106459 22144 N aames 2290 o out-TS3'TMS,Bn-anti-e
246357 -0.29638 -2.54758 C 479540 -1.92591 -3.25082 277676 1.89406 -3.70620
3.16688 -1.70789 -2.69190 H 449933 -255677 -2.38919 330170 0.91218 -2.89169
241017 -2.36938 -3.12832 H 535920 -1.10786 -2.89998 186434 170903  -4.25641
203616 -0.05916 -1.21639 H 526653 -2.51324 -3.99683 339868 269921 -4.06956

1.60702 -0.30839 -3.23727

Si 1.57456 -0.67495 -0.34113 507707 237518  -1.80533
342673 -2.32215 -1.44544 C 248708 041352 0.89250 6.15681 2.78890 -2.92000
4.40689 -1.71554 -0.59550 H 342970 -0.06683 119631 701604 2.10858 -2.89434
538980 -2.16847 -0.80114 H 275258 139296 049085 576253 277120 -3.94303
448695 -0.64448 -0.78625 H 187793 0.56820 179105 6.53847 3.79901 -2.73132
401598 -1.94967 0.84421 C 112450 298165 051855 559284 224798 -0.29237
433461 -0.99823 1.81935 H 044351 -2.87048 -0.09088 632206 143424 -0.20345
333823 -3.11336 122757 H 202307 -287611 0.71560 6.08551 3.16714 0.04406
398009 -1.20326 3.15379 H 063893 -208326 148052 477750 2.03001 0.41040
484712 -0.08578 152877 C 005423 020171 -103035 2.72049 321244 -1.82250
297543 -3.31550 2.55960 H 050499 -045718 -1.70284 3.95791 3.50013 -1.86414
308404 -3.84811 047101 H 061767 051103 -0.22227 238745 238788 -1.18445
329531 -2.36077 3.52809 H 032765 109981 -1.50657 172225 427279 -2.16459

422627 -0.45125 3.89814

244157 421871 2.84204 .
3.01000 -2.51655 4.56450 out-TS3'TMS,Bn-anti-d
437894 1.69011 -3.62491 277860 1.88780 -3.71992
5.18565 -1.07704 -3.21875 331211 091658 -2.89291
410430 -1.27704 -4.60184 185582 1.66281 -4.24320
474370 2.71032 -3.77047 339159 2.67508 -4.13426
053748 -0.52213  -0.59380 508846 2.35589 -1.81472
0.75277 0.63945 -1.34143 6.19570 2.72492 -2.91992
176650 0.38160 -1.01527 6.99873 1.97839 -2.91887
056131 1.67761 -1.04692 579390 2.77093 -3.93928
-0.74046 0.59557 -2.43681 6.65256 3.69745 -2.70288
015589 -2.30204 -1.06101 556944 223963 -0.28961
098741 -2.94247 -0.75612 6.28819 141968 -0.17653
0.76048 -2.65257 -0.57336 6.06128 3.15831 0.04980
001843 -2.41560 -2.14226 473334 203305 039136
068330 -0.28275 1.25639 274837 3.20490 -1.87485
105099 0.72165 1.49032 3.99132 348821 -1.91535
-0.28884 -0.40875 174615 241287 2.39245 -1.22439
138364 -1.00303 1.68712 176721 4.28466 -2.21203
078356 3.87263 -2.44408
166568 4.94163 -1.33746
213238 4.88498 -3.04712

0.75711 3.83612 -2.42723
1.58133 491056 -1.28122
2.09276 4.89639 -2.97993
4.36806 1.06787 -2.14915
2.62060 -0.42667 -2.57521
1.25989 -0.65387 -3.27080
0.72113 0.29910 -3.24251
3.49374 -1.49476 -2.89264
242785 -0.40617 -1.49201
0.38683 -1.50363 -2.51914
0.81594 -2.82706 -2.21849
-0.02936 -3.49132 -2.44557
1.65510 -3.13467 -2.84999
1.20170 -2.99920 -0.75976
1.78678 -4.20017 -0.33892
0.96032 -1.99940 0.18595
2.14845 -4.38823 0.99430
1.96208 -4.99325 -1.06218
1.32287 -2.18407 1.52230
0.48649 -1.07990 -0.13911
1.92225 -3.37581 1.93066
261232 -5.32106 1.30156
1.13735 -1.39406 2.24458

I T ITOIIIOIIITOULVIIIOIIIOIZIOIZIOOOOIIOOIIOIOOOIIIOIOOIIIOIIIO®®IIOON

out-TS3'TMS,Bn-anti-c
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C 276872 190389 -3.69345 437353 1.04782 -2.15530 221060 -3.51680 2.96800

C 328857 091828 -2.87552 253180 -0.36104 -2.60471 1.39395 -1.11640 -4.72147
H 1.88768 1.66258 -4.27909 346244 -1.59263 -2.63442 1.92185 -2.06971 -4.77725
H 336199 273764 -4.03757 412496 -1.48120 -1.77202 1.96949 -0.39405 -5.30686
B 504336 233824 -1.76105 1.96108 -0.25768 -1.30215 0.40078 -1.22705 -5.16392
C 610196 2.64667 -2.93282 1.74492 -0.46589 -3.36216 Si 4.88604 -2.02842 -2.08545
H 6.92510 1.92370 -2.88729 434580 -1.55077 -3.75177 C 642382 -1.28175 -2.86857
H 5.67852 259157 -3.94248 3.78780 -1.65401 -5.05307 H 643600 -1.46787 -3.94810
H 6.53821 3.64466 -2.81138 3.76108 -2.70560 -5.37816 H 646785 -0.20303 -2.70941
C 562821 2.28405 -0.27088 2.74753 -1.29578 -5.07515 H 732812 -1.73317 -2.44367
H 6.29434 142011 -0.16076 460315 -0.82572 -6.02483 C 489628 -3.88320 -2.40847
H 621661 3.18062 -0.04473 5.46554 0.17729 -5.57120 H 406873 -4.37888 -1.89452
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4.81020 -4.09233 -3.48016
5.83061 -4.33388 -2.05511
4.77475 -1.65427 -0.24943
3.89705 -2.12375 0.20347
5.66359 -2.03603 0.26604
4.72560 -0.57592 -0.07825

-1.44251 0.44569 -0.14436
-2.55348 0.77484 0.37047
-0.54457 1.01313 0.11395
-1.43441 -0.32537 -1.42526
-0.49009 -0.85590 -1.55858
-1.54959 0.38503 -2.25560
-2.27158 -1.02470 -1.45521
-1.37439 0.91502 2.56144
0.75687 -0.01580 2.87441
155704 1.04581 2.10312
1.85116 0.60303 1.13666
1.48321 -1.22826 2.81019
0.65304 0.33137 3.91236
2.67974 1.56946 2.78302
3.76826 0.67497 3.00400
4.67175 1.29504 2.93781
3.82105 -0.08130 2.20999
3.72280 -0.00653 4.35805
4.33734 -1.24825 4.54573
3.08199 0.60552 5.44081
430747 -1.87445 5.79185
4.80826 -1.74932 3.70446

3.04619 -0.02134 6.68781
2.59936 1.56545 5.28935 out TS4Bn'Bn c
-0.95573  -1.17966 1.39077

3.65862 -1.26402 6.86718
-0.63890 -0.16709 2.26634

476459 -2.85173 591258
253770 0.45994 7.51854 -0.19834  -1.92890  1.20034
-1.98064 -1.42267 115344

3.62573 -1.75517 7.83536
-2.67651 1.29127 1.89328

118075 -2.14617 3.85611
0.09857 -2.35005 3.87228 -3.94554 051218  2.49232
412178 0.82095 3.52925

1.45522 -1.70612 4.82519

1.94349 -3.43076 3.64402 -3.82452  -0.57782 2.49468

256899 -3.72406 2.42928 -4.85322 0.74263 1.92264
-2.71732  2.89420 1.89171

2.02520 -4.35558 4.69216
-2.72674 3.27723 2.91877

326798 -4.92286 2.26692

951749 300208 162242 361380 3.27614 1.39050

271707 -5.55400 4.52911 -184335 333310 139108

155671 -4.12590 5.64607 -144363 052836 -0.14935

334387 584167 331342 256379  0.80015 0.37649
-0.56123 1.10103 0.14833

375513 -5.13672 1.31959
277450 -6.26052 5.35226 -1.40828  -0.17541  -1.46772
-0.45155 -0.67822 -1.61881

3.88845 -6.77268 3.18655
-1.53229 0.57348 -2.26228

0.90264 1.90226 192111

-2.22976 -0.89005 -1.54054
-1.38514 0.86665 2.57023
0.75135 -0.03252 2.87069
147611 1.19699 2.29967
1.63987 1.05356 1.22134
1.52046 -1.20753 2.64130
0.60872 0.13667 3.94574
2.70089 1.42497 2.97633
3.85233 0.88800 2.34117
418267 1.56191 1.53243
3.61833 -0.08138 1.88109
496821 0.70696 3.34692
6.19621 0.18792 2091714
4.79983 1.02340 4.69852
7.23621 -0.01638 3.82182
6.33674 -0.06079 1.86730
5.84241 0.81688 5.60582
3.85064 1.42938 5.02818
7.06163 0.29676 5.17267
8.18223 -0.42173 3.47440
569904 1.06710 6.65326
7.87094 0.13671 5.8789%4
221861 -1.70941 3.78609
293021 -0.96465 4.15962
2.79878 -2.55457 3.39879
131271 -2.16301 4.91163
0.08967 -2.78894 4.64225
1.70431 -1.97507 6.24151
-0.72503 -3.22290 5.68713
-0.22669 -2.90883 3.61120
0.89570 -2.42109 7.28833
264528 -1.47361 6.45596
-0.32200 -3.04495 7.01294
-1.67675 -3.69814 5.46739
1.21021 -2.26941 8.31690
-0.95757 -3.38316 7.82610
0.84342 2.07750 2.44271

6.27451 0.70714 4.49643
4.45948 -0.38199 4.93192
6.83361 1.95226 4.20572
6.43345 4.04946 3.89681
6.90907 -0.17275 4.55574
7.90231 2.04637 4.03674
2.60480 0.87338 1.56890
3.23377 0.29938 2.25766
3.03557 1.87582 1.48960
2.53347 0.21699 0.20946
2.77336  -1.15297 0.05162
2.18049 0.97379 -0.91663
2.65709 -1.75823 -1.20217
3.06685 -1.74676 0.91353
2.07570 0.37732 -2.17227
1.99512 2.03888 -0.80268
231080 -0.99329 -2.31715
2.84788 -2.82202 -1.30958
1.81214 0.97825 -3.03781
2.23045 -1.45954 -3.29467
0.39568 -0.78990 4.79154

I T T OIIT

in-TS4Bn,Bn-a
C -0.96681 -1.22627 1.36240
C -0.70837 -0.24806 2.29592
H -0.16604 -1.90019 1.08647
H -1.98045 -1.52827 1.14216
B -2.70015 1.30453 1.87625
C -4.10028 0.81347 2.48059
H -4.22458 1.15940 3.51332
H -4.19039 -0.28020 2.48768
H -4.94187 1.20834 1.89879
C -242014 2.89023 1.81645
H -2.38310 3.31834 2.82484
H -3.20361 3.41977 1.26202
H -1.45934 3.11723 1.33234
C -1.48673 0.46165 -0.09971
O -2.61992 0.72984 0.42592
H -0.60419 1.01940 0.20272
C -1.45166 -0.20834 -1.43328
H -0.50452 -0.73041 -1.57625
H -1.51272 0.57683 -2.19929
H -2.29482 -0.89072 -1.55497
O -1.52818 0.69294 2.67528
C 0.68220 -0.05738 2.91356
C 128101 1.28032 2.48601
H 0.65162 2.08722 2.88499
O 1.59462 -1.07973 2.57092
H 0.53776 -0.00586 4.00601
O 1.30378 1.32110 1.06772
C 1.68599 2.58174 0.51938
"
N
C
C
C
C
H
C
H
C
H
H
H
C
H
H
C
C
C
C
H
C
H
C
H
H
H
H

I I ITITOIOIOOOO0OIIIOIIIOIO

276748 273760 0.65947
115977 3.39992 103337
131733 2.55560 -0.94250
026138 333105 -143198
197638 167450 -1.80966
012621 3.23672 -2.77087
-0.26888 4.00041 -0.76001
158898 157477 -3.14483
278381 1.05742 -1.42572 out-TS4Bn,Bn-b

0.53646 2.35765 -3.62888 102951 -1.21766 1.38612
0.94692 3.84482 -3.13953 0.68787 -0.22928 2.28671
210591 0.88833 -3.80906 027823 -1.94733 1.10641
023584 2.28191 -4.66975 206274 -1.46738 1.18891
145366 -2.27582 3.32367 265380 132679 1.88932
038846 -2.51855 3.45830 402713 0.69335 2.42722
188460 -2.14196 4.32980 420855 0.98981 3.46691
213754 -3.41634 2.60556 403508 -0.40357 239414
233779 -4.62977 3.27509 487898 1.04484 1.83316
254280 -3.29792 1.27255 2.50186 2.92445 1.92105
292608 571105 2.62161 2.54680 3.29482 2.95195
203095 -4.72815 4.31415 330332 3.41759 1.35900
313583 -4.38104 0.61944 -1.54183 325272 1.50152
240017 235173 0.76294 136800 0.47493 -0.06762
332736 -5.58965 1.28858 2.49999 0.82638 0.40915
307513 -6.64686 3.15261 046481 1.00731 0.24248
345016 -4.27721 -0.41536 -1.34555 -0.22402 -1.39034
378865 -6.43058 0.77907 0.42088 -0.78617 -1.52145
229564 137117 2.90054 -1.39098 0.53753 -2.18091
221626 -0.87458 -1.49050
144711 076128 2.65702
074070 -0.08453 2.77791
080296 0.10006 4.29686
0.18441 095981 4.57734
130065 1.07460 2.13773
131301 -0.97815 2.50751
215089 0.25214 4.71586
257971 1.60257 4.87179
233567 194723 5.89088
205392 2.25643 4.16703
406924 170618 4.63427
463577 295221 4.33868
490057 058385 4.71274
6.00884 3.07687 4.12882
399616 3.82910 4.26670

275

I T T T OITOIIOO0O0O0OIITIOIIIOIOIIOOOOIIIOOIOIOO0OII I IOIO0OON

out-TS4Bn,Bn-a

C -0.99026 -1.18615 1.46511
C -0.65092 -0.14249 2.29638
H -0.24500 -1.95425 1.29915
H -2.02026 -1.42861 1.24973
B -2.65107 1.34811 1.85569
C -3.94441 0.64322 2.49321
H -4.10951 1.00761 3.51380
H -3.86030 -0.44905 2.54738
H -4.84444 0.87601 1.91252
C -2.63698 2.94918 1.77281
H -2.63172 3.38462 2.77872
H -3.52092 3.33456 1.25236
H -1.74976 3.33267 1.25050

I T T ITOIOIOOOOIIOIIIOIOIOOOOIIOOIIOIOONOIIIOZIOOIIIOIIIO®EEIIOON
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-1.41307 0.85357 2.58527
0.74031 -0.07567 2.90181
1.81462 0.23237 1.85556
2.77325 0.42281 2.36027
1.14779 -1.30354 3.48041
0.70654 0.73219 3.64678
1.38463 1.34571 1.09912
2.20455 1.65554 -0.02465
2.54470 0.73334 -0.52024
3.10450 2.19612 0.31123
1.38421 2.48404 -0.98360
1.35457 2.18492 -2.34879
0.59808 3.53756 -0.49769
0.55456 2.92820 -3.22036
1.95109 1.36095 -2.73277

-0.21102  4.27079 -1.36356
0.59821 3.75214 0.56591 out TS4Bn'Bn f
-1.05601 -1.18444 1.44867

-0.23342 396916 -2.72815
0.53915 2.68538 -4.27887 -0.69546  -0.15525  2.30034
-0.32784  -1.96363 1.25142

-0.83084 5.07132 -0.97155
-0.86572 4.53970 -3.40185 -2.09270 -1.43115 1.26827
-2.68237 1.34852 1.84220

040465 -1.66317 4.64386
-0.67406 -1.62067 4.42345 -4.01452 0.67786 243626
419498 1.02662 3.45961

0.59754 -0.94461 5.45549
098448  -3.06007 506608 -3.97195 -0.41785 2.46905
086386 -3.39408 642160 -4.88963 0.95445 1.83662
101483 -4.05221 4.10547 -2.60948  2.95058  1.80187
115892 -4.70063 6.81454 -264226 336220 2.81742
0.69573 -2.62814 7.17479 -3.45284  3.37710 1.24687
131873 -535539 449653 -1.68292 3.31062 1.33581
0.96659 -3.78772 3.05452 -1.39965 0.43355  -0.08458
138848 568476 585733 253512 0.79542 0.37487
121797 -4.94623 7.87094 -0.50505  0.98943  0.21041
137133 -0.29906 -1.39076

150062 -6.11614 3.74263
162419 -6.70054 6.15604 -042340 -0.82193  -1.53092
104191 -065531 121656 -1.48196 0.43536 -2.20012

-2.20406 -1.00187 -1.45387
-143397 0.87177 259930
075477 0.00609 2.73576
092574 0.54507 4.16080
187163 1.10103 4.19580
1.37592 0.89904 1.79690

0.24056 -1.93481 4.42523
-0.73863  -0.55025 4.92341
0.74109 -1.16345 6.36349
-0.19753 -1.39348 7.37503
2.10304 -1.17454 6.68431
0.21609 -1.64300 8.68414
-1.25847 -1.37235 7.13767
251758 -1.41483 7.99418
2.82827 -0.97556 5.90278
157621 -1.65385 8.99762
-0.52387 -1.81813 9.45983
3.57755 -1.41427 8.23258
1.89999 -1.84076 10.01740
1.68795 -2.14317 2.56568

out-TS4Bn,Bn-d

-0.88708 -0.96864 1.18149
0.66671 -0.11787 2.25010
0.07268 -1.61889 0.87674
1.88034 -1.27725 0.89195
2.84574 1.14581 2.08820
3.96843 0.08778 2.53670
419193 0.21809 3.60052
3.67688 -0.95942 2.38667
-4.89807 0.25006 1.97941
-3.14385 2.69006 2.38306
3.20096 2.85888 3.46417
409884 2.99923 1.94339
2.36578 335724  1.99049
155510 0.87931 -0.04671
269229 095508 0.51010
-0.72854 1.47836 0.34445 c
147532 0.42579 -1.46974 c
0.47518 0.06259 -1.71240 H
169527 1.28525 -2.11785 H
221948 -0.34798 -1.66606 B
148949 079359  2.68547 c
067780 -0.16555 2.97961 H
069743 -1.23278 4.10411 H
037290 -2.19465 3.67815 H
1.04409 1.05830 3.56772 c
143298 -0.49829 2.24514 H
-0.02262 -0.88722 525965 H
143286 -1.09329 5.24459 H
166819 -1.99647 5.82795 c
179562 -1.26957 4.22379 )
2.15243 0.10449 5.82324 H
347039 -0.02685 6.27453 c
-1.53587 1.35784 5.86647 H
417303 1.08375 6.74311 H
-3.95373 -1.00126 6.25167 H
2.23548 246652 6.34473 o
051682 1.45260 551293 out-TS4Bn,Bn-e c
355620 233641 6.77859 0.83629 -1.15058 1.60625 c
519813 0.97012 7.08423 031970 -0.10675 2.34732 H
174214 3.43392 6.37337 0.18926 -1.97062 1.32572 o
410014 320174 7.14651 190073 -1.32932 156661 H 124099 -0.98452 2.69175
142451 2.07176 263927 2.26499  1.49909 2.04968 0 090276 -0.50668 5.11302
076210 2.04035 1.76091 -3.52224 0.97593 2.90206 C 217481 -1.11934 5.28415
H
H
c
c
c
c
H
c
H
c
H
H
H
c
H
H
c
c
c
c
H
c
H
c
H
H
H
H
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245071 1.89289 2.28193 -3.51325 1.41517 3.90645 2.85846 -0.41134 5.78440
1.30424 3.41834 3.30321 2.63925 -1.35717 4.31621
2.39015 4.29200 3.38851 2.05189 -2.38319 6.09949
0.06477 3.80707 3.82894 3.10974 -3.30108 6.09415
224216 5.54699 3.98551 0.92222 -2.64794 6.87872
3.35647 3.99139 2.99088 3.04423 -4.46226 6.86279
-0.08267 5.05656 4.42624 3.98462 -3.10321 5.47847
-0.76984 3.11908 3.77093 0.85414 -3.81464 7.64316
1.00599 5.93085 4.50511 0.10018 -1.94123 6.87141
3.09299 6.21923 4.04873 1.91345 -4.72297 7.64079
-1.04979 5.35029 4.82427 3.87082 -5.16727 6.84940
0.89010 6.90549 4.97042 -0.03044 -4.01347 8.24174
1.73868 -1.33122 4.42595 1.85803 -5.62948 8.23658
234172 0.27230 0.94919
267895 1.06780 0.27667
1.86840 -0.50932 0.33436
3.50382 -0.30998 1.72746
3.80116 -1.67514 1.67755
4.25203 0.51800 2.57588
4.82792 -2.20980 2.46092
3.21798 -2.32738 1.03206
5.27458 -0.01095 3.35991
4.01038 1.57566 2.62983
5.56362 -1.37854 3.30589
504361 -3.27314 2.41798
5.84459 0.63902 4.01710
6.35829 -1.79150 3.92007
0.10969 1.22933 4.40130

-3.53511 -0.11495 3.02235
-4.46712  1.26371 2.42640
-2.10364 3.08399 1.85040
-1.92925 3.57874 2.81285
-3.00358 3.52748 1.40909
-1.25506 3.32901 1.19812
-1.37964 0.36932 0.01621
-2.40011 0.82509 0.63131
-0.42730 0.89086 0.10195
-1.59715 -0.48475 -1.19200
-0.71296 -1.08854 -1.39971
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C
C
H
H
B
C
H
H
H
C
H
H
H
C
(0]
H
C
H
H -1.76467 0.17703 -2.05177
H -2.47749 -1.11682 -1.06275
H O -0.95477 0.99040 2.65229
in-TS4Bn,Bn-b C 112339 -0.06388 2.84699
-0.96547 -1.16136 1.37675 C
-0.65832 -0.15545 2.28114 H
-0.19708 -1.90427 1.18847 0
-1.98664 -1.47001 1.20617 H
-2.69650 1.28830 1.84590 0
-3.97766 0.59424 2.52353 c
-4.12452 0.96173 3.54577 H
-3.89363 -0.49876 2.57704 H
-4.88814 0.82454 1.95785 C
-2.66536 2.89297 1.78190 C
-2.63425 3.32417 2.78928 C
-3.55717 3.28731 1.28117 C
-1.78745 3.26252 1.23707 H
-1.45728 0.42025 -0.10517 c
-2.59971 0.71933 0.39769 H
-0.59024 1.02252 0.15886 C
-1.43481 -0.26843 -1.43344 H
-0.48011 -0.77175 -1.59693 H
-1.54642 0.50013 -2.21010 H
-2.25981 -0.97803 -1.52039 c

2.06299 -1.14845 2.30627
3.03111 -1.02077 2.81114
1.17997 -0.07506 4.27535
1.51365 091891 2.56692
2.20968 -1.13534 0.89348
3.04883 -0.09870 0.36649
3.75193 -0.58552 -0.32043
3.63780 0.36732 1.16737
2.25198 0.94924 -0.38011
1.98352 2.20525 0.17704
1.73870 0.65293 -1.65007
120173 3.13874 -0.50722
2.38700 2.45899 1.15354

0.96292 1.58406 -2.34057 :
1.94771 -0.31692 -2.09393 in TS4Bn’Bn C
-0.96462 -1.15340 1.37998

068619 2.82790 -1.76668 c

099296 4.10298 -0.05488 € -065031 -0.14905 228068

057339 134018 -3.32468 " -019498  -1.89462 1.19240
H -1.98709 -144924 1.19710
B -268765 129409 185763

0.07619 3.55134 -2.29877
0.27965 -0.96207 4.94029

I I I OIO0OOIIIOIITIO®mIIOON
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-3.95445 0.55842 2.51933
-4.11693 0.91408 3.54347
-3.84448 -0.53241 2.56575
-4.86656 0.77129 1.94971
-2.70110 2.89824 1.82292
-2.65470 3.30913 2.83917
-3.61973  3.27713 1.36067
-1.85555 3.31179 1.26054
-1.44301 0.43323 -0.11185
-2.57654 0.74825 0.39849
-0.56336 1.03436 0.12937
-1.45009 -0.29840 -1.41854
-0.49185 -0.78833 -1.60052
-1.61755 0.43489 -2.21908
-2.26190 -1.02762 -1.44969
-1.39544 0.87126 2.58658
0.75498 -0.06025 2.87055
1.75670 0.53234 1.85718
2.70371 0.73406 2.37965
1.29785 -1.32647 3.19612
0.68425 0.58498 3.75914
1.29010 1.67649 1.17307
1.15046 2.84863 1.97944
2.04216 2.95044 262148
0.27283 2.75996 2.63087
1.01962 4.05552 1.08276
0.24975 5.15022 1.49087
1.69267 4.11436 -0.14287
0.16171 6.29142 0.69282
-0.29476 5.10301 2.42993

159752 5.25116 -0.94538 out_Ts4I Bn,Bn‘a

227620 325821 -0.46418
083525 634457 -0.52845 202503 0.98799 0.95868
-1.89617 1.14329 -0.40848

-0.44322  7.13215 101955
211974 528405 -1.89748 -2.55560 012305 1.33919
-191995 1.82826 1.63026

076145 722919 -1.15426

070515 -1.92449 4.35550 -0.14653  2.97551 -0.35136

-0.39079 -1.89644  4.26595 104111 3.12082 -1.42332
1.82839 379250 -1.06260

098157 -1.35289 525424

118117 -3.34916 445150 151376 215724 -1.65680

208944 -3.74718 543601 066009 353503  -2.36435

072338 -4.29436 3.52437 -0.79040  4.33007  0.22268
-0.03970 4.91960 0.76186

252996 -5.07092 5.50150
245375 -3.01778 6.15488 -116921 495229  -0.59649
-1.62630 4.15503 0.91152

1.16394 -5.61461 3.58353
0.21956 0.91910 1.00040

001784 -3.98527 2.75781
2.06862 -6.00593 4.57483 0.38597  2.18255  0.89594
027710 029273 0.10620

323346 5.36949 6.27319
0.80096 -6.34024 286140 052342 027692 231842
005207 -0.70448 2.39471

241017 -7.03576 4.62390
104271 -022922 100463 020490 0.91893 3.14175
161108 0.14134 239122
-1.21661 2.08379 -0.99858
-231468 0.05125 -1.38232
-3.58583 -0.70159 -1.00669
-3.39229 -1.38521 -0.16499
117425 -0.81190 -1.45519
248825 0.53778 -2.34941
-3.98463 -142188 -2.15813
-5.18340 -2.16142 -2.01309
-6.00450 -1.48683 -1.71101
-5.08346 -2.91771 -1.21682
-5.50936 -2.82641 -3.33061
-6.25244 -401091 -3.35781
-5.09623 -2.25152 -4.53864
-6.58456 -4.61190 -4.57276
6.56899 -4.47016 -2.42410

-5.41856 -2.85893 -5.75266 Out_Ts4l Bn,Bn‘C

-450734 134162 -4.51852
-6.16590 -4.03824 -5.77461 -1.89857 078662 0.95632
-1.87541 1.03876 -0.39808

-7.16059 -5.53274 -4.57960
-5.08557 -2.40740 -6.68304 -240455  -0.11550  1.27879
-1.74368 1.56616 1.68637

-6.41680 -4.50927 -6.72049
-0.24772  2.98764 -0.41319

-1.04039 -1.59951 -2.64956
1.85267 -2.32990 -2.71641 0.90957 3.20474 -1.50524

c
c
H
H
B
c
-0.10024 -2.14129  -2.49580 H 168687 3.83600 -1.14081
H
H
c
H
H

1.66418 0.61259 -0.77818 C -1.50111 -0.50943 -6.27322
1.04536 -0.18641 -1.21733 H -2.15453 -2.17178 -5.06680
2.68225 0.50699 -1.17956 C -0.80435 0.69996 -6.29585
1.10987 1.97854 -1.09873 H 0.33363 211928 -5.13332

1.90563 2.95761 -1.70168 H -1.98487 -0.87733 -7.17384
-0.19489 2.30643 -0.70670 H -0.74153 1.27590 -7.21467
1.40580 4.24460 -1.91595 H -436711 0.01227 -0.69635
292534 2.71836 -1.98974

-0.69461 3.59053 -0.91503 ’
-0.80719 1.55256 -0.22028 out TS4 Bn’Bn b
-1.90190 0.72021 0.94036

0.10590 4.56365 -1.52129
2.03463 4.99645 -2.38340 -1.86461 1.00699 -0.40617
-2.39446 -0.19358 1.25353

-1.70665 3.83480 -0.60544
-1.79207 1.49082 1.68898

-0.28326 5.56437 -1.68463
369537 -1.37945 4.52097 -0.34466  3.03230  -0.29633
078047 3.42169 -137054

433664 -0.51366 4.73658
428897 -2.28251 4.69606 151489 4.12064 -0.95466
132601 2.54248 -1.73914

247353 -1.36416 5.41494
0.32336 3.90398 -2.24240

1.47033 -2.32593  5.23690

731378 0.39156  6.40606 -1.14910 4.22948 0.40879

033391 232067 604333 -0.46675 4.88102 0.96696

158584 -3.06741 4.45121 -1.64543  4.84807 -0.34853
-1.92324 3.88258 1.10211

117991 -0.38865 7.22203

3.07804 0.37045 6.53437 042260  0.98311  0.92055

018783 -1.35276 7.04159 0.36318 224950 0.90119

-0.43811 -3.07064 5.89648 0.52026  0.44054  -0.02336

1.06886 0.37061 7.99082 0.86544 0.29594 2.17244
052758 -0.74159 2.19274

-0.69675 -134945 7.67173
196381 -1.55504 0.98000 050193 0.83203  3.05072

196398 029959 2.19777
127560 2.03410 -0.96099
-237223  0.00446 -1.44136
121043 -0.50572  -2.29906
-0.79453 0.33281 -2.86867
331394 0.60246 -2.32960
-2.83246 -0.85302 -0.93075
-1.60699 -1.58178 -3.13366
-198219 -1.19539  -4.45828
-2.75123 041604 -4.42981
-2.42964 -2.09794 -4.89084
-0.80250 -0.74646 -5.29824
-0.91946 0.33097 -6.18142
042175 -1.42082 -5.20757
016175 0.72006 -6.97523
-1.86012 0.87276 -6.24319
150486 -1.03017 -5.99289
051469 -2.24351 -4.50485
137651 0.04021 -6.88247
005827 1.56080 -7.65523
245052 -1.55904 -5.91243
222075 034579 -7.49372
-4.66840 0.58231 -1.88443
-4.96655 -0.44334 -1.61673
524843 0.87314 -2.76760
-4.95812  1.52571 -0.73577
-4.45520 2.83239 -0.76167
573060 1.11345 035384
-471974  3.70928 0.28782
-3.81832 3.13651 -1.58586
-6.00351 1.99309 1.40332
-6.11488 0.09646 038578
-5.49653 3.29271 137245
-4.30705 4.71284 0.26660
-6.60196 1.66056 2.24674
-5.69956 3.97669 2.19140
-0.42426 -0.88847 -1.63606

I T T T OIOIOOOOIITIOIIIITOIOIOOOOII IO
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in-TS4Bn,Bn-d

2.69538 2.00097 3.63326

3.31385 1.00172 2.89616

1.73636 1.77536 4.08628

3.27114 2.79527 4.08762

5.09035 2.45613 1.80023

6.27156 2.85728 2.80906

7.07521 2.11220 2.78877

5.92701 2.94091 3.84795

6.71128 3.82303 2.53274

5.46668 2.24361 0.25011

6.16994 1.41198 0.12764

5.93313 3.13869 -0.17728
457841 2.01108 -0.35303
2.75594 3.26715 1.84138

4.00672 3.56109 1.91725

243674 2.46676 1.17773

1.76281 4.35357 2.11025

0.78351 3.93465 2.34698

1.65882 4.94162 1.18844

2.10555 5.01084 2.91174

4.43147 1.12799 2.25288
2.61106 -0.33706 2.64533
245273 -0.58476 1.14833
3.45069 -0.60304 0.69200
3.37440 -1.43558 3.12923
1.62165 -0.30928 3.12058
1.67422 0.49048 0.64359

I I ITITOIOITOOOOIIOIIIOIOIZIOOOOIIIOOIO0OIOONOIIIOIIONOIIIOIIIO®EIITOON

-0.97173 -0.78253 -3.92130 139502 225818 -1.77934

-0.27784 0.43373 -3.94911 049762 3.63680  -2.42470
-1.59091 -1.24280 -5.08833 -0.99581  4.28741  0.16095

019851 117240 -512863 -0.29171 4.95317 0.67369
0.16273 0.81506 -3.03461 -1.45397  4.85500 -0.65454
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-1.79201 4.03840 0.87385
0.41532 1.01468 0.95855
0.39204 2.28115 0.84842
0.49020 0.39946 0.06546
0.82936 0.42176 2.26607
0.42501 -0.58407 2.38058
0.51952 1.06303 3.09314
1.92512 0.34565 2.27421
-1.25077 2.00941 -1.00956
-2.64778 0.15183 -1.37097
-4.07997 0.71881 -1.43073
-4.58048 0.45402 -0.48672
-2.71886 -1.20740 -0.95598
-2.19197 0.24357 -2.36400
-4.85286 0.32691 -2.54872
-5.31471 -1.01848 -2.56657
-6.34475 -0.98108 -2.94728
-5.34790 -1.43634 -1.55244
-4.48281 -1.91513 -3.46166
-4.46830 -3.29930 -3.26008
-3.72989 -1.37342 -4.50870
-3.70416 -4.12890 -4.08121
-5.04271 -3.72852 -2.44236

-2.96075 -2.20131 -5.32914 : ’
-3.73889 -0.29884 -4.65605 In TS4 Bn’Bn a
-1.86730 0.77769 0.95740

294289 -358130 -5.11652

369337 520100 -3.90624 -1.87934 1.08290 -0.39801

237318 -176741 -6.13340 234483 014571 126956

-2.34061 -4.22497 -5.75082 -1.80624  1.55735 170304

178005 -208878 -1.58940 -0.20873 3.00303 -0.29698
093563 3.17775 -141106

-1.90972 -2.04111 -2.67579
203516 -3.08637 -1.26542 1.75358 3.80938 -1.04607
136800 221411 -1.71282

-0.32530 -1.85189 -1.24548
023758 240021 -0.08529 053241 3.65047 -2.31433
-0.90753  4.32917 0.27708

0.49594 -1.11077 -2.10533
-0.17541 4.97208 0.77968

1.59152 -2.22492 0.20214

-0.39138 -2.97729 0.58777 -1.35967 4.91394 -0.53252

1.84996 -0.92263 -1.81700 -170154 410799  1.00178

0.07293 -0.68365 -3.01014 0.30864 0.94205 0.98097
0.35956 2.22741 0.91881

2.40159 -1.48460 -0.66402
201670 -2.66738 1.09839 0.44164 0.35754 0.06951
0.71095 0.29623 2.27062

247037 -0.34138 -2.49213
345580 -134854 -0.44192 034860 -0.73067 232714
-4.01365 1.80920 -1.49122 035865 088181  3.12211
1.80770 026224 2.30386
-1.28755 2.09546 -0.94306
247168 0.11637 -1.42941
-134850 -0.52086 -2.26581
178098 124956 -2.96504
327427 0.79346 -2.37489
-3.05300 -0.65348 -0.89864
-0.33486 -1.09838 -1.45845
-0.66070 -2.35811 -0.88065
-0.67858 -3.12811 -1.67024
-1.65967 -2.34530 -0.42258
036998 -2.68787 0.17208
-0.00380 -334153 135094
171282 -2.33811 -0.01698
094739 -3.64364 232776
-1.04569 -3.60825 1.51140

266181 -2.63096 0.96210 ’
1.99970 -1.81784 -0.92465 out TS4 Bn’Bn f
-1.98097 0.94053 0.90360

2.28255 -3.28485 2.13692
0.64295 -4.14783  3.24020 -1.83703 110497 -0.44807
2.61487 0.13443 1.24590

3.69890 -2.34729 0.80839
-1.78892  1.74496 1.59668

3.02216 -3.51038 2.89931
-4.45317 1.41037 -1.84812 -0.16179  2.99485  -0.40542
101466 330122 -1.45017

-430298 1.65893 -0.78703
5.29862 0.70851 -1.90156 177766 3.96000  -1.02046
1.51600 238645 -1.79338

474412 2.67207 -2.62200
-6.04197 2.97675 -3.03991 061368  3.80168  -2.33953
-091187 4.25274 025574

-3.70551 3.57541 -2.88625
-6.30803 4.17580 -3.70525 -0.21504  4.87216  0.83209
-133338  4.88835 -0.53298

-6.84924 227406 -2.84682

397072 476348 -3.55526 -1.73640 3.97204 0.92088

569857 332497 256908 041731 093189 0.89911

527238 5.07367 -3.96415 0.47963  2.19256  0.83055

-7.32052  4.40253  -4.02694 043393 034236 -0.02260
077287 024878 2.17962

-3.16054 5.46342 -3.75709
-5.47619 6.00479 -4.48517 0.31582 -0.74091 2.23686
0.46879 0.85741 3.03272

-0.87403 0.28072 -2.83562
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-8.12512  -0.30250 -1.37934

-6.65993  2.63962 0.66892 ’
-4.74778 1.68285 0.37238 out TS4 Bn’Bn €
-1.95218 0.87742 0.88358

-8.03359 2.58203 0.42168

062591 146510 -0.50974 -1.83354 1.09202 -0.46781

624578 3.45016 1.24937 -2.49450 -0.00186  1.20685
-1.80010 1.66825 1.60249

-8.69112 3.35500 0.80883
-0.70798 0.08117 -3.21484 -0.13844 297843 -0.40896
1.04578 3.19829 -1.46873

0.22930 -0.43212 -3.45418
-0.49508 1.14683 -3.08509 1.83433 3.84417 -1.06647
151260 2.25216 -1.77510

-1.73513  -0.13584 -4.30380
0.65990 3.67774 -2.37604

-2.25832 0.93988 -5.02759
220872 -1.42891 -4.56792 -0.83460 4.28764  0.20547
-0.11264 4.87461 0.78525

-3.22866 0.72921 -6.01082
-1.21457 4.93042 -0.59573

190916 1.94676 -4.81372
318077 164138 -5.54300 -1.67800 4.05711 0.86863
181428 226238 -3.09332 038747 093517 095427
-3.69197 -0.56079 -6.26895 044863  2.19771 0.84474
362812 157314 -6.56552 046276 0.31054 0.06119
-3.54014 -2.64734 -5.74043 070105 0.30328 ~ 2.27002
-4.44984 -0.72576 -7.02919 0.20068 -0.65938 2.37020
255151 -1.68152 -0.15321 042575 0.97447  3.08533
178380 0.12346 231617
-1.14976  2.04138 -1.05613
245432 0.12800 -1.47759
-3.94431 0.46665 -1.69511
431296 -0.11626 -2.55378
-2.44251 123320 -1.07071
-1.89695 0.24779 -2.41611
420091 1.84392 -1.84051
373119 2.41677 -3.06022
422232 1.93590 -3.92182
264740 2.26048 -3.15923
-4.01065 3.89844 -3.04318
-4.40705  4.56654 -4.20506
-3.81612 4.63093 -1.86606
-4.59766 5.94994 -4.19727
456913 4.00374 -5.12142
-4.01196 6.01092 -1.85578
-351532 4.10852 -0.96597
-4.40041  6.67555 -3.02191
-4.90677 6.45758 -5.10661
-3.85646 6.56827 -0.93646
-4.55114 7.75125 -3.01319
-120176 191383 -1.24432
-0.47521 -1.27579 -1.76482
-139335 -2.77648 -1.89859
-061112 240554 0.06075
-143250 -2.71070 1.15133
076720 -2.62611 0.16458
-0.88333 322645 2.32609
249961 -2.53460 1.06928
131745 -3.14947 1.33618
141522 -2.38952 -0.67654
049271 -3.45114 2.42131
-153067 -3.45584 3.16754
238901 -3.31312 140328
091851 -3.85355 3.33550
-4.48803 0.14394 -0.80235

I I T T OIOIOOOOOIITOI T ITOIOI
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out-TS4’Bn,Bn-d
-1.97167 0.90319 0.97360
-1.92266 1.11320 -0.38794
-2.47708 0.02420 1.35111
-1.83968 1.72374 1.66480
-0.26283 3.02916 -0.35579
0.83618 3.29524 -1.49716
1.63780 3.95232 -1.14132
1.30334 2.36577 -1.85001
0.37760 3.78111 -2.36705
-0.91529 4.31504 0.35128
-0.15132 4.90747 0.86822
-1.38344 4.96572 -0.39671
-1.68735 4.06061 1.08793
0.30137 0.91922 0.84593
0.40388 2.19043 0.80063
0.31114 0.34537 -0.08542
0.72202 0.21995 2.10082
0.28912 -0.78026 2.15832
0.44299 0.80642 2.97796
1.81605 0.12016 2.08854
-1.33418 2.12554 -0.97303
-2.32006 0.05862 -1.40983
-3.13554 -1.12824 -0.89531
-3.31654 -1.80440 -1.74200
-1.11985 -0.49844 -1.96566
-2.89309 0.57769 -2.18885
-4.33817 -0.72171 -0.26841
-5.41315 -0.45485 -1.16656
-5.96330 -1.38439 -1.38004
-5.02608 -0.08924 -2.13065
-6.33440 0.58458 -0.57359
-7.71135 0.52684 -0.81033
-5.81385 1.64826 0.17330
-855788 1.52248 -0.31997

I I I ITOIOIOOOOIIOIIIOIOIZIOOOOIIIOOIOIOONOOIIIOIOONOIIIOIIIO®EIIOON
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1.86421 0.12488 2.21579
-1.12548 2.03087 -1.05835
-2.36462 0.09051 -1.45631
-3.24390 0.72001 -2.55308
-2.66678 1.52977 -3.02003
-3.07399 -0.98081 -0.85496
-1.48006 -0.28732 -1.99554
-4.52384 1.16188 -2.15105
-4.58056 2.39718 -1.44509
-5.39208 2.97964 -1.90315
-3.65361 2.97104 -1.58023
-4.86536 2.22448 0.03490
-4.65106 3.29484 0.91050
-5.35117 1.01505 0.53802
-4.90561 3.15535 2.27446
-4.26003 4.23428 0.52718
-5.60598 0.87516 1.90330

-5.48037 0.18148 -0.14227 Out_TS4l Bn,Bn'h

-5.38295 1.94171 2.77601
-4.72396  3.98989 2.94590 -1.98105  0.94073  0.90353
-5.97497 -0.07228 2.28696 -1.83713 1.10506 -0.44815
-5.57793 1.82958 3.83881 -2.61503 013472 124591
164151 -2.82344 -1.61397 -1.78892 174520 1.59656
-0.31069 -3.24934 -1.58218 -0.16170 2.99478 -0.40566
242150 -310722 -2.74268 101477 3.30095 -1.45046
023332 -3.96188 -2.65334 177784 3.95968 -1.02081 1.24848 330257 0.88395
151601 238610 -1.79361 142791 235145 -1.04139

3.31788 -1.89671 0.66945 H
B
C
H
H
H
@
H
H
H
C
0]
H
C
H
H
H
0]
C
C
H
]
0]
@
H
H

0.30512 -3.02142 -0.71481 C

0.61382 3.80139 -2.33991 C 042275 3.14607 -1.60272
C
C
H
@
H
@
H
H
H
C
H
H
C
@
C
C
H
C
H
C
H
H
H
H
C
H
H
H

-2.63278 1.46563 -3.94617
-2.61554 2.79576 -3.50985
-3.73354 1.00453 -4.68114
-3.67129 3.65593 -3.81820
-1.77764 3.14761 -2.91582
-4.79047 1.86030 -4.98761
-3.75568 -0.03151 -5.00990
-4.75930 3.19009 -4.55781
-3.64520 4.68652 -3.47629
-5.63587 1.49430 -5.56327
-5.58100 3.85850 -4.79843
-1.51539 0.52071 -3.57662
-1.24121 -0.09777 -4.43701
-0.63565 1.07814 -3.24942
-4.08854 -1.54219 -1.77505

-1.98782 -1.51527 1.15762
-2.67091 1.31380 1.84719
-4.07761 0.84133 2.45183
-4.20059 1.19918 3.48070
-4.17676 -0.25141 2.47098
-4.91478 1.23718 1.86440
-2.37864 2.89631 1.76474
-2.32932  3.33581 2.76777
-3.16161 3.42698 1.21074
-1.41942 3.10959 1.27048
-1.47405 0.44618 -0.12960
-2.60097 0.72576 0.39524
-0.58145 0.98236 0.18181
-1.43808 -0.24914 -1.44880
-0.50260 -0.79801 -1.56612
-1.46449 0.52145 -2.23142
-2.29728 -0.91117 -1.57011
-1.51049 0.70152 2.643985
0.69682 -0.07154 2.94686
1.29904 1.24910 2.44557
0.67870 2.08153 2.80309
1.62816 -1.06600 2.53616
1.32245 1.22459 1.02727
1.75913 2.44171 0.42659
2.84155 2.57002 0.58727

I T T OIITITOIOIOOOO0OIT

-1.87880 -3.81047 -3.81642
-3.44947 -2.75847 -2.77091 -0.91165 4.25278  0.25541 2.06849 1.39587 -1.84063
-0.55007 -4.24275 -3.77293 021474 4.87218 0.83170 0.06968 2.99840 -2.94648
1.26907 -4.28684 -2.61712 -1.33310 4.88838 -0.53335 -0.09391 3.87410 -0.98290
249087 -4.02280 -4.68824 -1.73619  3.97222 0.92058 171458 124229 -3.17993
-0.12754 -4.79045 -4.61008 0.41722  0.93186 0.89901 2.83613  0.76562 -1.40046
-2.24935 -2.07039 -0.44796 0.47966  2.19251 0.83035 0.71439  2.04541 -3.73650
291438 -2.72443  0.12662 0.43377  0.34225 -0.02266 -0.71037 3.62285 -3.37181
-1.45634 -1.72798 0.23397 0.77274  0.24880  2.17956 221713 049839 -3.79123
-3.42504 -0.05899 -3.29915 031559 -0.74083  2.23688 0.44026 1.92779 -4.78077
046873 0.85752 3.03262 151129 237597  3.06905

1.86407 012481 2.21572 046028 263323 326138
-1.12549  2.03084 -1.05852 204328 -2.44942 4.03003
-2.36483 0.09058 -1.45630 208890 -3.36510 207874
-3.24409 0.72009 -2.55309 58346 460608 246790
-266690  1.52977 -3.02011 240433 -2.98383 0.77032
-3.07430  -0.98063  -0.85486 277653 -5.63444 156312
-1.48033  -0.28737  -1.99553 204682 -4.99899 3.48570
-452398  1.16210 -2.15105 200054 -3.92494 -0.13509
-4.58056  2.39745  -1.44518 226436 -1.94822 0.48068
-5.39204  2.97996 -1.90325 3.08658 -5.25083 0.25548

-3.65355 2.97121 -1.58037 2.92168 -6.66396 1.87780
-4.86535 2.22488 0.03483 3.14435 -3.61811 -1.14854
-4.65093 3.29528 0.91035 3.47297 -5.98076 -0.44989
-5.35126  1.01553 0.53805 231602 1.35066 2.85176

-4.90547 3.15591 2.27434 055267 000178 447724
-4.25082  4.23466 052697 0.13958 -0.92710 4.87726

60605 087575 1.90334 153207 0.17188 4.93403
-5.48055 0.18193 -0.14218 -0.12549 0.81154  4.74952
538291 194234 2.77598

-4.72373 3.99047 2.94571

-597513  -0.07162 2.28708 out-TS5Bn,Bn-a
557787 1.83030 3.83878 -0.98785 -1.18168 146021
-2.24975 -2.07026 -0.44779 -0.63608 -0.14297 229270
291483 -2.72420 0.12684 -0.26076 -1.96065 127492
-1.45669 -1.72787 0.23409 -2.02284 -1.40292 1.24641
-1.64200 -2.82345 -1.61376 -2.65002 1.34105 1.85760
-031122 -3.24948 -1.58196 -3.93561 0.62094 2.49462
-2.42203 -3.10724 -2.74244 -4.09943 097886 3.51776
023270 -3.96215 -2.65308 -3.84353 -0.47083 254334
030462 -3.02156 -0.71462 -4.83963  0.85018 1.91875
-1.87943 -381061 -3.81614 -2.65073 2.94300 178887
-3.44997 -2.75839  -2.77067 -2.64624 3.36910 2.79892
-0.55074 -4.24302 -3.77264 -3.53943 332612 1.27490
1.26842 428721 -2.61686 -1.76813 3.33837 1.26768
249153 -4.02296 -4.68793 -1.44619  0.46382 -0.15455
-0.12828 -4.79083 -4.60975 -2.55735  0.78351 0.36355
-3.42533  -0.05895 -3.29910 -0.54969 1.02819 0.11364
-143305 -0.30141 -1.43846

I I T OIITIOIOIZIOOO0OIIIOIOIIOOOOIIIOO0OITIOIOONO0OI

out-TS4’Bn,Bn-g
-2.29606 0.97064 0.88281
-1.88689 0.83044 -0.43582
-3.11771 0.36309 1.24138
-2.14950 1.90604 1.40205
0.14627 2.37017 -0.26911
1.56972 2.08526 -0.95309
235641 2.71122 -0.51657
1.87470 1.03735 -0.84210
1.53641 2.30505 -2.02732
-0.39597 3.88465 -0.28226
0.24557 4.53043 0.32860
-0.39020 4.29433 -1.29967
-1.41903 3.97743 0.10334
-0.13331 0.77307 1.59488
0.20972 1.95034 1.23765
0.04847 -0.05896 0.92005
-0.24638 0.48492 3.05659
-0.86752 -0.39357 3.23388
-0.63789 1.35117 3.59318
0.76053 0.26392 3.43501
-0.87184 1.45372 -0.95621
-2.64821 -0.02522 -1.45832
-3.40058 -1.27682 -0.96751
-4.00389 -1.03407 -0.08198
-1.88508 -0.44659 -2.57090
-3.44688 0.66152 -1.79081
-2.61870 -2.43656 -0.75868
-2.03702 -2.63504 0.51647
-2.28124 -3.66060 0.82793
-2.48474 -1.96284 1.26338
-0.52991 -2.46097 0.52430
0.17968 -2.70458 1.70810
0.16252 -2.04250 -0.61556
1.55803 -2.50184 1.76337
-0.35224  -3.04366 2.59502
1.54526 -1.84269 -0.55878

I T T T OIZIOIZIOOO0OI IIOIIIIITIOIOIOOOOIIIIOO0OIO0OIOO0OI I IOIOOIIIONOIIIIO®EIIOON

I T OIZIOIZIOOOO0OIIITITO0OIIO0OIOO00IIIOIONOIIIOIIIIO®E®IIOON

OO0OIIIITOIOOIIITIOIIITO®®IITOON

039030 -1.84221 -1.52567 in-TS5Bn,Bn-a ,g'gi;gg 00218131%415 —21é5f§6(5975356
224566 -2.06288 0.62781 C -0.96671 -124689 138662 26933 100154 147426
209533 -2.68484 2.68968 C -0.69149 -025822 2.30081 136792 091425 254994
207164 -1.50022 -1.44457 H -0.18847 -193866 1.09714

0.77658 -0.02155 2.88887
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153280 1.07032 2.09480
166161 070289 1.06383
1.52875 -1.21241 265120
277309 146316 2.64375
3.88367 0.58686 2.42307
472260 1.23884 2.14454
368591 -0.08727 1.58189
425926 -0.21641 3.65027
457342 -1.57412 3.55344
431350 0.40507 4.90427
492302 -2.30683 4.68956
450786 -2.07425 2.59220
465786 -0.32405 6.04208
405933 145816 4.98149
496317 -1.68427 5.93775
513836 -3.36713 4.59723
468683 0.16734 7.01055
522709 -2.25359 6.82438
133197 -2.30878 3.53321
025707 -2.47685 3.70087
179850 -2.10613  4.50590 out-TS58n,Bn-c
194888 -3.54944 2.93030 -0.96098  -1.18254 139411
223595 -3.64020 156472 -063399  -0.17267  2.26721
223045 -4.64418 3.75663 -0.21391  -1.93473  1.18433
2.79263 -4.80675 1.03497 199012 -1.40458  1.15489
204226 278347 0.92935 267586 1.29088 1.88988
278017 -5.81105 3.22820 -3.94618 051222 248710
-4.12106  0.81897 3.52496

202757 -4.57616 4.82274
306446 -5.89613 1.86270 -3.82836  -0.57801  2.48679
-4.85380 0.74666 1.91902

3.01701 -4.86156 -0.02665
299479 -6.65108 3.88260 -2.71498 2.89403 1.89382
-2.72434  3.27312  2.92248

349903 -6.80207 1.45065

090970 1.96854 2.07577 -3.61065 3.27968 1.39409

068595 036028 4.37309 -1.83980  3.33311 139560
145191 053675 -0.16096

020160 133292 4.46460
009053 -0.36318 4.93530 -2.56947 0.80651 0.36834
-0.56673  1.10059 0.14347

c
C
H
H
B
C
H
H
H
c
H
H
H
C
o
1.68789 0.41331 4.79730 H
C -1.41651 -0.16828 -1.47796
H -046312 -067915 -1.62305
H -1.52946 0.58061 -2.27425
H -2.24376 -0.87588 -1.55399
O -1.38600 0.86379 2.56139
C 075667 -0.04878 2.90340
C 141087 125500 2.38010
H 143968 1.22298 1.28218
O 153639 -1.15907 2.43559
O 271689 1.42189 2.91011
C 3.77503 106467 2.03056
H 397892 1.90044 1.33962
H 349031 0.19848 1.41884
276919 3.18759 3.12532 C 502010 072980 2.82087
C
C
C
H
C
H
c
H
H
H
C
H
H
C
c
C
C
H
C
H
C
H
H
H
H
C
H
H
H

231135 -2.46584 3.23843 OUt—TSSBn,Bn—d

321344 -0.94773 3.38243

366849 -2.06680 161944 -0.91436 -0.97833  1.20567

393486 241953 033578 -0.66492 -0.12394 2.26328

502900 217074 1.93060 -0.13588 -1.65646 0.88100

414636 -2.87514 -0.61686 -192223  -1.24220  0.92334
-2.84875 1.13809 2.10446

218420 -2.31684 0.08628
593971 -2.63197 0.97980 -3.98470 0.07518  2.50628
-4.22817 0.18381 3.56808

538332 -1.86140 2.90989

550135 -2.98686 -0.29669 370146 -097169 234135

379909 -3.14258 -1.61108 -4.90203  0.25767  1.93493

6.99380 -2.60350 1.23364 316177 2.67440 2.42571

621062 -334000 -1.03976 -3.28209 2.81358 3.50626

064160 2.04627 3.27629 -4.09592  2.99416  1.95026
-2.36846 3.35359  2.08746

065317 -0.47355 4.29349
039396 -1.53052 4.39316 -1.53764 0.90934 -0.03016
159144 -0.27513 4.81518 -2.67713 0.39146 051627
-0.13535 0.12062 4.76028 -070211  1.48143  0.38203
-1.44453  0.46727 -1.45565
-0.44819  0.08518 -1.68492
-163522 1.33658 -2.10003
-2.20137 -0.28900 -1.67059
-1.49915  0.78050 2.70324
069055 -0.14017 299918
067119 -1.24086 4.10717
040591 -2.19981 3.63648
092718 1.06915 3.70178
-0.12954 -0.95480 5.22179
-151470 -127735 5.13907
-169352 -2.24308 5.63691
-1.83110 -1.39245  4.09447
234121 -0.19088 5.78716
-3.63726 -0.46936 6.23405
-1.84342 111104 5.89472
-4.43694 0.54439 676331
-4.02729 -148230 6.16068
263943 2.12145 6.43484
-0.83913 1.31634 554557
-3.93909 1.84524 6.86455
-5.44412 0.31745 7.10132
223713 3.12692 651897
-4.55807 2.63493  7.28090
116989 2.23459 2.91164
041774 2.31257 211483
216090 2.18476 2.43856
1.07987 3.44155 3.80861
221525 418439 4.14120
-0.16431 3.82381 432671
211327 530051 4.97531
318481 3.88820 3.74821
-0.26828 4.93677 5.15825
-1.04123 3.23910 4.07705
087094 5.67847 548477
300265 5.87083 5.22749
-123961 5.23060 5.54602
078914 6.54685 6.13213
169497 -1.31458 4.48832
186122 -0.47383 2.05207
279767 0.26912 257717
185981 -1.52760 176228
183289 0.12525 1.13874

I T I OIIITITITOIOIOOOOI I

I T T OIITIITOIOIOOOOIIOIIIIIOIIOIOOOOIIIOO0OOIO

out-TS5Bn,Bn-b

-0.98494 -1.14972 1.29785
-0.64797 -0.17778 2.20562
-0.23448 -1.88169 1.03513
-2.01724 -1.36886 1.06906
-2.71338 1.27685 1.96630
-3.97552 0.45308 2.51792
-4.14519 0.68882 3.57513
-3.85322 -0.63413 2.44375
-4.88834 0.72049 1.97318
-2.76288 2.87608 2.07412

-3.66352 3.28783 1.60506 6.07076  0.04993 2.19253
5.14688 1.08152 4.16846
7.22949 -0.27291 2.89722
5.97727 -0.23549 1.14693
6.30495 0.75193 4.87639
4.33051 1.60232 4.65557
734916 0.07579 4.24476
8.03464 -0.80441 2.39810
6.38961 1.02577 5.92424
8.24837 -0.18081 4.79701
2.56995 -1.69599 3.25828

3.08728 -0.91243 3.81736 :
3.30306 -2.10279 2.55023 in TSSBn'Bn b
-0.97232  -1.16749 1.36452

212061 -2.79962 4.19514
092997 -3.50158 398705 -0.65302 -0.17017 2.27383
-0.21465 -1.91534 115953

293899 -3.14972 5.27554
056240 -4.53737 4.84780 -1.99879  -1.45506  1.18957
-2.69778 128551 1.86020

0.28628 -3.21399 3.16277
-3.98480 0.59732 2.53112

257711 -4.19039 6.13067
386164 -2.59973 5.44879 -4.12232 095000  3.55987
-3.91356 -0.49728 2.56689

1.38537 -4.88763 5.91946
-4.89516 0.84779 1.97386

-0.36971 -5.07015 4.68148
-2.64586 2.89073 1.81588

3.21937 -4.45037 6.96739
1.09822 -5.69318 6.58895 -2.60194 3.30791 2.82872
-3.53459 3.30531 1.32621

0.80398 2.11191 2.68404
-1.76568 3.25510 1.27048

0.59301 0.01789 4.43030
-1.47230 0.45064 -0.11102

020162 -0.92265 4.81991
154835 023706 4.90984 -261140  0.73587  0.40233
-0.60215 1.04092 0.16855

-0.10742 0.81913 4.67085
-1.44935 -0.21981 -1.44768

c

c

H

H

B

c

H

H

H

c

H

H

H -1.89260 3.35174 1.60182
C -1.49854 067122 -0.14314
O -2.61246 0.89233 0.41446
H -0.61355 1.22000 0.18866
C -1.46680 0.04933 -1.50125
H -051017 -0.44395 -1.68166
H -1.58822 0.84562 -2.24886
H -228973 -0.65788 -1.61680
0 -141298 0.81743 2.59692
c
C
H
0
0
c
H
H
c
c
c
C
H
c
H
c
H
H
H
c

I T ITOIIIITOIOIOOOOIIOIIIOIIOIZIOOOOIIIOOOIOOOIIIOZOOIIIOIIIIO®®IIOON

0.75603 -0.07710 2.81172
1.26793 1.37948 2.67991
1.19359 1.69506 1.63053
1.61427 -0.92032 2.03572
2.60580 1.49018 3.14337
3.58926 1.50190 2.11673
3.60890 2.49229 1.63088
3.34378 0.76117 1.34382
495136 1.17850 2.68539
6.03751 1.05142 1.81060
5.15084 0.96239 4.05162
7.29819 0.70377 2.28939
5.88767 1.20166 0.74417
6.41442 0.60735 4.53241
431121 1.06753 4.72888
7.49046 0.47436 3.65473
8.12831 0.59953 1.59677
6.55562 0.43671 5.58599
8.47134 0.19659 4.02921
269429 -1.60056 2.67595

OITOOI I ITIOIITIO®IIOON
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-0.49759 -0.72776 -1.61346
-1.55094 0.55982 -2.21474
-2.27927 -0.92189 -1.54757
-1.41772 0.82898 2.58784
0.76666 -0.10618 2.88437
1.79847 0.13704 1.76795
2.79372 0.26400 2.21970
1.14802 -1.39508 3.37413
1.40361 1.28612 1.04252
2.19683 1.56734 -0.10643
247390 0.63499 -0.62169
3.13400 2.05912 0.20184
1.38769 2.44472 -1.03159
1.33845 218613 -2.40457
0.63600 3.50594 -0.50941
0.55308 2.97629 -3.24758
1.90792 135682 -2.81711
-0.15879 4.28636 -1.34708
0.65163 3.69137 0.55946
-0.20099 4.02474 -2.71931
0.52204 2.76404 -4.31231
-0.75184 5.09297 -0.92704
-0.82226 4.63184 -3.37094
0.41437 -1.86734 4.50879

-0.65743 -1.65875 4.37431 :
0.74078 -1.35265 5.42226 in TSSBn'Bn d
-0.94288 -1.13032 1.35463

0.63830 -3.35263 4.62935
-0.63045 -0.14548 2.27714

132084 -3.89687 5.72012
0.15893 -4.20965 3.62988 -0.18325  -1.87703  1.15650
196791 -1.40538 1.15576

151741 -5.27645 581911

170153 -3.23788 649632 267972 1.29131 1.87219

035589 -5.58535 3.72329 -3.93208 0.52486 2.52830
-4.09514  0.86415 3.55800

-037093 -3.78601 2.78161
103609 -6.12259 4.82044 -3.80353  -0.56441  2.56012
-4.85052  0.73002 196613

204817 -5.68731 6.67307

002256 624112 294431 272438 2.89636 1.86777

118836 -7.19547 4.89473 -2.64231  3.29100  2.88829
-3.66906 3.26492 1.45198

1.83350 -0.74692 1.11536
0.87284 0.98976 3.94736 -1.91405 3.33654 1.27431
-1.44607 0.48194 -0.12574

008594 0.90512 4.69846

184979 0.91493 4.43351 -2.57663 077974 039381

077492 196746 3.47401 -0.56434  1.07272 012907
-1.45663 -0.23025 -1.44228

-0.49961 -0.71973 -1.63141
-1.62228 0.51503 -2.23222
-2.27045 -0.95679 -1.48363
-1.38155 0.87248 2.58341
0.77220 -0.08600 2.90824
1.75334 0.61230 1.92091
2.65592 0.91529 2.47288
1.34673 -1.39416 2.99584
1.22391 1.69343 1.17976
1.06424 293502 1.86437
1.92808 3.09506 2.53098
0.15920 2.91628 2.48135
097561 4.05129 0.85120
0.21094 5.18918 1.13162
1.67835 3.98309 -0.35704
0.15799 6.24855 0.22498
-0.35569 5.24006 2.05746
1.61872 5.03796 -1.26771
2.25714 3.09293 -0.57906
0.86173 6.17530 -0.97815
-0.44262 7.12412 0.45349
2.16443 4.97250 -2.20485
0.81544 6.99583 -1.68824
0.76504 -2.28980 3.95322

-0.32825 -2.19246 3.95424 OUt—TSS'Bn,Bn-a

1.12762 -2.05025 4.96206
-2.01883 1.00601 0.94793

116272 -3.69012 3.56635
241366 -4.19733 3.93454 -1.89558  1.14092 -0.42294
-2.56250 0.16644 136051

0.30719 -4.48492 2.79526
-1.89668 1.86101 1.59722

2.80292 -5.47817 3.54302
-0.14516 2.97478 -0.34568

3.08361 -3.58201 4.52942
069139 -5.76791 2.40403 1.04440 3.17131 -1.40673

c
c
H
H
B
c

-0.66339  -4.09310 2.50257 H 179053 3.88506 -1.03928
H
H
c
H
H

-4.06033 -3.17084 6.48460
-4.20690 -2.34875 8.47218
-3.68809 -3.76393 4.44463
-4.78724 -3.95709 6.66703
248753 1.68382 2.34442

3.00211 1.93442 1.40831 in‘TSSBn,Bn‘e

3.17435 1.04679 2.91836

218466 2.95812 3.11119 2.71955 2.01225 3.63474

3.15273 3.52489 3.94652 3.31481 1.00216 2.89688

0.95019 3.59912 2.96211 1.76657 1.82954 4.11177
3.32459 2.80124 4.05852

289411 472024 4.61936
411206 3.02829 4.07644 508985 246478 1.78635
6.26678 2.86802 2.80077

0.68717 4.78822 3.64193
7.06954 2.12165 2.78557

018933 3.13881 234338
165931 5.35477 4.46930 591790  2.95392  3.83826
670993 3.83251 2.52583

365210 5.14951 5.26838

-0.28076 5.26721 3.52553 5.47504 2.24735 0.23925

145450 6.28039 4.99927 617545 1.41243  0.12265
594793 3.13924 -0.18767

015988 1.44563 4.32639
157925 -1.30258 277401 458941 2.01702 -0.36889
170192 -1.63713 174162 276020 3.28218 1.82488
257565 -1.12995 3.19119 4.00989 357617 189133
109772 -2.08477 3.36431 243674 2.47029  1.17783
1.76647 436582 2.09859
079249 3.94400 235165
164632 4.94544 1.17336
211678 5.03119 289002
4.43009 114251 2.24334
2.64738 -0.36590 2.63429
251268 -0.53629 1.10977
351518 -0.48870 0.66988
352344 -1.45027 298714
1.69267 052092 0.63048
165432 0.65354 -0.78979
1.04058 -0.15236 -1.22304
266640 0.56694 -1.21020
1.07316 201283 -1.08963
185289 3.01898 -1.66873
-0.23980 2.30742  -0.69900
132878 429963 -1.86180
2.87879 2.80504 -195510
-0.76384 3.58523 -0.88581
-0.84061 1.53203 -0.23223
002046 4.58524 -1.46895
194479 5.07241 -2.31192
-1.78236  3.80347 -0.57806
-038781 5.58084 -1.61607
437952 -1.31501 4.12645
503545 -0.44360 4.01961
501060 -2.20840 4.07700
364827 -1.27154 5.45083
2.85234 -2.35495 5.84582
372917 -0.15113 6.28275
214816 -2.31693 7.04712
277764 -3.22064 5.19327
302817 -0.11034 7.49055
433437 0.69732 597577
2.23453 -1.19186 7.87332
1.53268 -3.16199 7.34233
309866 0.76667 8.12759
168621 -1.16126 8.81044
206998 -1.51898 0.89101
1.28280 -0.52843 3.30822
093614 -1.55032 3.13572
1.33752 -0.36772 4.38505
056130 0.16527 2.86885

0.73838 0.60150 4.28002
0.02545 0.11716 4.95139
1.73616 0.54786 4.72475
043881 1.64418 4.19387

I I T OIIITITOIOIOOOO0OI ITOI IO
I T T O

I I I OIIIIIITIOIOIOOOO0OIIIOIIIOIOIZOOOOIIOO0OO0OITIOOOIT I

in-TS5Bn,Bn-c

-1.05407 -1.16343 1.43224
-0.67578 -0.15873 2.30171
-0.35341 -1.95364 1.19924
-2.09865 -1.37984 1.26120
-2.67891 1.33471 1.86590
-3.98191 0.61266 2.46826
-4.17449 0.96585 3.48841
-3.89471 -0.47901 2.52371
-4.87058 0.84400 1.86959
-2.66469 2.94105 1.87220
-2.59259 3.32120 2.89845
-3.58168 3.35106 1.43410
-1.81911 3.35607 1.30785
-1.38855 0.46632 -0.07444
-2.52553  0.82899 0.38600
-0.49011 1.01379 0.22401
-1.35959 -0.25330 -1.38709
-0.41610 -0.78463 -1.52379
-1.45375 0.49123 -2.18927
-2.20074 -0.94462 -1.46422
-1.41592 0.87137 2.60053
0.76185 -0.01225 2.83671
0.64824 0.47103 4.30049
1.64330 0.57252 4.75266
1.32421 0.96888 1.93935
-0.10241 -0.51453 5.00031
-1.22302 -0.01052 5.72743
-1.73138 0.75582 5.12477
-0.89385 0.46247 6.66538
-2.18220 -1.14002 6.01127
-2.79751 -1.26042 7.26025
-2.51090 -2.05203 4.99983
-3.73630 -2.26717 7.49652
-2.54126 -0.56308 8.05421
-3.44163 -3.06169 5.23618
-2.02440 -1.96681 4.03417

I T ITOIIIIOIOITOOOOIIIOIIIOIOZOOOOIITIOOO0OIOOOIIIOZOOIIIOIIIO®IITIOO

1.94094 -6.26650 2.77738 157122 223423 -1.62844

377540 -5.86255 3.83672 065458 356131  -2.35453
001647 -6.37808 1.81078 -0.81670  4.30970  0.24591

224098 -7.26574 2.47543 -0.08063  4.89751  0.80658
203770 -0.14168 1.18309 -1.18811 494220 -0.56830

I T T T OIIOIOOOOOIIOIITIIOIOIIOOOOIIITIOO0OO0OIOO0OIIIOIONOIIIOIIIO®®IITOON
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I T I OIIITIIOIOIZIOOOO0OIIOIIIOIIOIIOOOOI IOOO0OCIOOO0OIIIIIIOIO0OOIT

-1.66240
0.22196
0.40117
0.27313
0.52425
0.04691
0.21101
1.61111
-1.20030
-2.35514
-3.38497
-2.90119
-1.12586
-3.86204
-4.77285
-5.63287
-4.29908
-5.24364
-5.60769
-5.35518
-6.08413
-5.51423
-5.82188
-5.06444
-6.19075
-6.36182
-5.89848
-6.55458
-0.99238
-1.92764
-0.26009
-0.47944
0.22915
-0.68137
0.72939
0.35021
-0.17314
-1.24323
0.53419
1.26884
-0.33839
0.92338
-4.21611
-2.94552
-2.23581
-3.20970
-3.85745

4.11672
0.90919
2.17149
0.28622
0.26061
-0.71809
0.90204
0.11793
2.07381
0.05089
-0.90002

-1.47389
-0.67085
-1.77810

-2.75266

-2.25256
-3.38131

-3.60644
-4.93975
-3.06809
-5.72334

-5.36992

-3.85394

-2.03685

-5.18228

-6.75779
-3.42748
-5.79270

-1.48823

-2.00959
-2.25156

-0.74332
0.45397

-1.27498
1.11038
0.88252

-0.62411

-2.19944

0.57163
2.04529

-1.04490

1.08257

-0.32200

0.71827
1.42457

-0.02846

1.25553

0.91744
0.98997
0.88926
0.09273
2.30538
2.38025
3.13118
2.37606
-1.00488
-1.41268
-0.78116
0.02318
-1.63877
-1.78343
-1.30480
-0.82437
-0.53271
-2.45811
-2.24325
-3.74535
-3.29498
-1.24880
-4.79916
-3.91370
-4.57727
-3.11463
-5.79529
-5.39853
-2.80575
-3.02839
-2.51368
-4.02232
-3.88523
-5.30051
-5.00970
-2.89821
-6.42579
-5.41687
-6.28328
-4.88663
-7.41376
-7.15926
-0.34452
-2.66288
-3.08722
-3.41099
-2.38354

out-TS5’Bn,Bn-b

c
c
H
H
B
c
H
H
H
c
H
H
H
c
0
H
c
H
H
H
)
c
C
H
0
0
c
H
H
c
c

-1.95031
-1.87885
-2.43249
-1.84379
-0.33408
0.80245
1.54542
1.33582
0.35235
-1.10108
-0.39664
-1.59356
-1.87228
0.41013
0.35123
0.50789
0.82096
0.46531
0.45282
1.91898
-1.28510
-2.32653
-1.04102
-0.50366
-3.07361
-1.26493
-1.61257
-2.61756
-1.62461
-0.62459
-0.85062

0.72338
0.98526
-0.18162
1.51830
3.01098
3.34375
4.05068
2.44382
3.79072
4.24711
4.89820
4.85639
3.93692
0.97606
2.23994
0.42507
0.29248
-0.73904
0.84162
0.27673
2.02586
-0.01325
-0.47538
0.41180
0.71019
-1.40245
-0.85065
-0.42228
-1.72209
0.17650
1.54446

0.94499
-0.40308
1.28892
1.66862
-0.28995
-1.37303
-0.98677
-1.70744
-2.26712
0.38943
0.92000
-0.37811
1.10315
0.96122
0.93213
0.02297
2.22498
2.24728
3.09316
2.26739
-0.93400
-1.49226
-2.22504
-2.56971
-2.49053
-3.26823
-4.55608
-4.52070
-5.21777
-5.06026
-4.85422

I T T OIIITITIITOIOIOOOOIITIOIITIITOIOIIOON

0.56366 -0.22786
0.09066  2.48851
-1.75085  1.85645
1.50262 0.71368
0.75023 -1.28811
1.26709 2.07515
-0.09106 3.54471
241721 0.38764
1.99955 2.80950
-4.47808 0.89827
-5.00493 -0.06456
-4.78506  1.40765
-4.86475 1.73145
-4.28823  2.99239
-5.80845 1.26367
-4.64710 3.76681
-3.52624  3.33947
-6.17399  2.03969
-6.25946 0.28464
-5.59181 3.29296
-4.18038 4.73497
-6.90652  1.66370
-5.86906 3.89769
-0.41025 -0.99776
-3.08345 -1.23122
-3.96613 -0.95336
-3.37617 -1.85378
-2.43013 -1.83031

-5.68135
-5.26744
-4.33334
-6.10193
-5.83378
-5.89474
-5.09159
-6.58925
-6.21749
-2.30875
-2.28367
-3.22874
-1.10585
-0.90840
-0.18583
0.19214
-1.59809
0.91600
-0.33167
1.10696
0.34215
1.62451
1.96558
-1.49458
-0.96616
-0.38690
-1.81390
-0.32638

out-TS5’Bn,Bn-c

T OITOO0OOO I ITOIIIIIOIOIOOOOIIIOO0OO0OIIOO0OIIIIOIOOIIIONOIIIO®IIOON

-1.89458 0.76691
-1.88623 1.01953
-2.38353  -0.13809
-1.71085 1.54284
-0.26030 2.98417
0.87639 3.20132
1.65641 3.89068
1.36251 2.25544
0.44325 3.62216
-1.00021 4.28262
-0.28783  4.95498
-1.48139 4.84707
-1.77777 4.03189
0.47526  1.03442
0.41718 2.29325
0.52552  0.39587
0.89902 0.47926
0.45059 -0.49885
0.64253 1.17368
1.98879 0.34470
-1.26345 2.00172
-2.67011 0.10852
-4.16633  0.44771
-4.42164 0.20074
-2.56368 -1.26963
-5.05573 -0.18413
-5.48149 -1.50035
-6.56627 -1.52341
-5.31451 -1.69745
-4.82539 -2.58647
-4.55472  -3.83960
-4.52302 -2.36740
-3.97763 -4.85261
-4.78082 -4.01877
-3.93491 -3.37306
-4.74252  -1.39756
-3.65869 -4.61957
-3.76699 -5.81880
-3.69582 -3.18527
-3.20078 -5.40268
-1.61252  -2.12290
-1.66984 -2.03178
-1.96149 -3.12927
-0.18275 -1.95718
0.19017  -2.42565
0.79913 -1.38423
1.51104 -2.33277
-0.56547 -2.87336
212186 -1.27242
0.53199 -1.03174

282

0.96171
-0.39084
1.30007
1.68892
-0.42492
-1.53858
-1.19595
-1.81492
-2.45348
0.16300
0.65518
-0.64416
0.89545
0.96134
0.83156
0.08063
2.28143
2.45323
3.08338
2.26340
-0.99060
-1.36080
-1.13577
-0.09651
-0.95789
-2.03845
-1.69497
-1.87138
-0.62896
-2.52172
-1.96351
-3.87001
-2.73190
-0.91506
-4.63790
-4.30497
-4.07088
-2.28194
-5.68090
-4.66796
-1.59752
-2.68617
-1.35282
-1.12471
0.14291
-1.94163
0.57852
0.78305
-1.50338
-2.93331

I T T OI I I IO

248131 -1.74962 -0.24254
1.78678 -2.71434 155747

2.86818 -0.81972 -2.14920
3.51012 -1.67450 0.09700

-4.30163 1.52610 -1.27261
-2.29600 0.37853 -2.81855
-2.83711 -0.30401 -3.47214
-2.57292  1.40197 -3.07408
-1.22270 0.29080 -2.98457

in-TS5’Bn,Bn-a

I T ITOIIIIOIOITITOOOOIIOIITIIOIOZIOOOOIIIOO0OO0OCIOOO0OIIIOZOONOIIIOIIIO®IIOON

-1.92129 0.84802 0.95241
-1.88754 1.09451 -0.41115
-2.40914 -0.04499 1.31932
-1.83371 1.66549 1.65354
-0.17309 2.98412 -0.31195
0.98508 3.12042 -1.41749
1.81754 3.73316 -1.05296
1.39206 2.14248 -1.70847
0.60075 3.59637 -2.32755
-0.83983 4.33320 0.24672
-0.09330 4.96770 0.73877
-1.28059 4.91458 -0.57161
-1.63811 4.14130 0.97505
0.28796 0.92886 0.99101
0.37644 2.20873 0.92126
0.40039 0.33286 0.08484
0.63716 0.26832 2.28768
0.24352  -0.74854 2.32470
0.27863 0.85701 3.13440
1.73137 0.20230 2.35112
-1.26305 2.09469 -0.95356
-2.45107 0.12094 -1.47260
-1.26559 -0.40601 -2.31189
-1.63673 -1.10939 -3.06701
-3.20989 0.85130 -2.43459
-0.27955 -0.99163 -1.47140
-0.18732 -2.41616 -1.45294
0.39518 -2.76002 -2.32128
-1.18053 -2.87879 -1.51468
0.48999 -2.79758 -0.16082
-0.22954 -3.37878 0.88807
1.84567 -2.49956 0.02801
0.39435 -3.66703 2.10441
-1.28304 -3.61004 0.75174
247080 -2.78142 1.24176
240516 -2.03687 -0.78027
1.74570 -3.36750 2.28301
-0.17406 -4.12336  2.90945
3.52267 -2.54697 1.37619
2.23255 -3.58971 3.22789
-4.32841 1.59582 -1.94554
-4.16770 1.87108 -0.89273
-5.24064 0.98352 -1.98509
-4.49097 2.84909 -2.77069
-5.75215 3.25792 -3.21182
-3.37149 3.64101 -3.06041
-5.90167 4.44979 -3.92479
-6.62280 2.64171 -2.99933
-3.52045 4.82719 -3.77617
-2.39544  3.31095 -2.72227
-4.78540 5.23677 -4.20830
-6.88690 4.75710 -4.26393
-2.64766 5.43551 -3.99614
-4.89846 6.16217 -4.76589
-0.81483  0.45008 -2.81880
-3.27473 -1.02140 -0.87562
-4.10824 -0.64275 -0.27831
-3.68125 -1.62779 -1.68945
-2.65936 -1.65606 -0.23360

out-TS5’Bn,Bn-d

C
C
H
H
B
C
H

-1.94941 0.87247 0.87289
-1.84204 1.07894 -0.48104
-2.51279 0.01504 1.21563
-1.76332  1.66088 1.58552
-0.14158 2.96137 -0.40679
1.04537 322176 -1.45324
1.81165 3.88828 -1.04194
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1.54166 2.29119 -1.76072
0.65252 3.69290 -2.36214
-0.89053 4.24427 0.20417
-0.19934 4.85589 0.79547
-1.28128 4.87844 -0.59995
-1.73917 3.98506 0.84788
0.42005 0.93862 0.97392
0.46490 2.19897 0.85674
0.48477 0.31240 0.08258
0.72899 0.31055 2.29176
0.22197 -0.64916 2.39443
0.45825 0.98629 3.10483
1.81041 0.12234 2.33906
-1.11860 2.00496 -1.06128
-2.54540 0.12705 -1.47431
-4.07290 0.32968 -1.33715
-4.58047 -0.32421 -2.05852
-2.37553  -1.24491 -1.08277
-4.41689 1.69043 -1.50610
-5.04435 2.04825 -2.73007
-6.13876  1.97886 -2.62709
-4.75554  1.34629 -3.52740
-4.64759 3.45017 -3.13870
-5.47701 4.18112 -3.99726
-3.43625 4.01045 -2.71790
-5.09762 5.44740 -4.44203
-6.42659 3.75828 -4.31853
-3.05987 5.27982 -3.16045
-2.79941 3.45836 -2.03795
-3.88505 6.00095 -4.02446
-5.75133  6.00449 -5.10729
-2.11759 5.70372 -2.82477
-3.59034 6.98907 -4.36593
-1.06169 -1.78238 -1.16772
-0.33800 -1.02347 -1.48843
-1.05706 -2.55963 -1.94576
-0.59849 -2.38102 0.14506
-1.49577 -2.67135 1.17616
0.75906 -2.67782 0.32064
-1.04073 -3.23701 2.36923
-2.54587 -2.44257 1.03467
1.21443 -3.24970 1.50870
1.46573 -2.45580 -0.47642
0.31439 -3.52779 2.54017
-1.74704 -3.45190 3.16597
2.27088 -3.46934 1.63261
0.66676 -3.96636 3.46890
-4.37389 0.01866 -0.33167
-2.10218 0.36751 -2.91976
-1.01945 0.29482 -3.03545
-2.58391 -0.37168 -3.56586
-2.38134 1.37189 -3.23924

-3.20211 -0.89905 -0.81195
-4.64544  1.31149 -1.73043
-4.57997 2.53494 -1.00506
-5.34693 3.20297 -1.42364
-3.61080 3.02995 -1.14830
-4.84096 2.34363 0.47643
-4.63136 3.41210 1.35584
-5.29156  1.12078 0.98041
-4.85527 3.25762 2.72379
-4.27344 436413 0.97076
-5.51822 0.96728 2.34946
-5.41745 0.29117 0.29474
-5.29965 2.03177 3.22573
-4.67854 4.09144 3.39741
-5.86276 0.01059 2.73309
-5.47316 1.90899 4.29103
-2.34421 -3.16618 -1.22625
-1.25424 -4.03474 -1.11751
-3.30416 -3.39718 -2.21761
-1.12394  -5.12224 -1.98311
-0.49837 -3.85724 -0.35524
-3.17233  -4.47897 -3.08784
-4.14094 -2.71159 -2.30466
-2.08284 -534591 -2.97226
-0.27007 -5.78738 -1.89130
-3.92051 -4.64642 -3.85742
-1.98003 -6.18725 -3.65121
-2.50859 -2.01149 -0.25761
-3.12473 -2.33210 0.59211
-1.53433  -1.71798 0.15604
-3.78883 0.15753 -3.12505
-1.33408 -0.41627 -2.38130
-0.57886 -0.97399 -1.82169
-1.75698 -1.09105 -3.12801
-0.83497 0.41796 -2.87592

ut-TS5’Bn,Bn-f

-2.28441 0.95776 0.88618
-1.88267 0.82739 -0.43793
-3.10086 0.34269 1.24455
-2.15328 1.89743 1.40210
0.14942 2.36984 -0.26868
1.57201 2.07128 -0.94826
2.36087 2.69727 -0.51578
1.87147 1.02296 -0.82593
1.54047 2.27983 -2.02439
-0.39217 3.88297 -0.29768
0.27500 4.54550 0.26590
-0.43621 4.25980 -1.32627
-1.39646 3.98543 0.13288
-0.14034 0.77798 1.59549
0.20339 1.95667 1.23826
0.05836 -0.05478 0.92581
-0.25322 0.49139 3.05818
-0.86193 -0.39565 3.23687
-0.65928 1.35273 3.59192
0.75587 0.28668 3.43961
-0.87409 1.45548 -0.95685
-2.64090 -0.03414 -1.47519
-3.30748 -1.33161 -0.94686
-3.90809 -1.11144 -0.05418
-1.76704 -0.48745 -2.50272
-2.45083 -2.43308 -0.73598
-1.89818 -2.62462 0.55363
-2.16102 -3.64121 0.88059
-2.34601 -1.93228 1.28099
-0.39024 -2.46630 0.57719
0.30433 -2.71004 1.76957
0.31561 -2.04790 -0.55459
1.68176 -2.50683 1.84144
-0.23850 -3.04811 2.65021
1.69763 -1.84960 -0.48135
-0.22969 -1.84475 -1.46843
2.38311 -2.06896 0.71396
2.20780 -2.68899 2.77432
2.23539 -1.50843 -1.36082
3.45480 -1.90314 0.76862
-2.34900 0.22426 -4.77412
-2.55989 1.29664 -5.64661

-2.98427 -0.99660 -5.03021
-3.38737 1.15275 -6.76173
-2.07853 2.25186 -5.44919
-3.81741 -1.14001 -6.13964
-2.82567 -1.82203 -4.34337
-4.02024 -0.06631 -7.01020
-3.54555 1.99490 -7.42950
-4.30835 -2.09108 -6.32648
-4.66975 -0.17804 -7.87351
-1.41790 0.37376 -3.58724
-0.40480 0.06300 -3.86919
-1.34377 1.41678 -3.27135
-3.99575 -1.65056 -1.73543
-3.78464 0.87384 -1.98931
-3.40238 1.83546 -2.33750
-4.30768 0.38856 -2.81597
-4.49065 1.07171 -1.17819

ut-TS5’Bn,Bn-g

-1.96252 0.93817 0.91629
-1.84170 1.10489 -0.43960
-2.58832 0.13690 1.28000
-1.77276  1.75102 1.60035
-0.17037 3.00820 -0.38814
1.00154 3.30694 -1.44075
1.76310 3.97464 -1.02250
150675 2.38964 -1.77204
0.59595 3.79318 -2.33594
-0.92625 4.26949 0.26053
-0.23173  4.89713 0.83070
-1.35258 4.89619 -0.53261
-1.74704 3.98985 0.93118
0.41526 0.95735 0.92511
0.46937 2.21977 0.84965
0.45494 0.36494 0.00712
0.76601 0.28643 2.21354
0.32234 -0.70920 2.27129
0.44325 0.89516 3.05970
1.85853 0.17870 2.26284
-1.13939 2.04421 -1.03829
-2.44458 0.12530 -1.45888
-3.46423 0.87260 -2.36239
-2.93660 1.70061 -2.85435
-3.20219 -0.89770 -0.81197
-4.64520 1.31275 -1.73112
-4.57968 2.53635 -1.00600
-5.34654  3.20437 -1.42479
-3.61044 3.03124 -1.14927
-4.84081 2.34538 0.47550
-4.63119 3.41402 1.35471
-5.29156 1.12268 0.97970
-4.85523 3.25985 2.72266
-4.27315 4.36593 0.96945
-5.51835 0.96949 2.34876
-5.41746 0.29294 0.29419
-5.29975 2.03415 3.22483
-4.67848 4.09380 3.39612
-5.86301 0.01291 2.73257
-5.47337 1.91161 4.29014
-2.50885 -2.01009 -0.25730
-3.12511  -2.33043 0.59244
-1.53459 -1.71660 0.15637
-2.34453  -3.16503 -1.22564
-1.25466 -4.03369 -1.11660
-3.30441 -3.39615 -2.21704
-1.12442 -5.12141 -1.98193
-0.49885 -3.85610 -0.35430
-3.17263 -4.47816 -3.08700
-4.14110 -2.71048 -2.30433
-2.08325 -5.34520 -2.97112
-0.27063 -5.78663 -1.88989
-3.92075 -4.64570 -3.85662
-1.98048 -6.18672 -3.64986
-3.78856 0.15838 -3.12538
-1.33396 -0.41551 -2.38124
-0.57886 -0.97317 -1.82143
-1.75685 -1.09042 -3.12784
-0.83471 0.41855 -2.87602

I I I OIIIITOIOIOOOOIIIIOIIIOIIOIZIOOOOIIOOO0OIIOOOOIIIOIOOHI T ITOI I

out-TS5’Bn,Bn-e
-1.96250 0.93655 0.91663
-1.84180 1.10361 -0.43923
-2.58820 0.13514 1.28020
-1.77276 1.74926 1.60086
-0.17064 3.00705 -0.38746
1.00116 3.30614 -1.44009
1.76269 3.97381 -1.02175
1.50643 2.38896 -1.77163
0.59546 3.79255 -2.33513
-0.92658 4.26812 0.26157
-0.23207 4.89568 0.83183
-1.35302 4.89498 -0.53139
-1.74729 3.98825 0.93222
0.41529 0.95594 0.92526
0.46927 2.21839 0.85010
0.45494 0.36376 0.00712
0.76620 0.28475 2.21350
0.32262 -0.71093 2.27105
0.44345 0.89325 3.05983
1.85873 0.17710 2.26269
-1.13963 2.04313 -1.03775
-2.44468 0.12419 -1.45870
-3.46449 0.87160 -2.36192
-2.93700 1.69978 -2.85374

OOIIIOIOIOOOOIIOOOIOOOIIIOIOOIIIOIIIOWIIOOO I I I OIIIOIIITOIOIOOOOI I ITOIOIIOOOO I IIOO0O0
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APENDICE A3 - CAPITULO 4

Coordenadas cartesianas calculadas
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Apéndice A3 — Capitulo 4

ad1 C 463017 185550 -1.73746 H 658582 353637 -0.06104
H 558215 196229  -2.26848 H 544860 437333 100911

H 390716 252672  -2.21461 H 518120 437145  -0.74242

adl cl H 427938 082732 -187350 C 523336 116093  1.68930
302201 255335  -3.56780 H 512226 169291  2.63971

H 629836 095764 153710

336365 163262  -4.04868 adl c11 o eome Dser 1S

-1.95103 2.43746  -3.36462 250653  -0.84034 289771

-1.92100  -1.06582 3.79506

-3.09972  -1.70886 2.61069 ad 1_C14

-3.16094 0.00361 3.13727 1.76059  -1.21385 3.50397
-1.58260  -0.43410 1.78131 2.02154  -0.38498 4.17092
-0.61753 0.68731 2.09380 2.66227  -1.76887 3.24602
0.17644 0.25476 2.71883 1.05744  -1.85421 4.04381
-1.13942 1.42378 2.70956 111844  -0.65212 2.26301
0.03797 1.32653 0.86785 -0.28684  -0.10263 2.40064
0.71505 2.11304 1.22559 -0.35999 0.46464 3.33721
-0.92713 1.94904  -0.15730 -0.95440  -0.96842 2.50701
-1.44589 1.11866  -0.65362 -0.71174 0.74990 1.20635
-2.03232 2.83168 0.44419 0.05354 1.52745 1.06806
-2.51956 3.32851  -0.41147 -2.06698 1.43317 1.41366
-1.55485 3.93009 1.38644 -1.94123 2.15951 2.23015
-0.83154 4.58369 0.89063 -2.47455 2.24361 0.17247
-2.40867 4.53749 1.69869 -2.71479 1.52799  -0.62977
-1.08853 3.51662 2.28463 -1.39264 3.19391  -0.32438
-1.58083  -1.00660 0.70214 -0.53758 2.64563  -0.72800
0.88136 0.37537 0.22436 -1.79730 3.82778  -1.11777
0.30517  -0.35682  -0.04385 -1.05125 3.84108 0.49116
-0.13112 271784  -1.21485 1.70051  -0.64212 1.19029
-0.79105 3.09810  -2.00137 -0.79333  -0.04129 0.02699
0.39743 3.57050  -0.77390 0.09502  -0.39278  -0.12904

C

H

H

H -3.17317 3.40902  -4.22557
C -3.73378 2.76532  -2.25774
C -3.88971 155691  -1.35680
H -2.96194 0.97843  -1.40579
H -4.67254 0.92061  -1.79487
C -4.28612 1.92461 0.07381
H -3.57796 2.67009 0.46605
C -4.27928 0.72212 1.02706
H -4.85034  -0.08854 0.54982
C -2.84452 0.20263 1.24066
H -2.41602  -0.05213 0.25771
c -2.78330  -1.04979 2.10709
H -1.76410  -1.44538 2.12344
H -3.07150  -0.81610 3.13473
H -3.45118  -1.82546 1.71917
o] -4.15660 3.86212  -1.92974
o] -5.59506 2.48245 0.06131
H -5.53673 3.29555  -0.46074
C -4.94669 1.08411 2.35587
H -5.95005 1.47368 2.18214
H -5.02614 0.21047 3.00757
H -4.36204 1.84990 2.87550
o] -2.06947 1.23323 1.84545

OIITIITOIO0OO0OIITITIOIOIOIOIIOOIIIO
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Sio 052167 164394 135136 061418 206672  -167602 317228 044416  1.78834
¢ 000698 300920 251037 299576  2.02079  1.12667 413322 096089  1.83441
H o 101822 335320 227111 S 447445 173022 0.37099 324197 035319 1.04032
H 067130 386407 243296 C 540806 335298 022833 299464  -0.01441 276501
H ~ -000009 266103  3.54758 H 637309 319711 -0.26550 363361 3.00420  0.51470
¢ 054272 225275 042970 H 559834 377686  1.21962 Si -497376  3.06673  -0.49311
Ho -072508 143733 113821 H  -485198 409321 -0.35649 C  -613516  4.28966  0.31253
H o 130276 302824 -0.57940 C 540998 052531  1.45073 H  -6.39754 396402  1.32390
H 043104 268810 -0.68040 H  -6.43693 042633  1.08306 H 567207 527864  0.38150
C 061514 015444 1.46551 H  -4.94924 -0.46662 143018 H  -7.06026 438496  -0.26515
H 028036 -065451 080671 H 545577 086861  2.48901 C 576739 136864 -0.61864
H 163168 042854 116308 C 417970 099772 -133144 H  -6.15344 103906 035112
H 065706 -0.23299 248838 H 513590 079327 -1.82511 H  6.60399 139599 -132537
H 361028 167523 -197736 H  -5.05560 061564 -0.97354
adl ci10 H  -3.62757  0.05526 -1.25197 C  -4.46704  3.63654  -2.20980
C 135255 168550  3.29097 H  -5.34194 367225 -2.86798
H 072284 -2.45345  3.73987 adl c12 H  -402388 463713 -2.18104
H 222021 213928  2.80391 - R 373985 295319 -2.66204
C 160730 -1.86751  3.02047
H 173263 -1.02083  4.07401 b e e agises
¢ 055919 087043 230211 H o -142227  -1.41119  3.99884 adl _c2
¢ -134152 007709 141857 H 132139 -2.91875  3.04930 C 184031 251214 156850
H 203883 064333 2.04463 C 080192 -1.13188 198128 H 290990 -2.34839  1.39291
Ho 197518 052835 075454 C 125196 027024  1.63060 H  -171202  -3.15671  2.43780
¢ 045747 100087 058266 H  -1.53952 079419  2.54948 H 143272 -2.98852  0.67250
H o 017846 159285 126061 H 217456 017869  1.04184 C  -1.18638 -1.17612  1.80351
€ -l24422 195974 -031757 C 020513 104981  0.83541 C  -100972 027594  0.59747
Ho 184773 133988  -0.99658 H 073872 102850  1.40247 H  -1.90967 -0.35871 -0.01986
€ 223302 287347 043191 C 055262 252204  0.58306 H  -0.18610 -0.68974  -0.00249
H 255360 363454 -0.29882 H 024359 288011 -0.08296 C 067781 116890  0.97305
€ 164593 360437  1.63366 C 187127 269428 -0.18656 H 142776 153923  1.68808
H o 074069 415538 1.36305 H  -1.90692 190773  -0.95443 C 067153 211567 -0.23467
H o 238051 431426 2.02305 C 197725 405201 -0.87328 H 005950 1.65193 -1.02297
H o -1.40024 290016  2.43402 H 112047 422020 -1.53230 € -209397 228252 -0.80341
O 065635 -096641  2.23086 H  -2.88509 410377 -148274 H 248261 128569  -1.06835
O 037735 022770 -027380 H 202018 485725 -0.13357 C  -213949 314254 -2.06091
H 093623 031069 030476 O 016643 -164602  1.44355 H  -143227 277465 -2.81105
¢ 028107 279946 -116222 O 000232 043907 -0.43335 H 314410  3.12457  -2.49220
H 083460 347237 -182504 H 032730 -0.45560  -0.25650 H 189329 417968  -1.82125
H 037297 340928  -0.52861 C 051416 334295 187241 0 082366 -0.82775 291543
Ho 035295 215482 -1.77182 H 132766  3.06057  2.54518 0 060746 120410  1.58259
O 337173 213684 087464 H 043791 319779  2.39236 H 053389 068605 239701
St 484870 2.25911  0.08336 H  -061658 441066  1.66061 C  -005696 3.46597  0.14076
¢ 550709 400675 027125 0 -295539 251452 072165 H 003052 411554 -0.73369
Ho 563958 425891  1.32815 S -4.53815  2.18183  0.28122 H  -0.68103 397118  0.88465
H o 482626 474194 -0.17099 C 455411 121526 -1.32838 H 093829 33248 056292
H 647632 411010 -0.22802 H 417561 181081 -2.16593 0 29271 286621  0.19736
¢ 595737 101555 092923 H  -3.94491 030781 -1.25508 Si 446545 232014  0.55883
H o 606138 124923 199318 H 557879 091418 -1.57105 C 555164 238275  -0.97080
H o 695618 101559 048130 C 552710 3.76664 010123 H  -656539 204380 -0.73139
H 554394 000609  0.83902
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H 561766  3.40097  -1.36699 Si -457276  2.28694  0.36545 H 175984 -0.54661  0.68786
H 516334 173232 -1.76242 C  -4.60188 052536 -0.27885 M 2.84238  0.83765  0.54188
C 508336 3.46892 189491 H 408044 042928 -1.23705 H 184367 065139 198780
H 510123 450321  1.53857 H 413230 -0.16060  0.43471 0  -0.39489  3.42565  0.11891
H 609710 3.19570  2.20463 H 563608 019847 -0.43207 Si -1.05116  4.87756  0.67810
H 443342 342219 277412 C 526272  3.45546 -0.92774 C 058722 511537  2.47993
C  -4.40288 054515  1.18250 H 470554 339124 -1.86855 H 049381 522410  2.61623
H 538207 026270 158498 H 630486 319591 -1.14310 H 106146 602717  2.85846
H  -416670 -0.16183  0.37972 H 523632 449317 -0.58097 H 092890 428040  3.10089
H  -3.66622 042734  1.98553 C  -5.48546 242879  1.98855 C  -2.89711  4.65879  0.47083
H  -5.05685 175623 273852 H  -3.14837 444491  -0.57329

adl c4 H  -5.43410 3.45068  2.37599 H 325919  3.82706  1.08459
— H 653983 2.16327  1.86200 H 343757 556268  0.76941
199994 -2.20253  0.80600 C 043316 630831 -0.36037
2.82463  -1.81531  0.19593 41 9 0 060595 611320  -142348
241785  -2.46849  1.78130 adl_C H 096672 722708  -0.09405
157143 -3.07880  0.32006 -0.09429  -2.98100  1.55527 H 063650 648631  -0.21523

-0.96166  -1.12158 0.95539
-1.29983 0.04017 1.86620
-1.06376  -0.28946 2.88759
-2.37826 0.23017 1.84749
-0.51134 1.32183 1.57600
-0.85662 2.08375 2.28279
-0.69563 1.88297 0.15163
-0.14219 1.22808  -0.53559
-2.16494 1.84009  -0.28537
-2.47124 0.78182  -0.34429
-2.40472 246896  -1.65312
-3.42066 2.25922  -2.00190
-2.27684 3.55383  -1.60187
-1.70389 2.06449  -2.39026
0.11225  -1.18243 0.37728
0.86892 1.12835 1.86304
1.16741 0.40249 1.29475
-0.10680 3.29329 0.08179
-0.74890 3.99729 0.62206
0.88438 3.30637 0.54134
-0.00711 3.63992  -0.95021
-2.93802 2.48594 0.71927
-4.60820 2.39993 0.86066
-4.95471 2.71131 2.67164
-4.57181 3.69123 2.97341

036487 -324688 059913
111775 337110 154390

045546  -3.43229  2.38095 ad2_c12

014752  -1.48404 171955 3.44090 -1.11559  1.95522
062899  -0.68024  0.52894 340134 -1.38497  3.0159
153205 -1.16266  0.13408 412326  -1.78050 142577
013762 -0.76961  -0.25367 378462 -0.07797  1.89496
089346 079029  0.85248 205908 -1.19268 136571
164342 083540  1.65587 1.00671 025308  1.92878
145009 155232  -0.35712 006371 -0.80216  2.01242
217099  0.88215  -0.84680 130656  0.11688  2.91324
227799 277890  0.05977 082344 092579  0.96836
260291 326755  -0.87495 059839 049759  -0.01994
154396  3.80867  0.90633 033571 185358 137025
063857 416358  0.40649 124262 123295 138037
220242 466320  1.08897 058554 295106 031867
125673 337127  1.86525 144800 3.53778  0.67498
017457  -0.94640  2.76660 089696 242624  -1.07684
030610 142379  1.28207 119966  3.25069  -1.72787
056375 098352  2.10458 170770 1.69188  -1.04627
-0.36548 1.91754 -1.37181 0.01337 1.95762 -1.51865
080832 242545  -2.23459 178181 -1.94719 045074
038592 257395  -0.92777 207245 160480 091738
015033 102614 -1.74053 191055  2.49067  0.55289
341910 232723 0.78974 014369 247601  2.75407
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6.03023  2.68941  2.87477 Si -4.97019 259290  0.20804 095216  3.18231  2.96884
447206 1.95186  3.29498 C 516137 175737  -1.46419 -0.80413  3.01940  2.80691
518836 0.68819  0.34408 H o -4.43877 214321  -2.19177 014903 171776  3.54112
-4.75568  -0.09220  0.98003 H 501230 067609 -1.37800 056717  3.79838  0.24744
-6.27766  0.62402  0.43915 H 616407 193032 -1.86937 Si 046633 548199  0.28260
4.93478  0.46291  -0.69753 C 526635 443848 003128 C 222761 606238  0.06863
5.44264 371057  -0.19134 H  -455167  4.89560 -0.66171 H 228082  7.15544  0.09209
534148  3.50833  -1.26168 H  -6.27304  4.63187  -0.35437 H 263757 572113  -0.88664
651177 3.75613  0.04340 H 517011 494151  0.99876 H  -2.86174 567449  0.87200
501051  4.69579  0.01134 C 611705 183813  1.47525 C 064243 606709 -1.11221

H  -5.92514 076628  1.58356 H 025733 574487 -2.08474

adl ¢5 H  -5.97907 231036  2.45260 H 070115  7.16077  -1.11468
— H  -7.16254  1.96865  1.17780 H 166203 568168 -1.00187
0.02706  -2.11408  2.41580 C 024301 6.03913 192713
110150 -2.11720  2.62800 d2 H 126095  5.66497  2.07870
-0.38620  -3.11166  2.56437 a H 098367 713319 196400
043841  -1.39579  3.09809 ad2 c10 H 037591 569291 276066

-0.20330  -1.648%90 1.00411
0.22636  -0.23361 0.65500
0.69026  -0.24958  -0.33539
0.94351 0.14573 1.38902
-1.00893 0.66790 0.61689
-1.69451 0.24963  -0.13898
-0.69077 2.12308 0.22584
-0.00972 2.08136  -0.63550
-1.97136 2.81286  -0.27359
-2.30428 2.26274  -1.16934

C 374223 070108  2.01404
H  -3.81210 117612  1.02951 ad2 c5
H  -3.81200 149372 276659 86668  -1.83523  0.43463
Ho 455102 -0.01705 214873 2.52592  -1.97821  -0.59637
C  -240402 002015  2.11552 3.94213 200326  0.48819
C  -1.16773 087368  1.90449 233501 256244 105486
H  -0.41416 056719  2.63766 253480 -0.43049 086642
H  -1.40226  1.93470  2.04517 107177 010592 109366
C 063431 065164  0.47659 048940 051501 025819
177353 4.27662  -0.63889 H 051677  -0.42869 033084 075900  -0.65649  1.99105
267970 4.68093  -1.09721 ¢ 073591 131214 0.22403 -0.81939  1.39095  1.25837
4155362  4.86282  0.25715 H 0.88217  1.27564  -0.86499 -1.23508  1.90016  0.37802
-0.94636  4.38959  -1.34698 ¢ 0.76861  2.78560  0.64939 0.66622  1.75268  1.34553
1073781  -2.35094  0.16489 H 0.72213  2.82560  1.74986 1.16381  1.29496  0.47813
-1.61266  0.57955  1.90187 ¢ 202059 3.51603  0.18305 0.83793 327155  1.19305
228944 127336 1.93243 H 198816  4.56449  0.49484 0.23181  3.75292  1.97843
-0.01518  2.89650 136122 H 292304 3.07170 060976 228404  3.73294 132172
079056  2.31250  1.81348 H 208871  3.48278  -0.90906 235165  4.79835  1.08592
041760  3.82966  0.99260 0 229723 -117511  2.32172 2.66714  3.58263 233410
073307  3.14083  2.14934 S 160632 1.05876  -0.47587 291847  3.18336  0.61754
C

-2.97925  2.70719  0.74160 -1.53669  2.02579  -0.52872 -3.40448 041093  1.02409
1.86006  0.52152  0.89978
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O  -1.45884 187805  2.43320 H  -1.29313  -0.04033  -4.86937 C 028610  1.84173  -3.30528
H 241028 177957  2.28514 H 114159 149737  -5.74177 M -1.38556  1.88916  -3.27695
C 130968 123461  2.63448 H 031283 059764 -5.29494 C 012539 0.82917 -4.36604
H 239580 134687 260527 O  -085814 251853  1.41285 H  -023729 -0.17082  -4.10861
H 092683 177926  3.50306 O  -1.83027 163652 -1.03752 H  -0.29666 111054  -5.33491
H 109673 017320  2.78718 H  -1.99608  2.20539  -0.27195 H 121316 079422  -4.47098
O 035510  3.64647  -0.09690 C 135036 043842  -2.62409 O -098962 004625  0.70409
Si -0.70158  4.93510  -0.30409 H 155951  0.04824  -3.62281 0  -1.95446 216233  -0.91498
C 090515 510529 -2.15451 H 197164 132756  -2.47797 H o -211169 127311  -0.56221
H  -1.59582  5.91995  -2.39505 H 166027 -0.32624  -1.90749 C 169802 155102 -1.74105
H 005496 531807 -2.63435 O 018809 277664 -3.78915 H 220293  1.01524 -2.54836
H  -1.30564  4.18234  -2.58533 Si 045546 431980  -3.93291 H 203426 259234  -1.76968
C 003530 649135  0.44677 C  -1.33564 479612  -2.34512 H 2.03244  1.10361  -0.80024
H 098164 675398 -0.03688 H  -1.83340  5.76525  -2.45842 O 024588  3.12249  -3.64461
H  -0.65355  7.33415  0.32454 H  -2.09464  4.05160 -2.08160 Si -0.73283 433310  -4.27422
H 022199 636879 151936 H  -0.63289  4.87170  -1.50847 C  -1.66130  3.68696  -5.77425
C  -2.34005  4.55846  0.53004 C  -1.67748 437141 -5.35891 M -229624 447501  -6.19341
H  -219706 432361  1.59008 H  -2.51491  3.68436  -5.19453 H  -0.96830  3.35829  -6.55542
H  -3.01081 542150  0.45856 H  -2.09236 537948  -5.46620 M -230938  2.84291  -5.51403
H 283779  3.70249  0.06137 H  -1.19365 4.10118  -6.30304 C 043685 571241 -4.74846
C 101025 543376 -4.25836 H 114165 538037 -5.51676

ad2 c6 H 069148 647729  -4.34842 H  -0.11649 657185  -5.14079
— H 173396 536937  -3.43994 H 1.01140  6.04695  -3.87906
095015 -2.52994  0.16203 H 151700  5.15006  -5.18574 C  -1.95999  4.89890  -2.97154
023590 -2.85073  0.92541 0 271193 556103  -341417
:2351‘33‘2‘ gig;gé ’8-5165;311 ad3 c25 H  -2.47737 404692  -2.51596

. . - — M -1.45411 545063 -2.17182

-1.58133  -1.21792 0.54696
-0.65800  -0.13599 1.06892
0.24896  -0.11718 0.45163
-0.34381  -0.44509 2.07545
-1.31865 1.24162 1.12523
-1.71046 1.46986 0.12024
-0.32571 2.34528 1.50117
0.46679 2.29920 0.74070
-0.93553 3.75246 1.34546
-1.54808 3.74272 0.42711
-1.80883 4.22415 2.49859
-2.22801 5.20504 2.25533
-2.61783 3.51677 2.68791
-1.20594 4.32921 3.40527
-2.78325  -1.03248 0.44429
-2.39430 1.23523 2.05371
-3.03042 0.58149 1.72893
0.31073 2.14382 2.87710
0.91264 3.01862 3.13909
-0.45516 2.00469 3.64550
0.97004 1.27130 2.88892
0.13668 4.68714 1.20047
0.41982 5.44285  -0.26992
0.70312 4.14679  -1.60189
0.85657 4.62450  -2.57545
1.58819 3.54241  -1.37770

203139 310239  0.64242
1.99656  4.01366  0.03401
286140  2.49671  0.26811 ad3_c5
219279 337222 1.68591 C  -1.48274 018885  2.43135
072535  2.36800  0.48418 H 251168 037659  2.10445
049292 165832 -0.83145 H 124490 093978  3.19067
111146 074970  -0.81346 H 141142 -0.81410  2.85177
087414 227278  -1.65359 C  -0.55956 032884  1.24611
0.97190  1.27996  -1.05371 C 035561 173663  0.72044
158833 218222 -0.91004 H 041535 218401 136328
127817 070847  -2.44567 H 126333 233303  0.87682
224413 019911  -2.32819 C 013101 184040 -0.72209
151474 1.82288  -3.47480 H 080231 099069 -0.91144
2.33657  2.44819  -3.08600 C  -1.02262 180697 -1.73800
191566  1.29379  -4.84563 H 162155 271433  -1.56510
2.77188 061635 -4.76813 C 053916 1.88347 -3.20011
218607 212287  -5.50524 H 144085 183921 -3.83219
1.07975 075626  -5.30129 C 040024 076420 -3.62581
-0.10879 235087  1.37602 H  -0.04211 -0.21972  -3.44832
136559 0.29540  -0.10222 H 061808 0.85946 -4.69288
124475 069593  0.77100 H 134601 0.82856 -3.08011
0.24074 031970  -2.89993 O 00090 -0.63182  0.76199
0.61038  -0.90674  -3.74440 0 085935 3.06169 -0.80476
0.68918  0.16945  -3.20770 H 089499 331796 -1.74110
0.01740  -1.01504  -2.08552 C  -1.92444  0.58389  -1.54590
-0.33677  2.61739  -3.60926 H 266773 052613 -2.34757
H
H
0
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015574  3.47249  -1.69560 Si 037471 429532  -3.58297 134899  -0.34614  -1.54206
1.94559  6.48956  -0.01064 C 141030 481274 -3.78121 247256 0.63938  -0.60035
279954  5.86709  0.27344 H 150241 590350  -3.77175 0.13534  3.12788  -3.42657
220631  7.02912  -0.92684 H 202235  4.41449  -2.96490 Si -0.57408  4.35855  -4.34000
178018  7.22497  0.78257 H 1.82139  4.44268  -4.72518 C 078254  3.75269  -6.10173

-1.06243  6.50134  -0.72575 C  -1.06023  4.90143  -1.94046 H 122870 453396  -6.72597
0.89425  7.00874  -1.68166 H 046413 454450 -1.09318 H 0.18566  3.48215  -6.53443
-1.97248  5.89992  -0.82421 H  -1.04712 599675 -1.91633 H  -1.43565  2.87499  -6.15134
-1.24125  7.26463  0.03823 H  -2.09562 458163 -1.78289 C 062484 578462  -4.22871

C 145091 494230 -4.97618 H 160191 550332  -4.63278

ad3 H  -1.44913 603756 -4.98137 H 0.25644  6.64574  -4.79519
H  -1.08680  4.59609  -5.94861 H 076030  6.09510  -3.18794

ad3_c2 H  -2.48956  4.61300  -4.86240 C 224261 47941 -3.60266

C 048495 096600 262215 H  -2.72367 558436  -4.19190

H 156567 113792 257903 ad3 c3 R 291733 393330 -3.58989

H 0.33074 -0.11513  2.67856 c 070630 049424 231941 H 213210 515944 -2.57577

H 007436  1.45462  3.50545 H 039372 -044891 276686

C  -0.15040  1.52500 137523 H 068482 129675  3.06270 ad 3 c6

¢ 0.14843  0.80682  0.073% H 1.74029 040952  1.96715 c 1.08610  2.62677  1.02759

H o 026201  -0.21062  0.14629 C  -0.17908  0.84196  1.15232 H 1.98261  2.08987  1.35391

H 123732 069732 0.00853 C  -0.03778 223363  0.56922 H 0.92907  3.51105  1.64544

C 041663 151709  -1.15399 H 1.00011  2.56823  0.66225 H 1.25679  2.90142  -0.01776

H 0.03543  2.51976  -1.21742 H  -0.63089 2.89881  1.21205 C 011022 171506  1.11535

¢ 013222 078446  -2.46869 C 054679  2.36804  -0.86948 C  -0.08407  0.42493  0.31638

H 072458  -0.14202  -2.45204 H 039060  3.40857  -1.17941 H  -0.90426 -0.20580  0.66663

C 064943 162913  -3.64596 C 017712  1.46876  -1.88788 H 0.86269  -0.09786  0.49105

H o -167228 194151  -3.38928 H 014661 043446  -1.70747 C  -0.19923  0.64726  -1.20256

C 069352 087018 -4.96594
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-0.398%94  -0.34191  -1.64480
-1.35729 158412  -1.58321
-1.16225 2.56473  -1.12286
-1.44655 1.84211  -3.10049
-2.32751 2.48374  -3.26120
-1.59877 0.59037  -3.95237
-2.46206  -0.00257  -3.63791
-1.73619 0.87593  -4.99837
-0.70001  -0.03017  -3.88585
-1.08006 2.00264 1.79678
1.05940 1.11894  -1.66072
0.91146 1.63207  -2.47352
-2.69001 1.05036  -1.04819
-3.52879 1.61147  -1.47226
-2.82693  -0.00538  -1.30743
-2.73967 1.14275 0.03886
-0.27183 2.53147  -3.54666
-0.27706 419165  -3.86496
1.50965 4.60719  -4.20970
1.62373 5.67194  -4.43626
2.13418 437623  -3.34076

-3.21381 1.41126 3.82329
-3.96460 1.54327 4.61057
-2.64022 2.34825 3.79374
-3.87768 1.15869 247112
-4.37363 0.17852 2.50967
-4.91412 2.21495 2.06764
-5.24632 1.91069 1.06522
-6.18205 2.23306 2.93818
-6.89121 2.89678 2.41461
-6.84162 0.86948 3.11023
-7.81836 0.98240 3.58859
-6.98197 0.37600 2.14325
-6.22866 0.22590 3.74797
-1.91110  -0.56018 3.44522
-2.90058 1.13047 1.43413
-2.31417 0.38721 1.63546
-4.30967 3.61514 1.96251
-4.04832 4.00422 2.95116
-3.41218 3.60136 1.33987
-5.03054 4.30730 1.51462
-5.89416 2.77339 4.22664

-0.90217  -0.44952 5.76703
-0.96306  -1.50499 4.31736
-2.13438 0.28691 4.17406
-2.84460  -0.08176 2.88583
-2.05834  -0.20836 2.12872
-3.32100  -1.06108 2.99585
-3.83794 0.97377 2.38637
-4.25540 0.60231 1.44240
-4.99432 1.23630 3.36508
-4.56479 1.69647 4.26533
-5.97482 2.27937 2.79954
-5.37500 3.12711 2.43838
-6.84386 1.78246 1.65286
-7.47234 2.60139 1.29244
-6.23916 1.42225 0.81518
-7.49865 0.97416 1.99104
-2.03507 1.44903 4.53504
-3.15562 2.17609 2.05125
-2.69183 2.45992 2.85419
-5.71296  -0.05235 3.77127
-5.94918  -0.67209 2.89806
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1.88493  4.03468  -5.06320 Si -6.82206  3.99218  4.91395 510686  -0.65418  4.45466
0.92639  5.11794  -2.36866 C 609547 424364  6.61728 6.64877  0.18926  4.28227
029500  4.94586  -1.49065 H  -5.03944 452315 654796 -6.83822 270381  3.85515
093820  6.19450  -2.57014 H  -6.62307 5.03981 7.15210 Si -6.65418  4.22865  4.53285
194961  4.81757  -2.11759 H  -6.16897  3.32737  7.21099 C  -7.04896 553273  3.24073
137470 451037  -5.34994 C  -6.69716 556024  3.88921 H  -8.07485 541838  2.87626
138611  5.57706  -5.59721 H  -7.07174 541065  2.87104 H  -6.94698 653847  3.66208
-1.01095  3.96148  -6.22408 H 729436 635551  4.34866 H  -637282 546192  2.38195
2.40845 420308  -5.15970 H  -5.66129 590717  3.82237 C  -7.86919 429326 595147

C 861845 345272  5.00199 H  -7.64293  3.52013  6.69202

ad3 c7 H  -8.72890  2.53905  5.59464 H  -7.83041 526640  6.45152
— H 922697  4.23557  5.46740 H  -8.89110 413520 559335
0.11380 110953  1.99582 H  9.02913  3.26480  4.00370 C  -4.88729 445013  5.13130
;’fﬁ;‘;& 3-352371 ;-i’ggig H  -4.17007 434056  4.30997
odsESL 026070 161950 ad4_c17 H o desms 3o ssoms

0.08618 2.22478 0.97672
0.89110 2.02512  -0.28934
1.93950 1.85599  -0.01817
0.83492 2.93603  -0.89292
0.43275 0.80922  -1.11913
0.59693  -0.10030  -0.52725
-1.06260 0.85117  -1.49820
-1.63237 0.75360  -0.56166
-1.46967 2.20419  -2.10160
-1.35021 297120  -1.32353
-2.91127 2.23611  -2.59194
-3.59117 1.88674  -1.80846
-3.20350 3.25623  -2.85946
-3.03143 1.60168  -3.47452
-0.57072 3.23435 1.15919
1.27118 0.67182  -2.25339
0.95902 1.32801  -2.89778
-1.41084  -0.33392  -2.40180
-2.49220  -0.47491  -2.47187
-1.01630  -0.18217  -3.41036
-0.97382  -1.25597  -2.00682
-0.56558 2.49880  -3.17297
-0.37842 4.02732  -3.86601
-1.52148 4.21254  -5.34000
-1.30973 5.14880  -5.86774
-1.37630 3.38729  -6.04430

2.61205  -0.40080  5.93891
2.88443  -1.44067  5.73006
3.36435 -0.00229  6.62611 ad4_c29
162384 -0.36781  6.39721 C  -0.82213 -131615  4.06281
261726 037812  4.64843 H 130785 -2.26811  3.82342
3.96333  0.62545  4.00550 H 082760 -1.21457  5.15159
451975  -0.32062  3.98667 H 020048 -1.32606  3.68642
453103  1.28928  4.66473 C  -1.60146 -0.19602  3.42460
-3.86091  1.21669  2.59986 C 296209 0.11466  4.01522
326032 051256 2.00193 H  -3.49932 -0.83437  4.12822
520376 139027  1.87076 H 280396 050421  5.03119
579513 0.47999  2.04699 C 377253 111789  3.19553
6.02948  2.57560  2.39446 H 392452 069499  2.18922
540491  3.47866  2.30849 C 513730 140789  3.82414
732208 277775 1.60828 H 495063 180611  4.83275
7.94076  3.52954  2.10421 C  5.87865 2.52582  3.06844
712744 311861  0.58865 H 520288 339018  3.02150
7.88870  1.84089  1.56569 C 629226 216373  1.64917
158153 079553  4.15332 H 681005 3.01320  1.19496
320809  2.47904  2.61598 H 542249 192324  1.03052
231702 232240 2.95990 H 697564 130926  1.65026
4.94645 153200  0.36521 0  -1.16013 042463  2.47090
4.46954 249301  0.14482 0  -3.07325 235124  3.09106
427927 073872  0.01610 H 224093  2.15867  2.63567
5.87046  1.46538  -0.21289 C  -5.99295 014375  3.94215
-6.36365 234817  3.76425 H 598681 -0.43101  3.00879
H
H
o
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257406 422502 -5.04159 Si 632553 357398  4.91285 5.63777 051113 4.74196
140067 407153  -4.41227 C 742116 500896 43959 7.00641 041725  4.16857
162291 325189  -5.10621 H 846048 4.69292  4.26210 705256  2.86098 381033
164165 501276  -492076 H 739980 578669 516727 S 719383 437315 452431
208055  3.97400  -3.55241 H 707557 546153  3.46012 C 882992 434733 542792
074053 533912  -2.57565 C 695764 276707  6.47781 H 884061 3.56107 618893
053230 632985  -2.99369 H 632015 191368 675378 H 901313 530547 592493
-1.78883 532699  -2.25963 H 694876 347680  7.31136 H 965415 416118 473261
011692 521365  -1.68417 H 798204 240585  6.34611 C 576223 464408 570939

C 457131 420131  5.14319 H 479786 456002 519613

ad4 H 412340 448297  4.18526 H 581591 564185 615786

H 457106 507826 579996 H 578155 390648 651834
ad4 c15 H 392507 3.44032 559330 C 717469 569671  3.19224

C 174250 034313 564398 Ao 800398 555347 249207

H  -092133 -0.36304 576574 ad4 c26 Ho 727200 669311  3.63631

H 256068 007184 631970 I Ho 624005 567679 2.62147

C 153501 -0.84105 497171

H  -142204 135312 591462 W oaaesa 143763 540601

C 225369 031382  4.22658
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H -7.78097 5.79130 4.90109
ad4—C32 H -6.54935 5.68162 3.63826 adS—C14
-1.66276  -0.29929 4.18553

130028 132262 4.08631
263466  -0.28132  4.68722 ad4_c6

0.98653  0.29233  4.80891 152052 -0.20273  5.22480
1.80170 032768  2.82219 131229 -1.25971  5.38950
212426 181067  2.73720 1.85149  0.25355  6.16400
140441 236335  3.35146 0.61379 032202  4.91155
2.00633 212245  1.69759 -2.61076  -0.03793  4.19816
352259 218340  3.25469 -2.83172 135739  3.65034
-3.68364  3.24490  2.99639 2.84062  2.05335  4.49825
4.66394 136769  2.61638 195351  1.61153  3.04045
4.61237 034784  3.02935 411381 148136  2.82941
6.04906  1.95537  2.95762 4.95092 117585  3.47053
6.18349  2.84819  2.32224 438840 290458  2.32616
718620 097382  2.70388 534912 2.84750  1.79556
-8.14493 144251  2.94074 453622 3.90332  3.48709
7.21757  0.64029  1.66445 3.53540  4.08835  3.90311
-7.06054  0.10020  3.35080 510890  5.24289  3.03582
165576  -0.33217  1.80685 525117 589703  3.90033
348338 2.03435  4.66599 443250 574180  2.33762
4.40362 210120  4.96830 6.07503  5.10881  2.53498
450936 131495  1.09091 -3.29054  -0.98386  3.83372
440521 232921  0.68591 406783  0.63437  1.68739
3.63134 073738  0.79740 4.01627 -0.27153  2.02422
538016  0.85699  0.61707 332248 337684 133221
611179 2.35098  4.33438 2.38784  3.63571  1.84384
-6.73057  3.85783  4.79285 310984 259023  0.60508
845466  4.07541  4.09157 3.65652  4.26125  0.78423
9.13597 330674  4.46934 528697  3.34765  4.55862

-5.28710  -1.57075 2.50454
-5.24256  -2.65059 2.32707
-6.17825  -1.16144 2.02937
-5.32918  -1.42155 3.58701
-4.05025  -0.92980 1.93080
-2.74017  -1.21697 2.63939
-2.68394  -2.30271 2.78427
-2.79684  -0.77552 3.64463
-1.51640  -0.67365 1.90038
-1.47390  -1.13407 0.90076
-0.19366  -0.93722 2.62874
-0.25294  -0.35675 3.56101
-0.00348  -2.41945 3.01664
-0.77486  -2.68966 3.75716
-0.07622  -3.38576 1.84375
0.68086  -3.14185 1.09372
0.10849  -4.40224 2.19897
-1.05841  -3.36247 1.36380
-4.10017  -0.22687 0.93497
-1.62435 0.73718 1.75853
-2.39987 0.90007 1.20287
0.98290  -0.40956 1.80520
1.93101  -0.61368 2.30906
1.01712  -0.88482 0.81879
0.88447 0.66666 1.65440
1.26319  -2.64037 3.62443
1.44787  -1.96911 4.85240
0.58317  -2.11487 5.51522
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-8.85363  5.05367  4.38040 Si -6.94574  3.14244  4.70874 233401  -2.39882  5.32200
-8.45496  4.02840  2.99726 C 777469 474895  5.21745 1.60896  -0.89245  4.71321
673022 3.81205  6.65879 H  -7.78865  5.47985  4.40338
571676  3.65860  7.04330 H  -8.81180 455546 551318 ad5 c18
710689 4.75481  7.06804 H  -7.25820  5.19807  6.07190 —

736411  3.00088  7.02896 C 773926 250926  3.12616

5.59157  5.20030  4.14629 H  -7.26872 158658  2.77069 ¢ -478997  -1.12274  2.08251

5.54664  5.20830  3.05211 H 879464 229072  3.32611 H 452884  -0.41476  1.29139

5.94460  6.18506  4.47065 H 770388  3.24606  2.31729 H 545123 -0.59751 278078

457544 506123  4.53090 C  -7.11419 186969  6.06982 H 531795 -197970  1.663%
H 664168 222398 699127 C 356702 -1.58387  2.83868

ad4 c33 H 816794 166400  6.28410 E 72121222)% 7%59?‘;‘; 22 22102
— H  -6.63474 092850  5.78162 : : :

C 034810 -0.04943  3.32240 M -3.06289  0.29758  3.70249

H  -0.37306 -0.09449  2.22777 C  -1.75828 007805  2.03105

H  -0.41688 -1.07811  3.68838 ad5 H  -2.46206 059846  1.37104

H 058652 040847  3.64560 ad5 c1 € -0.97365 -0.93583  1.17046

C  -1.52487 076196  3.80568 - H  -0.24620 -0.33086  0.61100

C 288745 011336  3.66431 C 018199 -1.93943  2.01666

H 291472 -0.51944  2.76862 C 496415 003981 160317 H  -0.89100 -2.57627  2.57051

H 298184 -0.57135  4.51860 H 512406 111631 172600 C 074162 -2.81763  1.18092

C  -4.07706 1.06460  3.70783 Ho 592124 -0.46993 149287 H 138669  -2.19561  0.55194

H  -3.85989  1.84928  4.44913 H 434677 -0.09773 070968 H 137411  -3.43869  1.81992

C  -439705 1.73850  2.35599 € 421155 049424 2.79148 H 0.16594  -3.49015  0.54051

H 491531 098254  1.74599 € -281042 004315  3.02740 O  -3.42563 -2.75023  3.16204

C  -5.35499 292624  2.55752 H 269094 024894  4.09609 O  -0.90644  1.09413  2.53580

H 479164  3.70868  3.09553 H 265159 096545 246121 H 015742 0063369  2.94683

C  -5.89352  3.50087  1.25350 ¢ 179126  -1.01213  2.59892 C  -1.87282  -1.65501  0.15687

H  -6.64046 426898  1.46930 H -2.04157  -194830  3.11126 M -1.27583  -2.14777 -0.61386

H 510321 3.95695  0.65326 € 034233 063766  2.95764 H  -2.49574  -2.42205  0.62941

H 637266 270949  0.66793 H 025752 -0.72401  4.05063 H 253074 -0.94144  -0.34828

0  -1.38114  1.86265  4.30440 ¢ 0.65555  -1.62622 232454 o) 0.56954  -1.17809  2.96870

0  -517729 027170  4.14633 H 0.86680  -1.29207  1.29322 C 096945 -1.90825  4.11348

H 597035 0.81043  3.99894 ¢ 196005  -1.6919  3.11213 H 0.09953  -2.35875  4.61016

C  -3.14539  2.20816 160776 H 177766  -2.17971  4.07747 H 1.68416  -2.69913  3.86074

H  -2.61454 298203  2.17203 H 273192 -2.25574  2.57818 H 144912  -1.20276  4.79298

H 245080 138190  1.43241 H 235028 -0.69235  3.29726

H 340376 261229 062689 O  -467680 -1.34444 352839

O 646893 251356 336057 O  -1.95633 -1.18870  1.19428 ad5_c2

Si -7.02464 345212  4.65316 R 149897 -2.01217  0.97250

C 854195 254945 526107 C 001264 078901 253052 C 525786 014335  3.25145

N -828758 153386 558111 H 1.08528 097913  2.62530 M -5.08040 1.18476  3.53397

H 898461 307113 611559 H 026652 094714  1.48315 M -535801 -0.43173  4.17836

H 920748 248138 447273 H  -0.50508 153215  3.14198 H  -6.17568  0.05664  2.67030

C 569810 351587 597686 O 002453 -2.90384  2.24431 C  -4.09006 -0.39894  2.46951

H 478334 401295 562421 C 078908 -3.88852  1.57555 C  -2.70431 -0.10189  3.00603

H 606287 407031 684829 H 116678  -3.50623  0.61685 H 271223 -0.24186  4.09426

H 543045 250565 630475 H 163520 -4.22691  2.18348 H 252142 096712  2.83044

C 742913 518394  4.08025 H 012653 -473479 138916 C 161779 -0.95275 235116

H 821573 517080  3.29938 H  -1.89190 -2.00899  2.47615

c

-0.23560  -0.75394 2.98379

290
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248265 -2.31614  0.99990 -150592  0.19096  1.52442
-0.55357 032097  1.65240 ad6_c14
137107 -1.00936  4.09287
-1.05020  -1.56802  4.97707
079177 -0.08375  4.04339
241994  -0.74381 423719
094754  -0.90981  2.21803
2.35777  -0.85449 230349
2.69529 -1.13363  3.31021
2.83487 -1.51254 156869
2.65163 017586  2.09939

-2.35765  -2.06478 2.76498
-1.63453  -0.40130 1.57737

-1.96559 0.11994 0.67163 -4.03179 0.81623 2.19372

-0.16881 -0.82754 1.36285 -3.94973 1.64306 2.89981

0.41965 0.09794 1.43731 -4.71055 0.05552 2.59531

0.33976  -1.78945  2.44325 -4.45227 1.15943 1.24457

C

H

H

H

C

C

H

H

C

H

C

H

C

H -0.19583  -2.74930 2.34359 -2.68369 0.18931 1.95849
C 1.84008 -2.04176 2.35153 -2.64017 -0.96105 0.97586
H 2.38255 -1.09153 2.38203 -3.39983 -0.80358 0.20456
H
H
o]
o]
H
C
H
H
H
o]
C
H
H
H

H 035247 -0.88694  4.06932 H  -196576 009935  4.46509 H 477118 057216  3.39462
C 071364 -1.86063 250758 O 110559 -1.07248 233724 H 469365 080889  2.26823
H 070076 -1.86946  1.40607 C 244850 -150429 223793 H  -361985 077725  3.66408
C 214463 -169006  3.00669 H 258772 -221145 141244 C  -3.08044 -0.56566  2.07412
H 215084 -154361  4.09231 H 305780 -0.61833  2.05540 C  -1.91974 026102 156622
H 273587 258072 277718 H 276976 -197722  3.17546 H  -129287 050373  2.43574
H 263443 -0.83556  2.53344 H 229486 121802  1.18663
O 425210 104971 144992 adS c6 C  -1.08984 -0.45898  0.50523
O 151437 065192  0.96349 — H  -176230 -0.76198  -0.30991
H 236205 -0.90114  0.56841 C 004940 038248 -0.08527
C 033286 063934 270284 € 440754 038118 267338 H 058983 -030932 -0.74581
H 123016 082535  3.29744 H 346997 094408  2.65248 C  -0.40655 153530 -0.99162
H 05809 074538 164440 H 494811 054306  3.60639 H 050708 194317 -145833
H 038997 142104  2.95080 Ho 501319 073473 183140 C 136839 110696  -2.09920
O 017941 -3.09456 298286 ¢ 412167 -108632 248352 H 236402 090683 -1.69082
C 048024 -420022  2.15946 ¢ 321407 -148019 133529 H 146425 188146 -2.86431
H 156256 -4.35497  2.05919 R -351047 092560 043768 H  -1.00394 019867 -2.58849
H 004226 -5.08261  2.62875 Ho 335283 254937 115489 O 31873 175394 181230
H 004758 -4.07066  1.15813 ¢ L7169 -121323 155604 0 048741 -162802  1.05383
Ho 121455 166422 068912 H  -121531 -2.20164 133341
ad5 ¢20 E ‘11'2‘;%2 é'gg%fé 22'5;36;‘;‘; C 102647 087574 098319
— . N : H 190876 131997 051131
C 036427 213216 267394 H 056787 164136 161426
471819 -0.92889  3.12000 H 078060 -2.35655  3.67001 H 135435 004543 161328
411306  -0.27608  3.75775 C 068633 -329426 174013 0 096594 255838 017795
478118 -1.90325  3.61564 H 036338 -3.08389  0.71651 C 115968 38656  -0.84711
571598 -0.51156  2.98509 H 175901 -350298  1.72172 H 004003 409582  -1.36514
402160  -1.07929 179471 H 017955 -419913  2.08713 H 197762 373486  -1.57607
259079 -1.58516  1.80824 O  -460710 -1.93579  3.21102 H -140038 453108  -0.08947

0

H

c

H

H

H

0

c

H

H

H

2.18569  -2.66645 3.17866
2.09140  -2.56163 1.42423
-4.55585  -0.78099 0.74210

-1.76976 0.54641 2.62669 ad5—C9
-1.27326 0.18753 3.37926
0.03024  -1.42428  -0.03426
1.08947  -1.50182  -0.28865
-0.40576  -2.42697  -0.10804
-0.44566  -0.79462  -0.79106
-0.00411  -1.22421 3.71129
-0.00588  -2.14365 4.78696
1.00258  -2.50549 5.01423
-0.39620  -1.61664 5.65834
-0.65268  -3.00264 4.56227

-2.94632  -1.84811 1.54912
-1.28224  -1.25046 0.32493
-1.37718  -2.23099  -0.15774
-0.85865  -0.28128  -0.79964
-1.65023  -0.31229  -1.56323
-0.73875 1.18476  -0.36222
-0.19190 1.23581 0.59571
-0.02350 2.05688  -1.39098

@
H
H
H
C
C
H
H
C
H
C
-3.76857  -2.67876 0.96283 2
H
C
H -0.52021 1.98036  -2.36445
H
H
0]
0]
H
C
H
H
H
0]
C
H
H
H

464175  -3.09880  1.46180
299266  -3.44416  0.86826
-4.02854  -2.34910  -0.04784
321299  -1.52791  1.75652
214535  -0.68440  1.09244
266876  0.01847  0.42893
152639  -1.31768  0.45038
-1.29945  0.13185  2.07325
057401  0.70731  1.48243
050226  -0.68039  3.11546
121602 -1.11840  3.82698
0.26292 -1.85320  2.48913
0.73043  -1.51381  1.54589
133781  -2.42904  3.40682
0.90393  -2.66797  4.38314
175806  -3.34482  2.98448
215899  -1.72333  3.54991
363592 -1.25493  2.86934
211362 1.10447  2.71733
2.81626  0.61049  3.16766 ad6é c15
042634 028180  3.86282 -
0.86309  -0.17941  4.75117
1.24571  0.61291 321236
013479  1.16461  4.17514
069576  -2.86920  2.18117
-0.28303  -3.74498  1.15386

-0.01713 3.10500  -1.08509
1.01772 1.74810  -1.50285
-1.70019 0.53456 2.59941
-0.26198  -1.41126 1.29962
-0.37094  -0.69662 1.94717
0.44172  -0.80605  -1.41891
0.66193  -0.32043  -2.37176
1.28670  -0.64761  -0.74200
0.36333  -1.88196  -1.60153
-2.07131 1.65486  -0.13967
-2.13878 2.91033 0.50952
-1.78829 3.72415  -0.13352
-3.18736 3.09160 0.75190
-1.55090 2.89865 1.43756

ad5_c5

552051  -0.66920  3.00034
6.28066  -1.43840  3.13616
5.88273  0.11284  2.32715
530835 -0.19361  3.96444
-4.24535  -1.27960  2.47309
-3.20280  -0.31244 195579
-3.16280 057150  2.60239
356528  0.05146  0.98407
-1.81604  -0.90986 175643
192597  -1.78826  1.10613
115113 -1.36681  3.06813
-1.80403 213853 3.49378
019580 -2.06418  2.82004
057102  -2.41494  3.79602
010673  -3.25343  1.86660
-0.02710  -2.91421  0.83453
1.01005  -3.86693  1.90959
074319 -3.88760  2.13565
407076 ~ -2.48484  2.46053
-1.05524  0.09005  1.08626
-0.11579  -0.12007  1.21039
-0.99574 023028  4.08219 ad6 c1
-0.40106  -0.56516  4.93782 -
-0.49107  0.63023  3.63563

-4.68088 -0.33196  2.38441
524919  -0.90148  1.64117
491295 072513  2.22703
497788  -0.64356  3.38564
321170 -0.58630  2.16925
0.69766  -4.18955  1.35881 257845  0.03886  0.94424
-1.01828  -4.54927  1.09200 250039 1.11650  1.13563

C
H
H
H
C
C
H
-0.23414  -3.22221 0.18661 H 2326008  -0.06274 0.09179
C
H
C
H
C
H
C

I I ITOO0OIIIOIO0OO0OIITIIOIOIOIOIIOONOIIIO

-1.20367  -0.54839 0.63070
-1.31785  -1.64261 0.57294
-0.58228  -0.09797  -0.69941
-1.29130  -0.36042  -1.49774
-0.37632 1.42121  -0.77524
0.04172 1.76352 0.18521
0.53893 1.85625  -1.91612

Q
Q.
(¢))]

I I OIZIO0OO0OIIITOIOIOIOIIOOIIIO

C -4.10760 0.14722 291516

201
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H 019307 142617 -2.86215 H  -1.51001  0.62209  -3.71269 M -2.14012 130180  1.55911
H 053426 294520 -2.01241 H  -2.34323 173578  -2.59228 C 122676 -0.38982  0.53543
H 157116 154279  -1.74349 H 202348  -0.46609  -0.21292
O  -256104 -1.26183 295156 ad6 c26 C 005716 038418 -0.09103
O  -028263 -0.23539  1.66909 — H 021121 -0.17503  -0.99820
H  -0.62944 -0.64752  2.47335 C  -046902 179603  -0.52365
C 072270 -0.87034 -0.92206 -4.28566  -1.19845  2.63744 H  -0.62758 241366  0.37932
H 1.09536  -0.74486  -1.94093 -4.28142  -2.28167  2.79017 C 059034 246719  -1.39272
H 1.49544  -0.53578  -0.22372 493533 -0.99675  1.77837 H 0.76680  1.87034  -2.29350
H 056138  -1.93924  -0.75272 467711 -0.68963  3.51798 H 0.28039  3.47082  -1.69391
O  -1.66697 2.00765 -0.95170 -2.89730  -0.70943  2.32158 H 153194  2.56761  -0.84799
C  -1.76947 332498 -0.45814 -2.10606  -1.49389  1.29344 O  -329847 -1.58179  1.97496
H  -1.07178  4.00915 -0.95735 -2.78747  -1.91881  0.54964 0  -0.74367 -1.69232  0.84670
H  -2.78904  3.66434  -0.64903 -lee77a  -2.34728  1.82912 H  -151650 -2.21049  1.11226
H  -1.57481  3.35626  0.62379 -0.97344 070112 0.63014 c 116321 042412  0.83475
’3257;;52 ()153;:272“ ’g-fzgz“g H 206472 071727  0.29174

L : 0. H 1.02037 113934  1.65350

adé_c20 -1.80931  1.25808  0.61207 H 133718  -0.56303  1.26768
-0.28946  1.21410  -0.88391 O  -1.71087 168383 -1.20774

219317  -2.05040  2.59081 056339  1.27452  -0.19274 C 237037 291135  -1.43197
161299 -2.67546  3.26981 014212 049213  -2.15172 0 187198 351489  -2.19948

H 337953 267500 -1.77284

324444 235406 2.59608 102752 097800  -2.56826 H 243247 349803  -0.50407

-2.07600  -0.60419 2.99616
-2.87485 0.42643 2.21657
-2.85532 1.36474 2.77410
-3.91414 0.08913 2.13670
-2.37578 0.64389 0.77767
-2.90551 1.53261 0.39301
-0.86198 0.92366 0.67016
-0.32562  -0.00694 0.91517
-0.46820 1.32160  -0.76316
-1.05713 221183  -1.04393
1.01998 1.61695  -0.92251
1.61378 0.81288  -0.47601
1.28335 1.69153  -1.98018
1.29400 2.56236  -0.45057
-1.36226  -0.26156 3.92400

-2.76972  -0.50107 0.03680 adG_C28
-2.23899  -0.50198  -0.77780
-0.43838 2.02443 1.65000
0.63479 2.21343 1.59158
-0.96145 2.96253 1.42594
-0.66163 1.74212 2.67963
-0.84052 0.25199  -1.64275
-1.07500 0.65351  -2.98165
-0.17602 1.08116  -3.43832
-1.36268  -0.23951  -3.53735
-1.88702 1.39013  -3.02747

0.38686  -0.55512  -1.95328
-2.41956 0.26559 2.88012
0.01866  -0.35643 1.58833 ad7

-0.43028 0.16331 2.27259 ad7_c13
-2.62412 0.22596  -1.08170
-2.80541 1.07522  -1.74638
-2.41664  -0.65450  -1.70117
-3.54826 0.03565  -0.52779
-0.65363 2.53547  -1.27818
-0.50495 3.49933  -0.25750
0.54110 3.56288 0.07117
-0.80850 4.46054  -0.67529
-1.13418 3.28088 0.61495

-0.81427 0.70534 3.63681
-1.43187 1.26804 4.34239
0.22665 0.99667 3.81268
-0.92539  -0.36566 3.80516
-1.18566 1.05144 2.21769
-1.29564 2.52474 1.88057
-2.12184 2.94435 2.47249
-0.37593 3.00844 2.23219
-1.51119 2.79533 0.39325
-0.64427 2.40210  -0.15726
-1.65978 4.28364 0.06186
-2.62344 4.61034 0.47914
-0.57264 5.13265 0.71542
-0.67065 6.16641 0.35025
-0.69880 5.16494 1.80546
-1.37227 0.18351 1.38033
-2.69812 2.15732  -0.06453
-2.55543 1.20575 0.03888
-1.66924 449054  -1.45314
-2.42377 3.85937  -1.92700
-1.88219 553513  -1.70221
-0.68950 4.23380  -1.87111
0.70873 4.59877 0.41630

c
H
H
H
o
C
H
H
C
H
C
H
c
H
c

-1.84592  -2.16493  1.55998 H  -0.65247  0.52884  -2.90227
H
H
o)
o
H
c
H
H
H
o
c
H
H
H

-2.52235  -1.37044 4.31057
-1.75706  -2.15159 4.29890
-3.46510  -1.76770 4.68595
-2.16738  -0.57864 4.97867
-2.71108  -0.79765 2.93016
-1.45709  -0.41227 2.17087
-0.90120  -1.33582 1.95413
-0.82685 0.17692 2.84740
-1.73570 0.34403 0.87256
-2.28416 1.26576 1.12460
-0.44886 0.72220 0.13459

I I ITOO0OIIIOIO0OO0OIITITOIOIOIOIIOOIIIO
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ad6_c21

010160 021579 00273 Si 199368 559007 -0.01979
260661  -0.68420 443117 0.76564 130814  -1.26002 E ?21?;96?) 67'?1;22 11%162?51
396595 012550  5.00545 -1.25229 052138  -1.85336 : ‘ ’

. . : 1 H 138821  7.52352  1.43645
156797  -0.55683  4.75654 -1.66528 253231 -1.22327 H 246910 640188  2.28330
283016 175393 448076 -1.23552  3.31989  -0.59661 : : ‘

. . - 1 c 3.46188  4.44670  -0.18177
274100 018939 3.01448 -1.78047  2.92621  -2.23584

H 3.26830  3.67340  -0.93142
509542 103434 194009 2.65534  2.27326  -0.84045

H 435400  5.00224  -0.48818
579504 186072 175347 3.82246  -0.64394  2.45006 " 367816 395335 077067
117985 -149935 232625 252018  -0.45044  -0.00620 : : )

. . . c 1.60337 643693  -1.64856

184556 033771 0.60787 335607 -0.62360  0.45042
H 241603  7.11500  -1.93053

268030 084247  0.41443 042332  1.66994  0.96291
1.21290  2.09657  0.33899 H 147993 570199 -2.45026
-0.53507  0.47948  0.56190 H 0.68350  7.02818  -1.58660

0.16513  2.49950  1.37081
089882 115248  1.80011
0.42245 170848  -1.93763 ad7 c20
130443  0.65059  -2.24366 -
076475  -0.19786  -2.68703
202639  1.03240  -2.96757
1.84855 029802  -1.35743

0.28347  -0.24719  0.44454
-0.52174  1.41136  -0.66032
135681 212396  -0.54931
078766  2.17488  -0.83039
163549 1.48409  -0.77826
0.81426  2.67880  -1.79974
090740  2.94026  -0.06078
-3.35623  0.83418  2.75187
-1.82843  -1.37906  -0.36364 adé cé
-1.53324  -0.96778  -1.19149 -
-0.29162  1.29754  1.83440
0.68240 178978  1.80160
-1.06328  2.06301  1.96756
-0.29079  0.66056  2.72303
077217 061838  -1.82626
136976 132969  -2.89483
-0.73092 214989  -3.24125

-0.63087 3.18209 3.56581
-0.67261 2.27737 4.18064
-1.15952 3.99728 4.06023
0.42410 3.44265 3.43377
-1.22469 2.90668 2.21076
-0.70510 1.68161 1.49143
0.37193 1.60338 1.66978
-1.16817 0.80938 1.97338
-1.02822 1.63610  -0.00309
-0.60813 0.70190  -0.39929
-0.44962 279666  -0.83141
-1.06858 3.68129  -0.63744
0.98466 3.14841  -0.43516
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-3.75677 0.22289 3.46131
-3.07522 0.65720 4.19800
-4.44174  -0.47578 3.94130
-4.32798 1.04717 3.02093
-2.98361  -0.47091 2.36940
-1.80620 0.27987 1.78032
-1.04535 0.36235 2.56902
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H 1.58225 2.23368 -0.31518 H 0.17015 4.82282 -1.70907 O -1.83826 1.17899 2.48636
H 1.45136 3.72371 -1.24903 (6] -1.12728 3.30885 2.47962 (0] -3.20464 3.06903 0.85868
(o} -2.10607 3.60628 1.73481 (e} -2.89591 2.23919 0.50429 H -3.20558 2.57783 1.69375
(o} -2.43239 1.53212 -0.20532 H -2.81782 2.76116 1.31742 C -1.54462 5.48866 1.31653
H -2.82214 2.31792 0.20733 C -2.28304 4.04081 -1.81198 H -1.33203 5.90768 0.32673
C -0.51726 2.45168 -2.31939 H -3.31630 3.79702 -1.55355 H -2.62382 5.52833 1.48121
H -1.51787 2.10367 -2.58657 H -2.23436 5.09999 -2.08313 H -1.05514 6.11916 2.06584
H -0.27648 3.32163 -2.93819 H -2.00593 3.45220 -2.69529 O 0.69469 4.24246 -0.27629
H 0.19618 1.65488 -2.56355 (6} 0.97105 4.07669 0.06407 Si 1.92735 5.26645 -0.78362
(6] 1.04114 3.87421 0.78813 Si 1.39557 5.62123 0.59313 C 1.59834 7.00323 -0.15302
Si 1.15035 5.55711 0.74437 C 2.24746 5.39971 2.24058 H 2.41326 7.67414 -0.44544
C -0.17071 6.26247 -0.38666 H 2.62831 6.36507 2.59061 H 0.66621 7.39977 -0.56765
H -0.07601 7.35301 -0.43037 H 1.54858 5.02004 2.99206 H 1.52172 7.03011 0.93917
H -0.08141 5.88136 -1.41011 H 3.09363 4.70939 2.16862 C 3.56532 4.64481 -0.11036
H -1.17236 6.02268 -0.01562 C 2.55386 6.39431 -0.66487 H 3.76519 3.62365 -0.45038
C 0.90052 6.14732 2.49887 H 2.07794 6.49552 -1.64570 H 4.38795 5.28266 -0.45052
H 1.60433 5.67055 3.18815 H 2.85684 7.39486 -0.33831 H 3.57421 4.64763 0.98482
H 1.05976 7.22968 2.54942 H 3.45705 5.78811 -0.78599 C 1.88089 5.20089 -2.64961
H -0.11819 5.93999 2.84019 C -0.13855 6.68588 0.78131 H 2.64418 5.85766 -3.07904
C 2.84993 6.03821 0.10997 H 0.14848 7.69574 1.09431 H 2.06517 4.18396 -3.00898
H 2.95173 7.12850 0.08684 H -0.69361 6.77622 -0.15904 H 0.90456 5.52429 -3.02334
H 3.63540 5.63714 0.75810 H -0.81090 6.27286 1.54020

H 3.02434 5.66760 -0.90538 ad7_c28

ad7 _c24

ad7_c21

-2.38960 1.12108 4.04699
-2.64368 0.11614 4.38306
-3.24186 1.79171 4.19308
-1.56192 1.51572 4.64435
-2.00219 1.09948 2.59104
-1.64776 2.43178 1.95856
-2.51515 3.09940 2.05684
-0.85055 2.86910 2.57227
-1.22796 2.32246 0.49243
-0.31442 1.70714 0.43553
-0.94397 3.67705  -0.16414
-1.88414 4.24733  -0.15905
0.09630 4.47919 0.61853
-0.25174 4.69363 1.63579
1.01920 3.87854 0.70236
-1.96852 0.05862 1.95554
-2.25923 1.70723  -0.26699
-2.35381 0.80603 0.07195
-0.48498 3.48087  -1.60873
-0.32605 4.44708  -2.09242
0.46297 292751  -1.63309
-1.22625 291572 -2.17594
0.34326 5.71317  -0.03117

0.55827 0.41140 1.81266
1.39205 1.10751 1.95817
0.80789  -0.21131 0.94851
0.43717  -0.20334 2.70433
-0.69638 1.20033 1.54239
-0.78910 1.90391 0.20514
0.19796 2.28153  -0.08440
-1.04911 113224 -0.53269
-1.83944 3.01609 0.13982
-1.80824 3.43221  -0.87273
-1.61067 4.17346 1.13061
-1.88356 3.81577 2.13254
-0.14478 4.58892 1.19477
-0.04533 5.47860 1.83317
0.45780 3.78958 1.65596
-1.60469 1.25706 2.35648
-3.14794 2.47812 0.29052
-3.17058 2.05337 1.16095
-2.50207 5.35933 0.76011
-3.54214 5.04127 0.65504
-2.45412 6.13904 1.52651
-2.17477 5.79259  -0.19075

0.86160 0.96271 0.09766
1.38494 0.31617 0.80186
1.50290 1.80148  -0.18799
0.61823 0.41217  -0.81680
-0.39439 1.51341 0.71535
-1.30515 2.31581  -0.18974
-0.69567 2.88003  -0.90250
-1.88757 1.58981  -0.77414
-2.28012 3.22900 0.55831
-2.89171 3.74498  -0.19429
-1.61375 4.30744 1.43080
-1.14915 3.81418 2.29432
-0.50955 5.05773 0.69281
-0.85191 530946  -0.32715
-0.31116 6.00540 1.21142
-0.68910 1.28980 1.87911
-3.19668 2.45579 1.32193
-2.65979 1.92556 1.93082
-2.67332 5.29681 1.91896
-3.51356 4.76625 2.37154
-2.25671 5.98591 2.65911
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3.05973  5.89155  1.08183 032886  4.86934 -0.11288 S 1.89964 629355  -0.27655
0.68507 428753  0.64618 S 195918 515622  -0.40552 C 285711 509983  -1.36425
1.99214  4.81804  -0.27564 C 206508 556376 -2.22453 H  3.86999 547819  -1.53991
169856  4.34410  -2.06943 H 310222 574914 -2.52146 H 294822 411107 -0.90232
250964  4.72058  -2.70188 H 168020 473675 -2.82907 H 236629 497685  -2.33487
165065  3.25761  -2.19842 H 147843 645774 -2.45624 C 167393  7.94435 -1.12042
076152 477204  -2.44247 C 254736 657915  0.66583 H 110643 8.63148  -0.48560
214643  6.68168  -0.12933 H 250362 632520  1.73013 H 264277 840376 -1.34077
223163 699030  0.91767 H  3.58595 683191 042758 H 113149 7.82386  -2.06325
3.04498  7.02214  -0.65474 H 193502 7.47155  0.50176 C 276745 647531  1.37799
128768  7.19806  -0.57043 C 294536 3.61013  0.00655 H  3.77855  6.87294 124045
350761  3.97221  0.41922 H 400629 377149 -0.21338 H 221950  7.15942  2.03364
439857 428429  -0.13575 H 286778 335198 106815 H  2.85708 551103  1.88969
3.64769 424625  1.46928 H  2.60903 275146 -0.58423
3.44149  2.88205  0.36055 ad7 c38

ad7_c26 -
ad7_c22 C  -3.01749 097134  3.84025
C 022716 -0.25828  1.47531 H 313014 -0.07359  4.12821

C 096426 219892  2.80107 H 034418 -0.82103  0.54476 H 399598 142621  3.66150

H 097857 270243  3.76793 H 040123 -0.90251  2.33687 H 254637 152754  4.65768

H 180857 253355  2.18990 H 080314 011379 149989 C 215378 108537 261193

H 106412 111736  2.93700 C  -1.16718 091837  1.49987 C 209672 243859  1.93277

C  -0.30853  2.50552  2.05890 C  -1.25730 175319  0.23949 H 307181 259501  1.45170

C  -0.54277 172287  0.78589 H 027515  1.80949  -0.24233 H 199951 321716  2.70005

H 041170 161811  0.26051 H 190543 119625 -0.45144 C 097845 254221  0.89823

H 084889 071118  1.08642 C  -1.84686 3.15174  0.44260 H 002888 228435  1.39505

C 162335 230262 -0.12843 H  -1.86875 3.64139 -0.53666 C  -0.83793 3.94875 031329

H  -1.70020  1.64144  -1.00206 C  -1.03637 4.04913 139626 H 057343 461636  1.14585

C  -1.34945 372682  -0.64259 H  -117817 3.67110  2.41791 C 032881 397809 -0.67612

H  -1.55710  4.42019  0.18165 C 045948  3.98567  1.09987 H 120496  3.48083  -0.22941

C 010688 3.93726 -1.05849 H 097868 471621 173885 H 006265 3.41843 -1.57887

H 046027 308447 -1.65516 H 086873 299659 135061 0  -152882 013127 217787
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0  -1.20126 163791 -0.17595 H 085008 230261 025233 C 278342 3.68430 -1.27510
H  -1.19276 074899  0.20714 C  -2.58380  3.13134 -0.57161 H  -3.62868  3.14498  -0.83894
C 211668  4.45843  -0.35202 H 347358  2.82393  -0.01385 H 318858 452525 -1.84584
H 291377 4.63633  0.37565 H  2.89049  3.92926  -1.25593 H 227267 3.01007 -1.96855
H  -1.91366 540157 -0.86548 H 224403 228182  -1.17467 O 007934 564599  0.16044
H 247551  3.73252  -1.08865 0 079207 448849  0.26529 Si 175788  5.58715  0.12495
O 063507 531192 -1.05641 S 203984 547010 -0.30158 C 237308 628042 -1.50769
Si 197529  6.10771  -0.43406 C 145297  7.24933  -0.37937 H 346797 628739 -1.53330
C 194527 6.03315  1.44375 H 227664  7.90365 -0.68453 H  2.02477  5.67953  -2.35437
H 283389 652236  1.85705 H 064271 737864 -1.10393 H 202311 730757 -1.65196
H 106191 653969  1.84585 H 109585 7.58673  0.59848 C 231254 664278 156414
H 194041  4.99823  1.80447 C 341994 525688  0.93830 H 191382 625278  2.50574
C 354291 529028 -1.06418 H  3.74681 421345 098235 H 340482 665503  1.63695
H 357569 530644 -2.15804 H 428319 587271  0.66661 H 196640 7.67425 144741
H 442662 581749 -0.68901 H  3.00044 555434 193839 C 233087 3.81101  0.31601
H 361419 424763 -0.73750 C 254396  4.88496 -2.01166 H 342035 374664  0.22334
C 183627 7.86652 -1.04820 H 341071 545061 -2.36943 H  2.04852  3.40829  1.29495
H 268271 846705 -0.69979 H 281436  3.82393  -2.00096 H 188301 3.17030 -0.45079
H 182640 7.89439  -2.14205 H 173535 502344 -2.73699
H 091487 833276 -0.68638 ad7 c51

ad7_c48 -
ad7_c4 0.86169  -0.50506  2.64233

-1.80652  -0.17500 2.46527
-1.49036  -0.59382 3.42057
-1.00638  -0.25843 1.72266
-2.66808  -0.72953 2.07852
-2.16909 1.27752 2.61488
-2.55251 2.03309 1.35399
-2.78427 1.33750 0.54194
-3.43511 2.64474 1.56808
-1.39805 2.94411 0.94144
-1.13038 3.56719 1.80291
-1.74587 3.87539  -0.23148
-2.40625 4.65540 0.17072
-0.47421 4.54411  -0.75588
0.06754 3.82674  -1.39313
-0.74481 5.40429  -1.38282
-2.13324 1.85051 3.68848
-0.29913 2.09032 0.62617
0.49632 2.64041 0.63615
-2.44144 3.16673  -1.39399
-3.45841 2.86251  -1.13432
-2.50717 3.82796  -2.26429
-1.87817 2.27470  -1.68928

-0.25874  -0.34215 3.54224
-0.55484  -1.43426 2.16272
-1.90674  -0.56389 2.95936
-0.65986 0.65853 1.70850
-1.28548 1.98068 2.10464
-2.36700 1.88318 1.93599
-1.15058 2.13096 3.18324
-0.72666 3.15969 1.31271
0.36736 3.15766 1.42262
-1.23765 4.51392 1.80520
-0.84618 4.65289 2.82225
-0.67575 5.63278 0.92691
-1.13575 556663  -0.06763
-0.95228 6.60045 1.36338
-0.02219 0.54545 0.67368
-1.05758 3.04593  -0.06705
-0.67363 221136  -0.37350
-2.76442 4.60935 1.82796
-3.20142 3.95851 2.59002
-3.08176 5.63302 2.05081
-3.17996 4.32843 0.85507
0.73506 5.57637 0.83888

-0.70023 1.42247 3.85826
0.34413 1.10344 3.77436
-1.24572 0.71943 4.48751
-0.69803 2.41835 4.31012
-1.30614 1.47039 2.47919
-0.82222 2.57295 1.56241
-1.15752 3.53159 1.98407
0.27182 2.60340 1.60257
-1.32182 2.43518 0.12581
-0.96592 1.47140  -0.27743
-0.83167 3.54720  -0.80631
-1.23555 449723  -0.42911
0.69545 3.65832  -0.84058
1.13655 2.65653  -0.94080
0.98533 422192 -1.74024
-2.13700 0.64960 2.12172
-2.74355 2.46125 0.09488
-3.04283 1.70397 0.61835
-1.34896 3.30933  -2.22683
-2.43104 3.17207  -2.22765
-1.10226 415541 -2.87557
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-0.89095  2.40953  -2.65605 0.34875 495836  0.32441 Si 1.63642 521699  -0.53181
124199  4.26038  0.32249 Si 1.89176 558200  0.05332 C 238355  3.50005 -0.39226
166559  5.88735  0.35312 C 24138 632972 168183 H 311226 3.34737  -1.19635
207252 624281  2.14133 H 343683 671462 162103 H 290998  3.38316  0.56121
236661  7.28885 227366 H 175326 7.15595  1.96082 H 162990  2.71018  -0.46559
120467  6.04936  2.77965 H 237943 558087  2.47905 C 057763 535217 -2.07300
289752 561117  2.48468 C  3.02670 417189  -0.44495 H 014121 635073  -2.17965
315195 616634  -0.75743 H 265707  3.65228  -1.33546 H 119667 516019  -2.95623
292778 592250  -1.80111 H 402837 454995  -0.67547 M -0.23127 461545  -2.05299
346309  7.21585  -0.72179 H 312541  3.43979  0.36356 C 302854 647274 -0.56310
3.99756 554962  -0.43751 C 181239 685971 -1.31666 H 370146  6.29052  -1.40766
0.22869  6.93586  -0.24805 H 278525  7.34880  -1.43280 H 263581  7.49050  -0.65145
051523  7.99289  -0.26643 H 155326  6.40413  -2.27800 H 361890 641598  0.35724
0.07437  6.65756  -1.26384 H 107043  7.63269  -1.09197
064202 683221  0.40739 ad7_c54

ad7 _c50
C  -3.11659 016886  3.15275
ad7_c45 C  -2.44999 069854  3.48155 M -2.78208 071614  3.69392
H  -3.42404 040754  3.07851 H  -3.99669 -0.06325  2.54683

C  -406016 121870  2.99465 H  -2.62988 146641  4.24170 H  -3.41114 094227  3.87062

H o 470024 117277 2.10645 H  -1.95599  -0.15753  3.94066 € -1.99952 070752  2.29270

H 462698 163529  3.82711 C  -1.58313  1.28403  2.39769 C  -2.38891  1.74004  1.25667

H 374579 019561  3.21940 C 222271 230652  1.47982 H 297692 121718  0.48991

€ -2.86522 208801  2.68718 H  -2.93940 176518  0.84708 H  -3.07746 246514  1.70739

¢  -1.82527 149453 176237 H  -2.81006  3.00546  2.08874 C 121784 243459 057770

o -127913 073711 2.34126 C  -1.20247  3.04695  0.61908 H 052505 165679  0.22257

H  -2.32487 094561  0.95522 H  -0.44824  3.48922  1.28654 C  -0.42830 337037  1.51404

¢ 082704 249373 1.19663 C  -1.81595  4.18344  -0.20116 H 018213 279015  2.41242

H 029209 296642  2.02833 H 235066  4.83924  0.49938 C 090698  3.74800  0.87632

C  -1.46954 361692 035639 C  -0.70865 501911  -0.83999 H 146741  4.39997  1.56255

H o -187967 434438  1.06580 H  -0.09943 436469 -1.48188 H 1.51003  2.84844  0.69886

¢ 040085 431202  -0.48885 H  -1.15400 579432  -1.47655 O  -0.85064 032727  2.42704

H 018426 3.69887  -1.37666 O  -0.4158 095388  2.26498 0  -176521  3.13311 -0.53445

H 078726 527964  -0.83901 O  -056617  2.14788  -0.28200 H  -1.05170  3.68703  -0.88957

O -274379 320121  3.16480 H 005978 152930  0.26355 C 121284 462193 191134

O 009205 172536  0.42287

294



Apéndice A3 — Capitulo 4

H -2.15857 4.37365 2.40095 H -0.41316 5.85538 2.57535 H -1.96015 4.44718 -0.30099
H -0.62656 5.22889 2.60891 H -1.37381 5.17933 1.24890 H -2.49437 4.78943 1.35783
H -1.43897 5.23386 1.03396 (e} 0.80134 4.32266 -0.10419 H -1.27452 5.81644 0.59772
(o} 0.68716 4.39997 -0.37439 Si 1.33970 5.61926 -1.04102 (e} 1.25547 5.43097 0.59891
Si 1.56217 5.76808 -0.82954 C 0.79644 7.22469 -0.23796 Si 1.85455 6.34430 -0.67629
C 3.38997 5.35226 -0.82449 H 1.12991 8.07873 -0.83713 C 0.47085 6.70401 -1.89358
H 3.98286 6.21828 -1.13672 H -0.29401 7.27152 -0.15616 H 0.85326 7.26934 -2.75031
H 3.72895 5.06003 0.17504 H 1.21853 7.34016 0.76585 H 0.02091 5.78214 -2.27717
H 3.60393 4.52752 -1.51140 C 3.20942 5.55433 -1.15456 H -0.31989 7.29613 -1.42186
C 0.94023 6.18124 -2.54078 H 3.54136 4.60777 -1.59222 C 2.49288 7.91817 0.10297
H -0.13698 6.37452 -2.52433 H 3.58422 6.36959 -1.78228 H 3.29310 7.70165 0.81717
H 1.43921 7.07458 -2.92956 H 3.67301 5.65548 -0.16755 H 2.89023 8.59526 -0.65998
H 1.12999 5.35600 -3.23369 C 0.52433 5.36968 -2.70153 H 1.69118 8.43884 0.63568
C 1.20971 7.15476 0.38334 H 0.79435 6.17481 -3.39213 C 3.22751 5.39709 -1.53687
H 1.75480 8.05946 0.09341 H 0.83406 4.41990 -3.14779 H 3.65522 5.99407 -2.34931
H 0.14148 7.39282 0.40249 H -0.56540 5.36145 -2.59941 H 4.03167 5.15214 -0.83567
H 1.51874 6.89372 1.40087 H 2.85714 4.46209 -1.97040
ad7_c57
ad7_c55 - ad7_c63

-2.37793  -0.28684 1.49799
-1.61525  -0.12645 0.72937
-3.32241  -0.49304 0.98333
-2.11027  -1.12726 2.13849
-2.51223 0.97471 2.30638
-2.78653 2.26407 1.55078
-3.17771 2.05082 0.55171
-3.52050 2.84558 2.11643
-1.48738 3.06425 1.43467
-1.10807 3.22724 2.45680
-1.68172 4.44252 0.77761
-2.48002 4.95092 1.33611
-0.42711 5.29696 0.96037
-0.59748 6.28887 0.51657
-0.21521 5.43829 2.02799
-2.38027 0.99017 3.51687
-0.57428 2.24558 0.71537
0.19336 2.80009 0.50040
-2.07220 4.35538  -0.69818
-3.01427 3.81873  -0.83749
-2.19491 535948  -1.11678
-1.29847 3.83883  -1.27261
0.69562 4.65773 0.35722

-3.62167 0.65413 1.11883
-3.89642  -0.29201 0.65248
-3.61613 1.46321 0.38155
-4.35274 0.91967 1.88980
-2.25243 0.56466 1.73504
-1.67660 1.83181 2.34398
-2.47001 2.55650 2.54873
-1.17071 1.56695 3.27714
-0.66202 2.43940 1.37292
0.09830 1.66848 1.16581
0.05935 3.67284 1.94524
0.48410 3.37121 2.91283
1.24779 4.04869 1.06009
1.77486 4.90429 1.50705
1.95616 3.21262 0.99857
-1.60101  -0.46418 1.72993
-1.37495 2.73409 0.17860
-0.78431 3.26520  -0.38004
-0.86850 4.87085 2.15071
-1.67530 4.64329 2.85223
-0.30659 5.72017 2.55259
-1.31858 5.17828 1.20284

-1.22926 1.09771 3.37544
-0.95418 2.13894 3.57349
-0.30172 0.51684 3.34145
-1.88085 0.71952 4.16303
-1.91770 1.03055 2.03923
-1.16956 1.57670 0.83653
-0.10404 1.69234 1.06205
-1.28941 0.86534 0.01283
-1.76627 2.94064 0.44887
-2.84873 2.81268 0.33047
-1.20425 3.50766  -0.86644
-1.56616 4.54397  -0.91656
0.32284 3.53838  -0.89057
0.72091 2.51648  -0.93247
0.65937 4.04916  -1.80472
-3.04399 0.58647 1.91052
-1.60501 3.85732 1.52452
-0.67153 4.12261 1.51142
-1.72201 2.74821  -2.08885
-2.81480 2.71198  -2.09210
-1.39832 3.23621  -3.01300
-1.34967 1.71852  -2.11097
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0.80077 4.36062 -0.25738 Si 1.80916 5.50538 -0.58609 0.85682 4.16545 0.27383
Si 1.37521 5.70381 -1.10273 C 3.07213 4.22616 -1.08889 Si 1.57050 5.69693 0.18618
C 0.50269 5.63276 -2.75124 H 3.84465 4.67249 -1.72304 C 1.94654 6.13731 1.96101
H 0.79520 6.47895 -3.38095 H 3.56036 3.79433 -0.21009 H 2.43226 7.11644 2.02029
H 0.75056 4.70988 -3.28413 H 2.59852 3.41538 -1.65129 H 1.02970 6.17981 2.55766
H -0.58279 5.67004 -2.61594 C 0.92702 6.22606 -2.07602 H 2.61572 5.39805 2.41146
C 0.93230 7.26066 -0.15519 H 0.14786 6.93780 -1.78374 C 3.12582 5.59301 -0.85308
H 1.39685 7.28073 0.83622 H 1.63875 6.75882 -2.71574 H 2.90584 5.28343 -1.87987
H 1.27812 8.14555 -0.70026 H 0.46001 5.43533 -2.67162 H 3.61642 6.57094 -0.89985
H -0.15142 7.34324 -0.02556 C 2.56290 6.87554 0.44697 H 3.83392 4.87737 -0.42424
C 3.23557 5.56158 -1.28042 H 1.80195 7.59102 0.77623 C 0.34708 6.89118 -0.58324
H 3.63390 6.41141 -1.84452 H 3.05539 6.46813 1.33535 H 0.77448 7.89841 -0.62922
H 3.72965 5.55075 -0.30307 H 3.30946 7.42811 -0.13303 H 0.08303 6.59653 -1.60479
H 3.50789 4.64367 -1.81054 H -0.57355 6.93909 0.00747
ad7_c56 ad7_c65

ad7_c58

C -3.51774 0.57453 1.47301 C -1.77715 -0.40623 2.89743
H -4.27465 0.87284 2.20613 C -3.37068 0.17493 3.20078 H -1.51954 -1.23453 2.22849
H -3.74842 -0.41511 1.07867 H -3.63142 -0.87404 3.06228 H -2.64914 -0.67816 3.49177
H -3.52474 1.32245 0.67375 H -4.26581 0.80135 3.15059 H -0.91263 -0.23098 3.54386
C -2.16018 0.58495 2.12067 H -2.93309 0.31444 4.19511 C -2.07122 0.81448 2.06599
C -1.64379 1.91631 2.63917 C -2.36789 0.60671 2.16359 C -0.89269 1.48999 1.39284
H -2.46688 2.62444 2.77216 C -2.09296 2.09218 2.04711 H -0.31133 1.97835 2.18748
H -1.14837 1.74357 3.59916 H -2.98415 2.54584 1.59231 H -0.24571 0.71366 0.96735
C -0.63166 2.48498 1.64216 H -2.00683 2.51792 3.05485 C -1.31535 2.51478 0.33874
H 0.15846 1.72821 1.50679 C -0.85682 2.40755 1.20810 H -1.97509 2.01033 -0.38366
C 0.03553 3.78286 2.13145 H -0.00421 1.85542 1.63456 C -0.14740 3.12378 -0.44171
H 0.44931 3.57111 3.12723 C -0.50232 3.89572 1.20625 H -0.59249 3.91463 -1.06047
C 1.22932 4.13180 1.24244 H -0.26801 4.17391 2.24314 C 0.86631 3.79954 0.48221
H 1.71667 5.03818 1.63066 C 0.76940 4.11375 0.38910 H 0.33520 4.40169 1.23353
H 1.96746 3.31980 1.26070 H 1.54171 3.39337 0.69299 H 1.45421 3.04188 1.01742
o} -1.47184 -0.41572 2.20867 H 0.54597 3.93175 -0.67206 (e} -3.20655 1.24246 1.93738
o} -1.33092 2.66402 0.41716 (6} -1.80201 -0.20126 1.44499 ¢} -2.02156 3.58807 0.94943
H -0.74682 3.17038 -0.17057 (e} -1.04715 1.99770 -0.14073 H -2.81643 3.20378 1.34643
C -0.93655 4.95929 2.22658 H -1.17453 1.03841 -0.12030 C 0.53584 2.11382 -1.36203
H -1.75199 4.75621 2.92564 C -1.63073 4.78664 0.68669 H 1.02870 1.31908 -0.79085
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H -0.18173 1.64898  -2.04540 H 0.32747 2.61926  -1.98701 H -2.28650 3.56143 3.52077
H 1.30320 2.61431  -1.95711 0] 0.41037 4.10270 0.08612 C -5.05460 3.56638 0.01866
o] 1.77659 459060  -0.26802 Si 1.38266 5.27372 0.81273 H -4.37804 3.91841  -0.76436
Si 1.63246 6.26493  -0.30147 C 0.67973 5.72724 2.48993 H -5.78062 2.89241  -0.44192
C 2.00682 6.95895 1.40236 H 1.33657 6.44211 2.99722 H -5.59947 4.43166 0.41668
H 1.95918 8.05311 1.38713 H -0.30879 6.18876 2.39531 0] -6.01566 1.10220 1.29116
H 1.28687 6.60643 2.14826 H 0.57469 4.84051 3.12263 Si -5.63471  -0.52493 1.46478
H 3.00936 6.66679 1.73029 C 3.09084 4.52073 0.96347 C -3.79361  -0.77815 1.19491
C 2.89394 6.83976  -1.55444 H 3.35775 3.97653 0.05188 H -3.52724  -1.82923 1.35001
H 2.68153 6.41690  -2.54106 H 3.83125 5.31395 1.11105 H -3.50178  -0.50087 0.17673
H 2.88396 7.93100  -1.64159 H 3.16542 3.83427 1.81129 H -3.20235  -0.17708 1.89492
H 3.90167 6.53108  -1.25995 C 1.44080 6.79184  -0.29159 C -6.09928  -1.09807 3.19065
C -0.11215 6.74291  -0.80266 H 2.18448 7.49900 0.09137 H -7.16579  -0.93986 3.37902
H -0.23498 7.83063  -0.76321 H 1.72581 6.52350  -1.31433 H -5.88737  -2.16615 3.30871
H -0.33505 6.41299  -1.82255 H 0.47919 7.31295  -0.32863 H -5.53373  -0.56043 3.95876
H -0.85487 6.29698  -0.13150 @ -6.64705  -1.40763 0.16545
H -6.47221  -2.48760 0.20534

ad7 C77 ad7—C85 H -7.71574  -1.23012 0.32004
- H -6.38387  -1.05613  -0.83683

030381  0.74776  2.99274
0.08293 035247  3.93182
108671 148774  3.18263 ad8_c12
075905  -0.06369  2.41486
0.81019 135731  2.18157
0.40738  2.18324  0.97932
005870  3.10436  1.35122
038154 164935  0.43637
158316 2.52800  0.06677
2.06776  1.58607  -0.23531
120138 327624  -1.21542
2.15639  3.46391 -1.72478
0.59524  4.65289  -0.95189
0.60987  5.23356  -1.88498
121609  5.18066  -0.21436
-1.98180 119370  2.48462
252687  3.33647  0.75959
2.84524  2.80784  1.50541
031394 244030  -2.13646
068520 231234  -1.71272
0.74989 145163  -2.31196
0.19994 293642  -3.10505
074902 453840  -0.49958

-1.25382 2.38542 3.60783
-1.46659 3.42591 3.33994
-0.19632 2.32953 3.88818
-1.87984 2.07088 4.44285
-1.49985 1.52069 2.40092
-0.76155 1.88184 1.12529
0.06190 2.57080 1.34114
-0.35749 0.96050 0.69269
-1.74455 2.54077 0.14252
-2.58373 1.85034  -0.00334
-1.12407 2.84409  -1.23250
-1.84624 3.49375  -1.74446
0.19435 3.60483  -1.12473
0.97498 2.93704  -0.72591
0.51632 3.92811  -2.12347
-2.27563 0.58288 2.41886
-2.30565 3.70805 0.72994
-1.64298 4.41001 0.62467
-0.92361 1.57910  -2.06772
-1.86681 1.03989  -2.18953
-0.54703 1.82837  -3.06417
-0.20299 0.89863  -1.60177

-0.77913 5.52761 1.32029
-0.66214 6.00216 2.29849
-0.54178 6.23188 0.52325
-0.07951 4.68562 1.28208
-2.17980 4.99972 1.15198
-2.77199 4.23644 2.31975
-2.00412 3.55733 2.71065
-2.97356 4.97057 3.11214
-4.05000 3.48475 1.95242
-3.82363 2.82343 1.10524
-4.60930 2.62474 3.08861
-5.57212 2.24580 2.71639
-3.71628 1.42329 3.40111
-2.76841 1.76188 3.83771
-4.21475 0.80424 4.16126
-2.80936 5.17713 0.12187
-5.07712 4.39546 1.57824
-4.75973 4.85383 0.78692
-4.87888 3.42043 4.36648
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003741 474038  -0.27934 Si 144992 576703  0.40593 5.45084 432442 4.14377
Si 137415 555196  0.36225 C 066957 5.80035  2.11543 545094  2.81977  5.07981
C 065770  7.07958  1.15940 H 098343 669525  2.66336 3.94459 371576  4.85730
H 144109 7.66618  1.64946 H 042427 581160  2.05611 339249 0.64309  2.26454
H 016897 771526  0.41520 H 096738 492648  2.70476 Si 451422 -0.28515  1.42050
H  -0.08432 680679  1.91682 C 326437 533159  0.50845 € -3.52413  -1.66862  0.64479
C 220557  4.44859 163220 H 372300 532909 -0.48489 H  -4.16468 -2.30525  0.02588
H 252120  3.49275  1.20020 H 380269 6.05237  1.13229 H 273265  -1.26292  0.00673
H 300895 4.94037  2.03184 H 339631  4.33768  0.94799 H  -3.05691 229342  1.41187
H 153296  4.24238 247170 C 117368 7.41228 -0.45238 C 579733  -0.94890  2.61988
C 256240 595644  -1.02802 H 168411 821625  0.08830 H  -6.40019 -0.14928  3.06335
H 339949 655319  -0.65102 H 156330  7.39052 -1.47524 H  -6.48030 -1.62266  2.09157
H 297790 504873 -1.47795 H 010921 7.66544 -0.49793 H 532791 -1.51493  3.43108
H 206316 653135 -1.81438 C 534575 072857  0.07626
H  -6.03873  0.09504 -0.48876
H 591442 157332  0.47866
ad7_c81 AdS H  -4.60488 112304 -0.62729
C 105210 177873  2.12439
H 174321  2.01848 131225 ad8 c13
H 114132 070578 232851 ad8 c102
H 130336 234373  3.02322 - C 045227 385359 152577
C 035580 2.07882  1.68982 ¢ 072351 647895 125355 H  -0.42263  2.80930  1.19379
C 083211 138637 0.42740 b 016800 595370 047148 H  -0.02773  3.88569  2.53314
H 002247 120651 -0.23086 W 003629 697131 194111 H 013451 446735  0.84269
H  -1.18942 039967  0.75524 W 13005 703040 095870 C  -1.88735 430928  1.54245
C  -1.96442  2.08380  -0.34003 ¢ 160997 551876 200063 C 277397 375960  2.64126
H  -2.33360  1.36454  -1.08138 ¢ 548773 460603 116904 M -251131 270867  2.80983
C  -1.54374 333567 -1.13145 H o 301857 593519 044478 M -251009  4.29609  3.56364
H  -2.48766 374530 -1.51531 W 183036 394716 053387 C  -4.26162 394534  2.34147
C  -0.92271 4.44182  -0.28375 ¢ 6181 396958 199605 H 446709  3.56187  1.33225
H  -0.91800 536935 -0.87390 H 413165 445488 2.54300 C 518494 320762  3.31326
H  -1.52863 461797  0.61683 ¢ 45190 283386 113830 H  -6.19935  3.54842  3.06913
0  -110162 277009  2.36873 h 363838 208506 070105 C 515388 169915  3.08037
O  -3.07140  2.35498  0.50718 ¢ 531367 209154 202966 H  -4.14117 130963  3.27874
H  -2.71761 270840  1.33910 H 478719 165338 288681 H  -5.82800 121071  3.79584
C 064573 298946  -2.31975 W 605091 280639 242128 O  -232379 508508  0.70781
H  -1.11064 222850  -2.95422 0 162722 54886 322240 O  -459809 532689  2.39501
H  -0.46620  3.87810 -2.93325 0 2757 295815 292423 M -4.09983 575665  1.68519
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C 489233 353097 477840 H 500614 3.46906  4.39934 H 725274 338908  2.35057
H 483362 461208  4.92851 H 611741 2.15497  3.97065 H  -595031  2.86598  3.43480
H 568211 3.13857  5.42544 H 437719 194013  3.74549 0 443245 145575 166838
H  -3.94458 308769  5.10550 O 443281 120201 122788 S -494101 014795  1.81953
O 557210 139103  1.76201 Si 466509 -0.46183  1.22984 C 662915 017909  2.63422
Si 476254 028636  0.79229 C 294325 118506 116959 H 699121 -120919 271966
C 568949 029078 -0.82774 H 297887 -2.27906  1.18181 H 658419 024992  3.64015
H 523614 040823 -153770 H 242166 -0.87158  0.26008 H 736847 038572  2.05666
H 673281 -0.00257 -0.67783 H 235622 -0.85484  2.03245 C 502711 -0.91808  0.11288
H 567684 128910 -1.27579 C 556204 -0.97023  2.79836 H  -405431 -0.87145 -0.38650
C 298138 084302 055021 H 654640 -0.49653  2.87525 H 532392 -1.96986  0.18136
H 239865 076608  1.47471 H 571418 -2.05489  2.81303 H 576081 -0.40684 -0.51929
H 249153 020872 -0.19674 H 498348 -0.69588  3.68618 C  3.64325 -0.95435  2.89203
H 293668 187730  0.18963 C 567853 -0.95276 -0.27086 H 389153 -2.00400 3.07821
C 478141 -1.40315 160678 H 582432 203772 -0.29999 H 266138 091705  2.41061
H 425489 -2.13707 098761 H  -6.66862 -0.48486 -0.25261 H 357103 044732  3.85941
H 428869 -1.37766  2.58468 H 517707 -0.65185 -1.19609

H 580773 -1.75434 175226 ad8 ¢50

ad8 c48 -
ad8 c31 128966 567126  1.40639

-1.35960 4.33498  -0.44271
-0.38476 4.81677  -0.36979
-1.92913 4.78564  -1.26258
-1.24496 3.27229  -0.67539
-2.12956 4.51207 0.84028
-3.38250 3.68064 1.00857
-3.94953 3.68963 0.06973
-3.06825 2.63970 1.15549

-0.70518 6.02393 0.55687
-0.75371 5.85506 2.34183
-2.22730 6.23669 1.45546
-1.59745 4.20093 1.24925
-2.22499 3.49455 243162
-2.29927 2.42689 2.20422
-1.57776 3.61796 3.30711
-3.61475 4.04973 2.80274
-4.24716 4.13623 2.18215 -3.50418 5.09002 3.13424
-4.46786 5.20689 2.04479 -4.60394 4.03386 1.62068

C

H

-0.27479 3.77533 1.52140 H
H
@
@
H
H
C
H
C

-5.58947 3.40428 2.29364 H -4.22506 4.74200 0.86879

C
H
H
0]
0]
H
C
H
H
H
0]

-0.03162 4.18026 2.50787
0.34214 4.24098 0.75321
-0.06839 2.69912 1.55193
-1.73580 3.97215 1.21517
-2.72367 3.63640 231371
-2.36339 2.75203 2.85192
-2.69802 4.46771 3.03243
-4.14679 3.45492 1.78491
-4.11990 2.75907 0.93481
-5.12100 2.88557 2.81814
-6.11269 2.94919 2.35211
-4.85037 1.40758 3.08909
-3.84597 1.28357 3.52768
-5.56917 1.04099 3.83322
-2.11486 4.38075 0.12961
-4.66543 4.70613 1.34870
-4.10969 4.98827 0.60811
-5.13553 3.67801 4.12526
-5.24821 4.74648 3.92435
-5.96722 3.35997 4.76052
-4.20929 3.53210 4.69322

-6.11875 3.53989 1.34106 -4.66113 2.67048 0.93316
-5.43425 1.90249 2.52106 -5.45287 2.67692 0.17172
-4.69071 1.73908 3.31609 -3.70840 2.46107 0.42732
-6.39173 1.49060 2.86879 -1.36908 3.61201 0.20745
-1.75463 5.28697 1.70656 -4.11542 3.34930 3.92879
-3.55151 3.95945 3.41014 -4.46242 2.50671 3.59247
-2.76426 4.52037 3.36122 -5.99256 4.49487 2.06496
-6.42458 4.01106 3.42408 -5.93522 5.44396 2.60664
-6.50550 5.09615 3.30984 -6.64508 4.63224 1.19782
-7.43492 3.59233 3.42913 -6.45135 3.75659 2.72738
-5.96150 3.81065 4.39474 -4.93782 1.65840 1.90174
-5.05435 1.24437 1.31932 Si -4.71060 0.02699 1.52056
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498699  0.65049  1.89926 Si 432386 -0.26808  1.36844 C 541773 -0.90310  2.97666
-3.87547  -0.51670  1.43234 C  -257301 -0.09454  2.02823 H 528136 -1.98181  2.85019
3.77855  -1.85630  2.74171 H 213607 -1.08153  2.21445 H 491799 -0.60568  3.90406
3.05961  -2.62991  2.45209 H  -1.92856 042585 131177 H 648806 -0.70420  3.08495
345677  -1.44665  3.70518 H 255121 046264 297110 C 561779 035258 -0.07448
475319 233352 2.88379 C 531557 -1.40328  2.48543 H 517851  0.18311 -0.92242
451507 -1.17391  -0.19343 H 635878 -1.46132  2.15847 H 556458 -1.42377  -0.29527
3.85490  -1.95451  -0.58453 H 489826 -2.41560  2.46999 H 667372 -0.07340  -0.00139
551502 -1.60091  -0.07164 H 530210 -1.05384  3.52322 C  -2.87524 030364 132129
457429  -0.37265 -0.93636 C  -431325 -0.86599 -0.40186 H 270910 -1.33960  1.00686
217948 027075 121930 H 379891 -1.82875 -0.48514 H 242341 034798  0.56540
148302  -0.45615  0.78710 H 533276 -0.98868 -0.77949 M -2.34460 -0.15030  2.26665
222515 113160  0.54207 H 379517 -0.14773  -1.04542
175672 059713 2.17584 ad8 c51

ad8 c49 -
adS_C32 C 023290 459753 152079
C  -0.42969 4.22752  1.86891 H 018961 451633  2.52627

C  -0.28216 3.90737 157228 H 036014 4.86696  2.26298 H 030754 534432 093919

H 025560 3.21289  0.72562 H 005726 3.65103  1.01567 H 012380 361714  1.04363

H 005673 3.32796  2.47199 H 07586 3.51071  2.62852 C  -1.70009  4.94554  1.58590

H 046285 468907 142498 C 161590 504973  1.44370 C 253116 418058  2.59381

C 166174 450632 166260 C  -2.83947 430667  0.94088 H 221278  3.13059  2.61632

C 277265 3.59480  2.13554 H 323751 4.84619  0.07471 H 227499 458620  3.58226

H 266786  2.61325  1.66093 H 257850  3.28520  0.64444 C  -4.04601 4.28742  2.40914

H 261715  3.43790  3.21245 C  -3.90015 4.26395  2.05457 H 432527 534616  2.44450

C  -4.16664 4.16981  1.88990 H 405166 528934 241326 C  -455009 3.71865  1.06801

H  -425812  4.40839  0.81818 C 525830 3.72831 156514 H 415929 437439  0.28070

C 531562  3.22546  2.26389 H  -5.63447  4.44927  0.82645 C  -4.00845 231917  0.78731

H 621765 3.85040  2.21100 C 513295 238701  0.84497 H 447779 193063 -0.12854

C 552425 211102 124111 H 613973 201681  0.60163 H 292478  2.34004  0.61008

H 646290 159155  1.48820 H 458730  2.49537  -0.10058 0  -218511 580598  0.87362

H 563992 2.53787  0.23569 O  -1.62691 6.26481 152495 O  -469360 3.67987  3.52083

0  -1.86980 567263  1.36535 O  -340391 353876  3.17138 H 464069 2.72189  3.37574

O  -435029 536059  2.64908 H 350028 2.59777  2.95108 C 607822 373379 101164

H  -3.66984 598133 235107 C  -6.25382 3.63786 272223 H 646851 472472  1.26255

C 519355 266630  3.68111 H 631415 458735  3.26242 H 642727 347131  0.00792
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H 650245 3.01791 172115 O  -466526 131326 159559 Si 535856  -0.36476  1.27947
0O  -426807 146062  1.89733 S -5.01337 -0.30070  1.22791 C  -3.86944 -1.07755  0.39152
Si 481267 -0.12253  1.68055 C 536904 -0.29601 -0.60445 H 412070 -2.04992  -0.04527
C 490733 -0.83042  3.40547 H 550686 -1.30679 -0.95727 H 354335 -0.41674 -0.41797
H 527663 -1.86056  3.38220 H 622488 034628 -0.83243 H  -3.02537 -1.22891  1.07195
H 392177 -0.83247  3.88069 H 450489 007205 -1.16633 C 578388 -1.41146  2.77511
H 558744 -0.24102  4.02848 C  -351818 -1.35429  1.63993 H 660521 -0.96572  3.34481
C  -6.49618 -0.08390  0.85618 H 331434 -1.36814 271532 H 600439 -2.41300  2.45912
H 646156 042369 -0.11354 H  -3.68450 -2.38882  1.32150 H 492481 -1.52759  3.44374
H 685921 -1.10292  0.68493 H 262624 -0.98143  1.12621 C 681832 -0.15827  0.13425
H  -7.22574 043561  1.48532 C 649520 -0.84723  2.23588 H 714333 -1.12699  -0.25820
C  -3.58388  -1.04504  0.60638 H 679103 -1.86331  1.95444 H 766286 029657  0.66067
H  -3.89943 -2.08446  0.46823 H 627244 085247  3.30782 H 655837 048197 -0.71444
H  -3.49985 -0.58903 -0.38573 H 735046 -0.18566  2.06611
H 250024 -1.04993  1.06539 ad8 c71

ad8 c69 -
ads_C63 C  -1.86409  5.87326  2.86834

C  -1.81432 694780  2.00017 H  -1.86902  4.92598  3.41705
C 083574 379167  2.12458 H  -0.76279  6.81436  2.27063 H 270995 646866  3.22594
H 004548 3.62350  1.39279 H 222015  7.84045  2.47575 H 092769 639954  3.05254
H  -1.37145  2.86425  2.34741 H  -1.85501  7.06423  0.91133 C  2.00570 557693  1.39543
H  -0.40894  4.13647  3.07185 C 261942 573257  2.38979 C  -3.34948 506405 091152
C  -1.81192 481515 160628 C  -2.01306 438878  2.03874 H 404447 591272  0.92776
C  -2.98508  5.19538  2.49274 H  -1.43331 446703  1.11059 H 323382 472752 -0.12378
H 262728 540024  3.50754 H  -1.28341 417409  2.83188 C  -3.89137  3.93385  1.78303
H  -3.43461 610449  2.08747 C  -2.98899  3.21979  1.97936 H 415624 434043  2.77599
C  -4.04593  4.08824  2.60537 H 374677  3.35934  2.76693 C 515121  3.28056  1.19365
H  -4.92783  4.54038  3.09036 C  -3.70783  3.08953  0.62440 H 484949  2.76556  0.27042
C  -4.49690 3.53086 124517 H 296394 271734  -0.09496 C 574153 224690  2.15736
H 363829 3.01772 078613 C 485010 207768  0.70951 H 606580 2.75063  3.07764
C 563057 251397  1.40679 H 561935 247753  1.38972 H 663509 179767  1.69995
H  -6.49957 3.00673  1.86228 H 530932 195161 -0.27987 O  -1.08968 576153  0.61647
H 593996  2.16026  0.41269 O  -368084 583015  2.97685 O  -2.82582  3.00347 191868
0  -1.67717 532278  0.50564 0  -2.21358  2.05609  2.25104 H 319927  2.19854  2.31309
O  -3.50790  3.07946  3.44827 H 277057 129532  2.02171 C 623387 431441  0.87337
H  -4.07517  2.29596  3.35483 C  -428193 441325  0.11349 H 594093 496263  0.04485
C 497879 464804 031503 H 349313 514486  -0.08485 H 716849  3.82025  0.59139
H 415730 530430  0.02177 H 482167 425682 -0.82520 H 643995 494653  1.74547
H 541571 422814  -0.59607 H 497496  4.85018  0.83948 O  -4.80558 123843 252783
H 574863 525459  0.80696 O  -438768 081351  1.17604 Si 485792 -0.30590  1.83626
O 527599 141450  2.24194 Si 5.44573  -0.26942  1.92931 C  -4.84164 -0.14575 -0.03158
Si 481760 -0.07781  1.58796 C 691861 -0.55885  0.80740 H 485105 -1.13785 -0.49546
C 630935 -0.86581  0.77417 H 759010 -1.30578  1.24325 H 571849 039905 -0.39836
H 604342 -1.84287  0.35730 H 749517 036015  0.66061 H  -3.94347 037992 -0.37149
H 711513 -1.01276 149973 H 659825 -0.92261 -0.17386 C 332159 -1.15192  2.47401
H  -6.69475 -0.24979  -0.04472 C  -443230 -1.81659  2.18346 M -3.32455  -1.19080  3.56747
C 345467 018843 032774 H 354906 -1.60330  2.79368 H 326102 -2.17764  2.09673
H 258266  0.66650  0.78617 H 501908 -2.58618  2.69469 H 242126 -0.61938  2.15138
H 31338 -0.77266 -0.08814 H 400530 -2.22306  1.22537 C 642133 -1.17154  2.39913
H 378959  0.81451  -0.50653 C 599243 046836  3.56368 H 646073 -2.18600  1.98844
C  -4.21866 -1.06203  3.05625 H 659951 -0.25279  4.12122 H 645477 -1.24459  3.49042
H  -3.90780 -2.06551  2.74895 H 512481 072728  4.17933 H 731964 -0.64331  2.06348
H  -3.36149 -0.57196  3.52903 H 659392 137247  3.42551
H 501051 -1.16480  3.80429 ad8 c72

ad8 c70 -

ad8 c67

-0.92073 5.04750 1.52098
-0.24185 5.71665 0.99266
-1.23317 4.23724 0.85439
-0.41500 4.59533 2.37988
-2.14890 5.80537 1.96248
-3.09233 5.10801 2.92482
-2.60279 5.09767 3.90646
-4.00715 5.70470 2.99781
-3.41858 3.68056 2.49261
-2.50896 3.05920 2.58551
-4.51821 3.03465 3.35132
-5.46138 3.54087 3.10352
-4.66816 1.54801 3.02899
-3.75320 1.01993 3.34123
-5.50886 1.13777 3.60575
-2.36822 6.94045 1.58365
-3.79996 3.76787 1.12695
-4.19921 2.91530 0.88826
-4.23773 3.17295 4.84991
-4.32395 4.20937 5.18265
-4.94895 2.57898 5.43167

-1.39826 6.80855 2.58977
-1.98763 7.62223 2.15666
-0.33283 7.01004 2.48061
-1.65401 6.75751 3.65408
-1.75503 5.49551 1.93758
-3.23546 5.20968 1.77988
-3.79558 5.65385 261218
-3.55014 5.75550 0.87959
-3.60970 3.74483 1.58534
-2.82377 3.26318 0.98283
-3.75401 2.97335 2.90938
-4.67142 3.33860 3.39349
-3.90646 1.47318 266117
-2.97380 1.08974 2.21820
-4.06269 0.96032 3.62037
-0.90058 4.72708 1.53748
-4.83878 3.75405 0.86594
-5.18719 2.84851 0.89887
-2.56663 3.17895 3.85341
-2.48117 4.22118 4.17455
-2.68674 2.57175 4.75564 -3.22885 2.81841 5.09283
-1.62584 2.89562 3.37091 -4.88698 1.34452 1.63838
-4.99960 1.20613 1.78978 Si -5.17256  -0.19578 1.00124
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-2.88799 6.38761 0.49149
-3.02717 554101  -0.18701
-1.90003 6.81308 0.28411
-3.65748 7.14432 0.33777
-2.92153 5.88242 1.90891
-1.98930 4.73593 2.26250
-1.12046 4.74221 1.59735
-1.64708 4.86316 3.29213
-2.67787 3.37133 2.10379
-1.93837 2.60361 2.39174
-3.92049 3.17399 2.98839
-4.71980 3.81832 2.59840
-4.40181 1.72373 2.93367
-3.63053 1.07518 3.38029
-5.31582 1.62528 3.53441
-3.66928 6.35814 2.74581
-2.98922 3.24350 0.72302
-3.59426 2.48761 0.64046
-3.64789 3.52851 4.45265
-3.52951 4.60583 4.57755
-4.47810 3.20351 5.08730
-2.73873 3.03085 4.81176
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C 678445 -0.85417  1.69396 H 646052 -2.27726  2.12791 H 780159 -0.36965  1.15903
H  -7.02364 -1.82140  1.23950 H 610011 -1.17043  3.45749 H 679329 -0.21443  -0.29100
H 672911 -1.00275 277714 H 731179 072709  2.23907 C  3.80261 -0.79434  0.94647
H 760980 -0.16713  1.48316 C 541535 -0.50135 -0.48156 H 293852 -0.55312  1.57398
C  -5.26414 007430 -0.84314 H 464560 000940 -1.06862 H 380439 -1.87531  0.77065
H 432354 048484  -1.22309 H 547055 -1.53897 -0.82548 H 367085 -0.30115  -0.02292
H 545815 -0.86866 -1.36392 H 637730 -0.02216 -0.68656 C 556314 -0.99526  3.48802
H 606858 077265 -1.09301 C  -3.34461 -1.19818  1.71188 H 560724 -2.08799  3.44191
C 375167 -1.32303  1.47573 H 333192 -2.24566  1.39238 H 470766 -0.71683  4.11169
H  -3.86740 -2.30015  0.99506 H 254641 -0.67188  1.17866 H 647463 -0.63780  3.97640
H  -279320 -0.90109  1.15695 H 311471 -1.17638  2.78184
H  -3.71136 -1.48902  2.55713 ad8 ¢80

ad8 c75 -
ad8_c73 C  -2.69147 723818  1.25746

C 038263 477002 1.13562 H 357500 7.29539  0.61176
C  -0.35537 510979 156535 H 045329 3.67894  1.08665 H  -1.81752 718129  0.60185
H 051008 514478  2.22715 H 048411 507411 172242 H 264053 812869  1.88364
H 029494 591431  0.82471 H 028969 513920  0.10877 C  -2.79007 599925  2.11316
H  -0.38693 4.16246  1.01826 C  -1.64995 529987  1.74813 C  -2.59960 467643  1.39663
C 163012 524578 235165 C  -2.96445 490677  1.09391 H 298811 474392  0.37263
C 294062 513748 158976 H 359681 579708  1.05509 H 151310 454444  1.29918
H 360840 591882  1.96088 H 280293 452731  0.07875 C 315222  3.45124  2.11566
H 278402  5.26984  0.51340 C  -3.63768  3.82213  1.93709 H  -3.02629 3.60020  3.19903
C  -3.55307 3.75878  1.84538 H 386019  4.25375  2.92824 C  -464238 3.20183  1.82624
H 377324  3.68108  2.92445 C  -4.94897 330593 132531 H 471744  2.90096  0.77059
C  -4.85349 351674  1.06298 H 468790 2.75287  0.41142 C 519329 206742  2.69445
H  -457895  3.39693  0.00562 C  -5.66209  2.34909  2.28548 H 512934  2.35632  3.75157
C 554228 223498 153170 H 594808  2.89304  3.19530 H 625753 191639  2.46108
H 588361 237346  2.56988 H 658909 199111  1.81416 0 298342 606437 331259
H  6.42633 2.05046  0.90586 0O  -1.64958  6.00131  2.74333 O  -2.35590 235314 168031
O  -1.63765 541491  3.55754 0 267621 278284  2.07330 H 279149 154849  2.00424
O  -2.54856  2.81642 149192 H 313275  2.02922  2.48127 C 550536 4.44427  2.06044
H 297202 194249  1.49123 C 591132 444499 097873 H 524036 525673  1.37752
C  -5.84589  4.67297  1.21007 H 554191 504674  0.14574 H 656170 421301  1.89286
H 549642 557197  0.69810 H  -6.89013  4.04903  0.69145 H 539305 4.81452  3.08454
H 681647 440482 078191 H 605766 510798  1.83956 O  -4.46745 085063  2.53787
H 600237 492096  2.26650 0 484222 125243  2.68047 Si -5.08248 -0.42827  1.61849
O  -465930 112168 145979 S 5.06602 -0.29166  2.02635 C  -3.68308 -1.66084  1.54153
Si 514412 042160  1.95367 C 504479 -0.17386  0.15484 H 398132 -2.55004 0.97719
C 657167 -0.98474  0.87751 H 517902 -1.16584  -0.28940 H 280789 -1.22491  1.04928
H  -6.84957 -2.01425 112691 H 585097 046744 -0.21799 H 338905 -1.97770  2.54664
H  -7.45813 -0.35888  1.02275 H 400178 023170 -0.20013 C 658964 -1.13173  2.48133
H 629922 -0.95430 -0.18204 C  -3.62539 -1.28540  2.67457 H 739047 -0.38995  2.56531
C  -3.62670 -1.48185  1.71445 H  -3.62470 -1.30035  3.76858 H 698514 -1.98459  1.91968
H  -2.79582 -1.11257  2.32360 H 367775 -2.31949  2.31960 H 633531 -1.47559  3.48853
H  -3.82735 -2.51745  2.00645 H 267544 -0.85922  2.33649 C 554633  0.20235 -0.08590
H 331189 -1.47839  0.66654 C 670949 097056  2.61614 H 593486 -0.61719  -0.69988
C 567235 035230  3.75072 H 686420 -1.98271 222776 H 632238 097389  -0.03395
H 588583 -1.36108 4.11976 H 674061 -1.01666  3.70897 H 467505 062597 -0.59585
H  -4.88157 007594  4.37483 H 754710 -0.35315  2.27583
H 657845 024719  3.88473 ad8 87

ad8 c78

ad8 c74

-1.89811 6.78458 0.83153
-2.74615 6.90549 0.14844
-0.96749 6.80727 0.26508
-1.93568 7.61588 1.54167
-2.04024 5.47229 1.55547
-3.14111 5.37283 2.59321
-2.74210 5.83063 3.50893
-3.99132 5.99157 2.28946
-3.57539 3.93899 2.91435
-4.35856 3.99969 3.68210
-4.15180 3.17787 1.70921
-3.33186 2.96525 1.01027
-4.70258 1.83645 2.18594
-3.92986 1.30686 2.75757
-5.56021 2.01569 2.85573
-1.29157 4.53410 1.33328
-2.50887 3.22046 3.52106
-1.77604 3.23219 2.88648
-5.23905 3.97236 0.98519
-4.83273 4.83831 0.45413
-5.73661 3.33304 0.25264
-5.99498 4.33127 1.69555
-5.11830 1.06817 1.06851

-0.73169 6.28440 1.51649
-0.80647 7.35777 1.34340
-0.38640 5.79111 0.60088
0.00714 6.07238 2.29484
-2.07818 5.71877 1.89600
-2.07783 4.30625 2.44746
-1.28108 3.71848 1.97445
-1.79620 4.39989 3.50548
-3.41395 3.57530 2.38615
-3.31099 3.56728 2.09109 -4.21699 4.31055 2.54887
-2.44973 2.91132 2.30864 -3.65888 2.87279 1.03932

c

-2.14859  6.10136  0.00062 H
H
H
c
c
H
H
c
H
c

-4.46116  3.19383  3.03941 H 294617  2.03652  0.98008
c
H
H
0
0
H
c
H
H
H
0

-1.30690 6.18574  -0.68690
-2.48167 7.09760 0.31073
-2.99697 560854  -0.48437
-1.76372 5.30062 1.21422
-2.84700 5.01750 2.24205
-2.41487 5.17199 3.23380
-3.70382 5.68701 2.10706

-5.36269 3.70501 2.67369 -5.07870 2.30536 0.96259
-4.71804 1.68694 3.01721 -5.80239 3.12877 1.01955
-3.84430 1.17260 3.44896 -5.22027 1.81293  -0.01079
-5.58990 1.45722 3.64447 -3.09896 6.37188 1.78809
-0.63779 4.86721 1.37932 -3.39295 2.63456 3.45575
-3.69205 3.42217 0.72882 -4.16373 2.05746 3.33290
-4.14856 2.56808 0.65630 -3.44846 3.80053  -0.15980
-4.18447 3.61004 4.48619 -2.41141 4.14162  -0.23046
-4.20093 4.69557 4.60368 -3.68057 3.27752  -1.09258
-4.94064 3.19308 5.15815 -4.09085 4.68436  -0.09248
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-3.20456 3.24588 4.81670 -5.36836 1.40398 2.02838 Si -5.55997  -0.54243 1.24445
-4.94865 1.22426 1.69121 Si -5.39977  -0.26789 1.77682 @ -6.90353  -0.68302 2.54826
Si -5.01314  -0.42949 1.33970 C -6.86661  -0.69262 0.69115 H -7.25890  -1.71653 2.61951
c -6.34687  -1.22059 2.39191 H -6.92145  -1.77449 0.53065 H -6.53377  -0.39079 3.53675
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-7.75949
-6.18014
-5.39948
-6.47793
-7.04655
-4.06959
-4.33887
-3.25744
-3.68999
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ad8 c95

-1.22365
-1.03279
-0.29802
-1.54188
-2.26625
-2.82483
-1.97145
-3.35736
-3.75571
-3.19080
-4.32890
-5.01698
-5.16216
-5.67860
-5.92170
-2.62978
-4.86212
-4.50155
-3.24796
-2.78795
-3.68158
-2.46374
-4.31939
-4.68944
-6.38423
-6.62532
-6.41813
-7.16728
-4.68404
-3.68787
-4.97890
-5.38188
-3.34976
-3.49286
-2.36302
-3.35825
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-0.04653
-1.06561
-0.93724
-2.11906
-0.46771
-1.55865
-2.61824
-1.46069
-1.24998

6.32316
6.73454
5.89728
7.11250
5.23791
4.73009
4.49120
5.56144
3.53093
2.70730
3.02546
3.79843
1.76722
1.48679
1.98028
4.78040
3.87743
4.07135
2.75836
3.68312
2.24781
2.11261
0.69270
-0.27063
-1.04197
-1.70792
-1.62900
-0.27818
0.76985
1.18120
0.16621
1.60922
-1.57358
-2.24821
-1.11009
-2.17213

2.30166
-0.43912
-1.19518
-0.43274
-0.73773
1.76311
1.83089
1.03598
2.74248

1.08013
0.08919
1.48186
1.76662
1.00232
2.31685
2.96277
2.80091
2.15630
1.69122
3.48158
3.85362
3.23818
4.16555
2.47444
-0.06901
1.33109
0.45394
4.53073
4.88829
5.39596
4.12347
2.84406
1.51992
1.76080
0.92539
2.68415
1.81350
-0.04129
-0.23756
-0.90642
0.04498
1.47607
0.62581
1.37976
2.39205
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