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DESCRIPCION
Catalizadores de metal soportados
La presente invencion se refiere a catalizadores de metal soportados, los catalizadores son modificados por al menos
una amina; a un método para la preparacion de los mismos y a procedimientos de hidrogenacién en los que se utilizan
los catalizadores de metal soportados.
El documento W02008098830 (de Evonik Degussa GmbH) se refiere a catalizadores soportados y no soportados de
metal de transicion cuyas superficies han sido modificadas con modificadores que contienen azufre. El ejemplo 2
describe la preparacion de catalizadores modificados de Pt en los cuales H2PtCls.6H20 se reduce sobre Al20s. El
catalizador de Pt/Al2O3 se suspende luego en metanol y se modifica mediante la adicion de un modificador.
Ma et al (Chemical Engineering Journal 156 (2010) 532-539) se refiere a la sintesis directa de peréxido de hidrégeno
a partir de H2/O2 y la oxidacion de tiofeno sobre catalizadores soportados de oro. Mastalir et al (Carbon 46 (2008)
1631-1637) se refiere a la sintesis y a la aplicacién catalitica de nanoparticulas de Pd en 6xido de grafito. L’Argentiére
et al (Applied Catalysis A: General 226 (2002) 253-263) se refieren a un complejo tetra-coordinado de paladio como
catalizador en la hidrogenacion selectiva de 1-heptina. Drelinkiewicz et al (Journal of Molecular Catalysis A: Chemical
300 (2009) 8-18) se refieren a catalizadores soportados de Pd en resina tipo gel, funcionalizados con grupos amina.
Cardenas-Lizana et al (Journal of Catalysis 262 (2009) 235-243) se refieren a una hidrogenacion en fase gaseosa de
p-cloro nitrobenceno, seleccionada, promovida por Pd, sobre Au soportado en alimina.
Resumen de la invencion
En un aspecto, la presente invencién proporciona un catalizador de metal soportado, en cuyo caso el catalizador
comprende al menos un metal seleccionado del grupo VIl o IB de la tabla periddica, el catalizador esta modificado por
al menos una amina y en cuyo caso el catalizador comprende particulas facetadas,
siempre que cuando el metal es Pty el soporte es Al2Os, la amina no es:
a) S-bencil-L-cisteina;
b) N-bencil-S-bencil-L-cisteina;
c) éster de etilo L-cisteina;
d) éster de etilo S-bencil-L-cisteina;
e) éster de etilo N-bencil-S-bencil-L-cisteina;
f) éster de etilo S-fenil-L-cisteina; o
g) éster de etilo N-bencil-S-fenil-L-cisteina.

Otro aspecto de la invencion proporciona un procedimiento para la preparacion de un catalizador de metal soportado
tal como se define en la presente, en cuyo caso el procedimiento comprende los pasos de:

a) mezclar un soporte, al menos una sal metalica hidrosoluble y al menos una amina en un solvente acuoso; y

b) adicionar un agente reductor para formar el catalizador de metal soportado;

y los pasos (a) y (b) se llevan a cabo en una reaccion en un sélo recipiente.

Otro aspecto de la invencién proporciona un procedimiento para la preparacion de una amina opcionalmente sustituida
que comprende el paso de hidrogenar una bencil-amina opcionalmente sustituida en presencia de hidrégeno y de un
catalizador de metal soportado tal como se describe en la presente.

Otro aspecto de la invencién proporciona un procedimiento para la preparacion de una arilamina opcionalmente
sustituida el cual comprende el paso de hidrogenar un compuesto arilo opcionalmente sustituido que comprende uno
0 mas grupos nitro en presencia de hidrégeno y de un catalizador de metal soportado tal como se define en la presente.
Otro aspecto de la invencion proporciona un procedimiento para la preparacion de un alqueno opcionalmente
sustituido, el cual comprende el paso de hidrogenar un alquino opcionalmente sustituido en presencia de hidrogeno y
un catalizador de metal soportado tal como se define en la presente.

Definiciones
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El punto de enlace de un residuo o sustituyente se representa por medio de "-". Por ejemplo, -OH se enlaza a través
del atomo de oxigeno.

"Alquilo" se refiere a un grupo de hidrocarburo saturado de cadena recta, ramificado o ciclico. En algunas formas de
realizacién, el grupo alquilo puede tener de 1-20 atomos de carbono, en algunas formas de realizacion de 1-15 atomos
de carbono, en algunas formas de realizacién 1-8 atomos de carbono. El grupo alquilo puede estar no sustituido o
sustituido. A menos que algo diferente se especifique, el grupo alquilo puede estar adherido en cualquier &tomo de
carbono adecuado y, si esta sustituido, puede estar sustituido en cualquier &tomo adecuado. Los grupos alquilo tipicos
incluyen pero no se limitan a metilo, etilo, n-propilo, iso-propilo, ciclopropilo, n-butilo, iso-butilo, sec-butilo, ter-butilo,
ciclobutilo, n-pentilo, ciclopentilo, n-hexilo, ciclohexilo y similares.

"Alquenilo” se refiere a un grupo de hidrocarburo insaturado de cadena recta, ramificado o ciclico, que tiene al menos
un enlace doble carbono-carbono. El grupo puede estar en configuracion cis o trans alrededor de cada enlace doble.
En algunas formas de realizacion, el grupo alquenilo puede tener de 2-20 atomos de carbono, en algunas formas de
realizacién de 2-15 atomos de carbono, en algunas formas de realizacion 2-8 atomos de carbono. El grupo alquenilo
puede ser no sustituido o sustituido. A menos que se especifique algo diferente, el grupo alquenilo puede adherirse
en cualquier atomo de carbono adecuado vy, si esta sustituido, puede estar sustituido en cualquier atomo adecuado.
Ejemplos de grupos alquenilo incluyen pero no se limitan a etenilo (vinilo), 2-propenilo (alilo), 1-metiletenilo, 2-butenilo,
3-butenilo, ciclobut-1,3-dienilo y similares.

"Alquinilo" se refiere a un grupo de hidrocarburo insaturado de cadena recta, ramificado o ciclico, que tiene al menos
un enlace triple carbono-carbono. En algunas formas de realizacién, el grupo alquinilo puede tener de 2-20 atomos de
carbono, en algunas formas de realizacion de 2-15 atomos de carbono, en algunas formas de realizacion 2-8 atomos
de carbono. El grupo alquinilo puede ser no sustituido o sustituido. A menos que se especifique algo diferente, el grupo
alquinilo puede adherirse en cualquier atomo de carbono adecuado y, si esta sustituido, puede sustituirse en cualquier
atomo adecuado. Ejemplos de grupos alquenilo incluyen pero no se limitan a etinilo, prop-1-inilo, prop-2-inilo, 1-
metilprop-2-inilo, but-1-inilo, but-2-inilo, but-3-inilo y similares.

"Arilo" se refiere a un grupo carbociclico aromatico. El grupo arilo pueden tener un solo anillo o multiples anillos
condensados. En algunas formas de realizacién, el grupo arilo pueden tener de 6-20 atomos de carbono, en algunas
formas de realizacion de 6-15 atomos de carbono, en algunas formas de realizacion 6-12 atomos de carbono. El grupo
arilo pueden ser no sustituido o sustituido. A menos que se especifique algo diferente, el grupo arilo puede estar
adherido en cualquier atomo de carbono adecuado vy, si esta sustituido, puede estar sustituido en cualquier atomo
adecuado. Ejemplos de grupos arilo incluyen, pero no se limitan a fenilo, naftilo, antracenilo y similares.

"Arilalquilo” se refiere a un grupo opcionalmente sustituido de la férmula aril-alquilo-, donde arilo y alquilo son tal como
se han definido antes.

"Halo" se refiere a -F, -Cl, -Bry -I.

"Heteroalquilo" se refiere a un grupo de hidrocarburo saturado de cadena recta o ramificado en el cual uno o mas
atomos de carbono estan reemplazados independientemente con uno o mas heteroatomos (por ejemplo, atomos de
nitrégeno, oxigeno, fésforo y/o azufre). El grupo heteroalquilo puede ser no sustituido o sustituido. A menos que se
especifique algo diferente, el grupo heteroalquilo puede estar adherido en cualquier atomo adecuado, si esta sustituido,
puede estar sustituido en cualquier atomo adecuado.

"Heterocicloalquilo" se refiere a un grupo de hidrocarburo saturado ciclico en el cual uno o mas atomos de carbono
estan reemplazados independientemente con uno 0 mas heteroatomos (por ejemplo, atomos de nitrégeno, oxigeno,
fésforo y/o azufre). El grupo heterocicloalquilo puede estar no sustituido o sustituido. A menos que se especifique algo
diferente, el grupo heterocicloalquilo puede estar adherido en cualquier &tomo adecuado y, si esta sustituido, puede
estar sustituido en cualquier a&tomo adecuado. Ejemplos de grupo heterocicloalquilo incluyen pero no se limitan a
epoxido, morfolinilo, piperadinilo, piperazinilo, tirranilo y similares.

"Heteroarilo" se refiere a un grupo aromatico carbociclico en el cual uno o mas atomos de carbono estan
independientemente reemplazados con uno o mas heteroatomos (por ejemplo, &tomos de nitrégeno, oxigeno, fésforo
y/o azufre). A menos que se especifique algo diferente, el grupo heteroalquilo puede estar adherido en cualquier a&tomo
adecuado y, si esta sustituido, puede estar sustituido en cualquier &tomo adecuado. Ejemplos de grupos heteroalquilo
incluyen pero no se limitan a furanilo, indolilo, oxazolilo, piridinilo, pirimidinilo, tiazolilo, tifenilo y similares.

"Sustituido" se refiere a un grupo en el cual uno o mas (por ejemplo 1, 2, 3, 4 o0 5) &tomos de hidrégeno estan, cada
uno, reemplazados con sustituyentes que pueden ser iguales o diferentes. Ejemplos de sustituyentes incluyen pero
no se limitan a -halo, -C(halo)s, -R?, =0, =S, -O-R?, -S-R?-NR?RP, =NR?, =N-OR?, -CN, -SCN, -NCS, -NO2, -C(0)-R?,
-COOR?, -C(S)-R?, -C(S)OR?,-S(0)20H, -S(0)2-R?, -S(0)2NR?RP, -O-S(0)-R?® y -CONaNP; en cuyo caso R* y RP se
seleccionan independientemente de los grupos que consisten en H, alquilo, arilo, arilalquilo, heteroalquilo, heteroarilo,
heteroaril-alquilo-, 0 R? y R®, junto con el &tomo al cual se adhieren, forman un grupo heterocicloalquilo, y R? y RP
pueden estar no sustituidos o sustituidos adicionalmente segln se define en la presente.
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Descripcion detallada
Catalizadores de metal soportados

En un aspecto, la presente invencion proporciona un catalizador de metal soportado y el catalizador que comprende
al menos un metal seleccionado del grupo VIII o IB de la tabla periédica, el catalizador esta modificado por al menos
una amina y el catalizador comprende particulas facetadas, siempre que cuando el metal es Pty el soporte es Al203,
la amina no es:

a) S-bencil-L-cisteina;

b) N-bencil-S-bencil-L-cisteina;

c) éster etilico de L-cisteina etil ester;

d) éster etilico de S-bencil-L-cisteina;

e) éster etilico de N-bencil-S-bencil-L-cisteina;
f) éster etilico de S-fenil-L-cisteina; o

g) éster etilico de N-bencil-S-fenil-L-cisteina.

Un catalizador de metal soportado comprende tipicamente un material de soporte inerte y un material cataliticamente
activo. El soporte puede seleccionarse del grupo que consiste en carbén, alimina, carbonato de calcio, titania, silice,
zirconio, cerio y la combinacién de los mismos. Cuando el soporte es alimina, la alimina puede estar en la forma de
alfa--Al20s3, beta-Al203, gamma-Al20z, delta-Al203, teta-Al203 0 una combinacién de las mismas. Cuando el soporte es
carbon, el carbén puede estar en la forma de carbén activado (por ejemplo carbén activado neutro, basico o acido),
negro de humo o grafito (por ejemplo grafito natural o sintético). Ejemplos de soportes adecuados de carbono son
carbon Norit GSX, Ceca L4S, Ceca 2S, Ceca CPL, grafito Timcal T44 o una combinacién de los mismos.

El catalizador comprende al menos un metal que se selecciona del grupo VIl o IB de la tabla peridédica. Mas
preferiblemente, el metal se selecciona del grupo que consiste en al menos uno de los metales del grupo de platino
(es decir Pd, Pt, Ru, Rh, Ir y Os), los metales de acufiacion (es decir Cu, Ag y Au), hierro, cobalto y niquel. De la
manera mas preferida, el metal es paladio, platino y/u oro.

En una forma de realizacién, el catalizador de metal soportado comprende un solo metal, por ejemplo Pt, Pd o Au.

En otra forma de realizacion, el catalizador de metal soportado comprende dos metales, por ejemplo Au-Pd, Au-Pt o
Pd-Au. La proporcion de cada metal puede ser cualquier proporcion adecuada. En una forma de realizacion, la
proporcion es de aproximadamente 0.01: 1 % en peso a aproximadamente 20:1 % en peso con respecto a cada metal,
mas preferiblemente de alrededor de 0.1:1 a alrededor de 10:1 % en peso por ejemplo 0.5:1, 1:1, 2:1, 4:1 0 9:1 % en
peso.

Si el catalizador de metal soportado comprende un solo metal 0 dos 0 mas de tales, la carga de metal del catalizador
de metal soportado puede ser cualquier carga adecuada tal como de aproximadamente 0.01 % en peso a
aproximadamente 20 % en peso por metal.

La al menos una amina se selecciona preferiblemente del grupo que consiste en aminoacidos naturales, aminoacidos
no naturales, péptidos, alquilaminas sustituidos o no sustituidas, alquildiaminas sustituidas o no sustituidas,
alquilpoliaminas sustituidas o no sustituidas y combinaciones de las mismas. En una modalidad, la alquilamina, la
alquildiamina o alquilpoliaminas sustituidas o no sustituidas tienen de 1-20 atomos de carbono y, en algunas formas
de realizacion, 1-15 atomos de carbono.

Los aminoacidos naturales y su nomenclatura son bien conocidos en la técnica, por ejemplo véase Biochem. J., 1984,
219, 345. Por "aminoacidos no naturales"se entiende un compuesto que comprende un grupo amino y acido carboxilico
pero que no es un aminoacido natural. Ejemplos de aminoacidos no naturales son hidroxilisina, hidroxiproline,
aloleucina, aloteonina, acido aminovalérico, acido aminohexanoico, homoserina, homoarginina, homofenilalanina,
acido aminopropanoico, acido aminopropanoic, aminobutirico acid, acido aminopentanoico, acido aminohexanoico,
acido aminohexandioico, acido aminoheptandioico, acido diaminopropanoico, acido diaminobutanoico, acido
diaminopentanoico, 4&cido diaminoheptandioico, acido carboxiglutamico, butilglicina, clorofenilalanina,
diclorofenilalanina, ciclohexilalanina, citrulina, dehidrofenilalanina, fluorofenilalanina, &acido indolcarboxilico,
yodofenilalanina, naftilalanina, fenilglicina, O-acetilfenilserina, piridilalanina, sarcosina, acido 1,2,3,4-
tetrahidroisoquinolina-3-carboxilico, O-metiltirosina, acido caproico e isémeros de los mismos.

El aminoéacido (ya sea natural o no natural) puede tener configuracion D, L o DL.
4
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En una forma de realizacion se prefiere que el aminoacido natural o el aminoacido no natural no comprendan una
funcionalidad que contienen azufre ya que la funcionalidad que contiene azufre puede envenenar el catalizador.

Cuando al menos una amina es un péptido, se prefiere que el péptido consista en 2, 3, 4, 5 0 mas aminoacidos. Los
aminoacidos pueden ser naturales y/o no naturales, tal como se han descrito antes. Ejemplos de péptidos son GlyGly
y GlyGlyGly.

Preferiblemente, la al menos una amina se selecciona del grupo que consiste en lisina, glicina, prolina, alanina, serina,
fenilalanina, asparagina, acido aspartico, valina, butilamina, acido 6-aminocaproico, 1,6-diaminohexano, hexilamina y
combinaciones de los mismos.

La proporcién de amina : metal puede ser cualquier proporcién adecuada. En una forma de realizacion preferida, sin
embargo, la proporcién es de aproximadamente 0.05:1 a aproximadamente 5:1.

Preferiblemente, el catalizador de metal soportado se selecciona del grupo que consiste en:

Metal(es) Soporte Amina
Paladio Carbén Lisina
Paladio Carbén Glicina
Paladio Carbén Prolina
Paladio Carbén Alanina
Paladio Carbon Arginina
Paladio Carbén Serina
Paladio Carbén Fenilalanina
Paladio Carbén Asparagina
Paladio Carbén Acido aspartico
Paladio Carbén Valina
Paladio Carbén Butilamina
Paladio Carbon Acido 6-aminocaproico
Paladio Carboén 1,6-diaminohexano
Paladio Carbén Hexilamina
Paladio Allmina Glicina
Paladio Carbon Gly-Gly
Paladio Carbén Gly-Gly-Gly
Platino Carbén Lisina

Oro Carbén Lisina
Oro-paladio Carbon Lisina
Oro-platino Carbon Lisina

Paladio-platino Carbén Lisina

El catalizador puede comprender cristalitas. En este caso, las cristalitas pueden variar en tamafio desde
aproximadamente 1 nm hasta aproximadamente 50 nm. En una forma de realizacion, las cristalizas pueden ser =
aproximadamente 4 nm. En otra forma de realizacion, las cristalizas pueden ser < aproximadamente 40nm.

El catalizador comprende particulas facetadas. Sin querer atarse por la teoria, se cree que los planos grandes y la
falta de sitios de esquina en las particulas facetadas pueden contribuir a la naturaleza selectiva de los catalizadores
de metal soportados en reacciones de hidrogenacién. En algunas formas de realizacion, las particulas facetadas
pueden mostrar limites claros de grano. Sin querer atarse por la teoria, esto puede indicar que las particulas crecieron
juntas a partir de dos diferentes puntos de nucleacion.

La forma del metal en el catalizador soportado puede comprender el metal elemental y/o un 6xido de metal y/o un
hidruro de metal. Para claridad, no obstante, el metal elemental, el éxido de metal y/o el hidruro de metal seran
denominados metal. Por ejemplo, un catalizador de paladio soportado puede comprender paladio elemental (metdlico),
Oxido de paladio y/o hidruro de metal. Sin embargo, independientemente de la forma actual o las formas actuales de
paladio que estan presentes, el catalizador se denominara "catalizador de paladio soportado”.

En otro aspecto, la presente invencion proporciona un procedimiento para la preparacién de un catalizador de metal
soportado tal como se ha descrito antes, en el cual el procedimiento comprende los pasos de:

(a) mezclar un soporte, al menos una sal hidrosoluble de metal y al menos una amina en un solvente acuoso; y
(b) adicionar un agente reductor para formar el catalizador de metal soportado;

y en el cual los pasos (a) y (b) se llevan a cabo como una reaccion en un sélo recipiente.
5
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La al menos una sal hidrosoluble de metal puede seleccionarse del grupo que consiste en:

(i) M2PtXs en la cual M es H, Li, Na, Ko NHz y X es Cl, Br, I, NO3, OH o CN. Los ejemplos incluyen pero no se limitan
a H2PtCls, Naz2PtCla, K2PtCls, Li2PtCls, (NH3)2PtCls, H2PtBrs, NazPtBra, K2PtBrs, Li2PtBra, (NH3)2PtBra, H2Ptls, NazPtls,
K2Ptla, Li2Ptla, (NH3)2Ptls, H2Pt(NO3)a, Na2Pt(NO3)4, K2Pt(NOz)4, Li2Pt(NOz)4, (NHz)2Pt(NOz)a, H2Pt(OH)4, Na2Pt(OH)a,
K2Pt(OH)a4, Li2Pt(OH)4, (NH3)2Pt(OH)4, H2Pt(CN)4, Naz2Pt(CN)4, K2Pt(CN)a, Li2Pt(CN)4, (NHs)2Pt(CN)a;

(ii) M2PtXs en la cual M es H, Li, Na, Ko NHs y X es Cl, Br, I, NOs, OH o CN.

Ejemplos incluyen, pero no se limitan a HzPtCls, NazPtCls, KzPtCls, Li2PtCls, (NHs)2PtCls, H2PtBrs, NazPtBrs, K2PtBrs,
Li2PtBrs, (NH3)2PtBrs, H2Ptls, Naz2Ptls, K2Ptls, Li2Ptls, (NH3)2Ptls, H2Pt(NO3s)s, Na2Pt(NO3s)s, K2Pt(NO3)s, Li2Pt(NO3)s,
(NHz3)2Pt(NO3)s, H2Pt(OH)es, Naz2Pt(OH)s, K2Pt(OH)s, Li2Pt(OH)s, (NH3)2Pt(OH)s, H2Pt(CN)s, Na2Pt(CN)s, K2Pt(CN)s,
Li2Pt(CN)s, (NH3)2Pt(CN)s;

(iii) PtX2 en la cual X es Cl, Br, I, NOs, OH o CN.

Ejemplos incluyen pero no se limitan a PtClz, PtBrz, Ptl2, Pt(NOs)2, Pt(OH)2, Pt(CN)z;

(iv) PtX4 en la cual X es Cl, Br, I, NO3, OH o CN.

Ejemplos incluyen pero no se limitan a PtCls, PtBra, Ptls, Pt(NOz3)4, Pt(OH)4, Pt(CN)4;

(v) Pt(NH3)s-yXy en la cual X es Cl, Br, o NOseyes0,1,2,304.

Ejemplos incluyen pero no se limitan a Pt(NHz)2Clz2, Pt(NHz)2Br2, Pt(NH3)2l2, Pt(NH3)2(NO3)z2;

(vi) M2PdX4 en la cual M es H, Li, Na, Ko NHz y X es ClI, Br, I, NOz, OH, CN o0 HCOs.

Ejemplos incluyen pero no se limitan a H2PdCls, Na2PdCls, K2PdCls, Li2PdCls, (NH3)2PdCls, H2PdBrs, Naz2PdBra,
K2PdBra, LizPdBrs4, (NHs)2PdBrs4, H2Pdla, NazPdls, K2Pdls, Li2Pdls, (NH3)2Pdls4, H2Pd(NO3)4, Na2Pd(NOz)4, K2Pd(NO3)a,
LiPd(NOs)s, (NHs)2Pd(NOs)4, H2Pd(OH)4, Na:Pd(OH)s, K2Pd(OH)s, Li2Pd(OH)a, (NHs)2Pd(OH)4, H2Pd(CN)a,
Na2Pd(CN)s, K2Pd(CN)a, Li2Pd(CN)a, (NHz)2Pd(CN)a;

(vii) M2PdXs en la cual M es H, Li, Na, Ko NHs y X es Cl, Br, |, NOs, OH o CN.

Ejemplos incluyen pero no se limitan a H2PdCls, Na2PdCls, K2PdCls, Li2PdCls, (NHs)2PdCls, H2PdBrs, Na2PdBrs,
K2PdBrs, LizPdBrs, (NHs)2PdBrs, H2Pdls, NazPdls, K2Pdls, Li2Pdls, (NHs)2Pdls, H2Pd(NO3)s, Na2Pd(NOz)s, K2Pd(NO3)s,
LiPd(NOs)s, (NHs)2Pd(NOs)s, H2Pd(OH)s, Na:Pd(OH)s, K2Pd(OH)s, Li2Pd(OH)s, (NHs)2Pd(OH)s, H2Pd(CN)s,
Na2Pd(CN)s, K2Pd(CN)s, Li2Pd(CN)s, (NH3)2Pd(CN)s;

(viii) PdXz en la cual X es Cl, Br, I, NOs, OH o CN.

Ejemplos incluyen pero no se limitan a PdClz, PdBrz, Pdlz, PA(NOs)2, Pd(NO3)2.xH20, Pd(OH)2, Pd(CN)z;

(ixX) MAuXs en lacualMes H, Li, NaoKy XesCl,Brol.

Ejemplos incluyen pero no se limitan a HAuCls, HAuCl4.3H20, HAuUBr4, HAuls, LiAuCls, LiAuBra, LiAuls, NaAuClas,
NaAuBrs, NaAuls, KAuCls, KAuCls.xH20, KAuBrs, KAuBrs.2H20, KAula.

(X) AuXs en la cual X es OAc, ClI, Br, | o OH.

Ejemplos incluyen pero no se limitan a Au(OAc)s, AuCls, AuBrs, Auls, Au(OH)s;

(xi) AuX en la cual X es CI, Br, 1 o CN.

Ejemplos incluyen pero no se limitan a AuCl, AuBr, Aul, AUCN;

(xii) RhXz en la cual X es Cl, Br, | 0 NOs.

Ejemplos incluyen pero no se limitan a RhCls, RhClz.xH20, RhBrs, RhBrs.xH20, Rhls, Rh(NOs3)z;
(xiii) RuXs en lacual Xes Cl,Bro .

Ejemplos incluyen pero no se limitan a RuCls, RuCls.xH20, RuBrs, RuBr3.xH20, Ruls;

(xiv) NiXz2 en la cual X es F, Cl, Br, I, OH, OAc 0 NOs.
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Ejemplos incluyen pero no se limitan a NiF2, NiF2.4H20, NiClz, NiCl2.6H20, NiCl2.xH20, NiBrz, NiBr2.3H20, Nilz,
Ni(OH)2, Ni(OAc)2, Ni(OAC)2.4H20, Ni(OAC)2.xH20, Ni(NO3)2, Ni(NO3)2.6H20; y

(xv) Pd(oxalato), Ni(oxalato), Ni(oxalato).2H20, [Rh(OAc)2]2, NiCOs, Nis(citrato)z.xH20.

Preferiblemente, la al menos una sal hidrosoluble de metal se selecciona del grupo que consiste en H2PtCls, H2PdCle,
HAuUCI4, Na2PdCls y una combinacion de las mismas.

Preferiblemente, el solvente acuoso es agua desionizada. Opcionalmente, el agua puede comprender ademas uno o
mas solventes miscibles con agua. Solventes miscibles con agua que son tipicos incluyen, pero no se limitan a,
alcoholes (tales como metanol, etanol, n-propanol y/o iso-propanol), acetona, acetonitrilo, dioxano, tetrahidrofurano,
dimetilformamida y dimetilsulféxido.

En una forma de realizacion, la al menos una amina es insoluble en el solvente acuoso. Sin embargo, si se encuentra
que la al menos una amina no es soluble, la al menos una amina puede ser tratada adicionalmente con el fin de
solubilizarla. Por ejemplo, cuando la al menos una amina es un aminoacido que no es soluble en agua, el aminoacido
puede solubilizarse mediante adicion de una base (tal como un hidroxido de alcali), un acido (por ejemplo acido
clorhidrico) o un solvente (tal como acetona).

El soporte, la al menos una sal hidrosoluble de metal y la al menos una amina pueden combinarse en el solvente
acuoso en cualquier orden adecuado. En un proceso preferido de la invencién, no obstante, el soporte, la al menos
una sal de metal y la al menos una amina se mezclan, cada uno, en una porcion del solvente acuoso (por ejemplo
agua). La mezcla de la al menos una sal de metal, seguida por la mezcla de la al menos una amina, se adiciona luego
a la mezcla del soporte. Si se desea, puede permitirse que cada mezcla acuosa repose antes de agitar y, si se desea,
puede permitirse que repose y se agite nuevamente antes de combinarlas juntas, opcionalmente con agitacion
adicional.

En una forma de realizacion, la mezcla del soporte se agita y se hierve antes de que se adicionen las mezclas de la al
menos una sal de metal y al menos una amina.

En una forma de realizacién, la mezcla de la al menos una amina se adiciona lentamente (por ejemplo, gota a gota) a
la mezcla de la al menos una sal de metal y del soporte.

En una forma de realizacion, la mezcla de la al menos una sal de metal se adiciona rapidamente a la mezcla del
soporte.

En una forma de realizacion, la mezcla de la al menos una amina se adiciona rapidamente a la mezcla de la al menos
una sal de metal y del soporte.

En otro procedimiento preferido de la invencién, la al menos una sal hidrosoluble de metal y la al menos una amina
reaccionan para formar un complejo de metal-aminoacido que puede recuperarse y purificarse opcionalmente. El
complejo de metal-aminoacido puede combinarse luego con el al menos un soporte y se calienta opcionalmente la
mezcla de reaccion.

Preferiblemente, el agente reductor es (i) una combinacién de una base y formaldehido, (ii) un formiato, (iii) un hidruro
de boro, (iv) un hipofosfito, (v) hidrazina, o (vi) hidrégeno.

Cuando el agente reductor es una combinacion de una base y formaldehido, la base puede ser un hidréxido de metal
alcalino, un hidréxido de metal alcalinotérreo, un carbonato de metal alcalino, un carbonato de metal alcalinotérreo o
un hidrocarbonato de metal alcalino. De preferencia, la base es hidroxido de sodio, hidréxido de potasio, hidroxido de
magnesio, hidréxido de calcio, hidrocarbonato de sodio o hidrocarbonato de potasio; especialmente hidréxido de sodio
o hidrocarbonato de sodio.

La combinacion de una base y formaldehido puede adicionarse a la mezcla de reaccion para formar un formiato in
situ. De modo alternativo, el formiato puede prepararse antes de su adicion al soporte, al menos una sal hidrosoluble
de agua y al menos una amina. En este caso, cuando el agente reductor es un formiato, el formiato puede ser un
formiato de metal alcalino o formiato de metal alcalinotérreo. Ejemplos de formiatos son formiato de sodio, formiato de
potasio, formiato de magnesio y formiato de calcio.

Cuando el agente reductor es un borohidruro, el borohidruro puede ser un borohidruro de metal alcalino tal como
borohidruro de sodio o borohidruro de potasio. Preferiblemente, el borohidruro de metal alcalino es borohidruro de
sodio.

Cuando el agente reductor es un hipofosfito, el hipofosfito puede ser un hipofosfito de metal alcalino. Ejemplos de
hipofosfito de metal alcalino son hipofosfito de sodio e hipofosfito de potasio. Se prefiere hipofosfito de sodio.
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Cuando el agente reductor es hidrazina, la hidrazina puede ser anhidra o una solucién en un solvente tal como
tetrahidrofurano o agua.

Los agentes reductores descritos antes pueden adicionarse a la mezcla acuosa del soporte, la al menos una sal
hidrosoluble de metal y la al menos una amina, solos 0 como una solucién en otro solvente acuoso.

Cuando el agente reductor es hidrégeno, los catalizadores de metal soportados que pueden reducirse antes de o
durante una reaccion de hidrogenacién.

El paso (a) y el paso (b) pueden llevarse a cabo a una o mas temperaturas entre aproximadamente 15°C y 100°C. En
una forma de realizacién, el paso (a) se lleva a cabo a una temperatura entre aproximadamente 15°C y
aproximadamente 25°C, de la manera mas preferible a temperatura ambiente. En otra forma de realizacion, el paso
(a) se lleva a cabo a la temperatura de ebullicidn del solvente acuoso.

En una forma de realizacion, el paso (b) se lleva a cabo a una o mas temperaturas entre aproximadamente 25°C y
aproximadamente 100°C. En una forma de realizacion preferida, después de la adicién del agente reductor, la mezcla
de reaccion se calienta y se agita a aproximadamente 90°C. Cuando la mezcla de reaccidn alcanza esta temperatura,
se deja enfriar la mezcla de reaccion, por ejemplo retirando la fuente de calor o adicionando mas solvente acuoso, a
aproximadamente 60°C o mas abajo, después de lo cual puede detenerse la agitacion si se desea. En otra forma de
realizacién preferida, después de la adicién del agente reductor, la mezcla de reaccién se hierve por un periodo de
tiempo y luego se enfria a aproximadamente 60°C o mas abajo, por ejemplo mediante la adicién de mas solvente o
retirando la fuente de calor.

La reaccion puede continuar por un periodo de aproximadamente 30 minutos a varias horas, pero normalmente se
completa dentro de aproximadamente cuatro horas. Al completarse, el catalizador de metal soportado puede recogerse
y separarse de la mezcla de reaccion mediante cualquier técnica de separacién convencional tal como filtracion,
decantacion o centrifugacion, luego puede someterse a purificacion adicional o a pasos de tratamiento tales como
lavado y/o secado, si asi se desea. La mezcla de reaccion separada puede tratarse adicionalmente para recuperar
catalizador de metal soportado adicional.

El catalizador de metal soportado puede prepararse a cualquier escala deseada. Por ejemplo, se ha encontrado que
el procedimiento mencionado antes puede escalarse de manera confiable para preparar aproximadamente 3 kg de
catalizador de metal soportado.

Reacciones de hidrogenacion

Los catalizadores de metal soportados de la presente invencidn pueden usarse en reacciones de hidrogenacion. Por
ejemplo, se ha encontrado que los catalizadores son quimioselectivos en la hidrogenacion de sustratos que contienen
uno o mas atomos de halégeno, es decir que la reaccién de hidrogenacion deseada procede con una reducida
propension a la deshalogenacion concurrente. Sin desear pactarse por la teoria, se cree que la al menos una amina
se enlaza a la superficie del catalizador y que la presencia de la al menos una amina controla el tamafio y la forma del
catalizador lo cual sutiimente influye electronicamente en la superficie del catalizador. Otro aspecto de la invencién
proporciona, por lo tanto, un procedimiento para la preparacion de una amina opcionalmente sustituida, el cual
comprende el paso de hidrogenar una bencil-amina opcionalmente sustituida en presencia de hidrégeno y de un
catalizador de metal soportado tal como se ha descrito en la presente.

En una forma de realizacion, la bencil-amina es un compuesto de formula A que al hidrogenar se forma un compuesto
de féormula By C:

Rs
R R, Rq R1 Rs
1 R2 Me R7 Rg
R2
N R1o
R mRB R11 R3 Rs Hg R10
3 > R4 ® Ru
R4
A B C

en las cuales,
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R1, R2, R3, R4, Rs, Rs, R7, Rs, Ro, R10 y R11 se seleccionan independientemente del grupo que consiste en H, alquilo,
arilo, alquenilo, alquinilo, arilalquilo-, -O-alquilo, -O-arilo, -O-alquiloarilo, heterociclo, halo, -NOz, -CN, -SCN, -NCS, -
OH, -C(halo)s, -NR'R"R"™, -COR’, -COOH,-COOR’, -OCOR’, -OC(0)-OR’, -CONR'R", -C=N-0O-R’, -S-alquilo, -S-arilo, -
S-alquiloarilo, -SO2R’,-S(0)2NR’'R", -O-S(0)-R’, -C(S)R’, -C(S)OH, -C(S)OR’, -OC(S)-OR’, -C(S)NR'R", en cuyo caso
los grupos alquilo, arilo, alquenilo, alquinilo, arilalquilo y heterociclicos pueden estar opcionalmente sustituidos de
modo adicional; y

R’, R"y R™ se seleccionan independientemente del grupo que consiste en H, alquilo, arilo, arilalquilo y heterociclo, en
cuyo caso los grupos alquilo, arilo, arilalquilo y heterociclicos pueden estar sustituidos opcionalmente de modo
adicional.

En una forma de realizacion, R1, Rz, R3, Ra y Rs son cada uno H.
En una forma de realizacion, al menos uno de Rz, Rs, Ro, R10 0 R11 s un grupo halo, especialmente -Cl.
En una forma de realizacién, al menos uno de Rg, R10 0 R11 €s un grupo halo.

En una forma de realizacion, el procedimiento comprende ademas un acido, por ejemplo, un acido mineral tal como
acido clorhidrico, acido bromhidrico o acido yodhidrico. La adicién de un acido puede ser util cuando el compuesto de
férmula A contiene uno o mas atomos de halégeno. Esto es porque se ha encontrado que en la presencia del acido
reduce adicionalmente la reaccién no deseada de deshalogenacion.

La proporcién molar de acido a sustrato puede ser cualquier proporcion molar adecuada. De manera conveniente, la
proporcion molar puede ser de aproximadamente 1:1.

En otro aspecto, la presente invencién proporciona un procedimiento para la preparacion de una arilamina
opcionalmente sustituida, el cual comprende el paso de hidrogenar un compuesto arilo opcionalmente sustituido que
comprende uno 0 mas grupos nitro en presencia de hidrégeno y un catalizador de metal soportado tal como se define
en la presente.

En una forma de realizacién, el compuesto de arilo comprende ademas uno o mas grupos halo.

Preferiblemente, el procedimiento comprende ademas un &cido, por ejemplo un acido mineral tal como &cido
clorhidrico, acido bromhidrico o acido yodhidrico. La adicién del &cido es util por la misma razén presentada antes; es
decir, la presencia del acido reduce ain mas la reaccion no deseada de deshalogenacion. La proporcién molar de
acido a sustrato puede ser también como se ha descrito antes.

En otro aspecto, la presente invencién proporciona un procedimiento para la preparacion de un alquileno
opcionalmente sustituido, el cual comprende el paso de hidrogenar un alquino opcionalmente sustituido en presencia
de hidrégeno y un catalizador de metal soportado tal como se define en la presente.

Preferiblemente, en el caso en que el alquino sea un compuesto de férmula D:
Riz——Ru3

D

en la cual,

Ri2 y Ris se seleccionan independientemente del grupo que consiste en H, alquilo, arilo, alquenilo, alquinilo, arilalquilo-
, -O-alquilo, -O-arilo, -O-alquiloarilo, heterociclo, halo, -NOz2, -CN, -SCN, -NCS, - OH, -C(halo)s, -NR'R"R™, -COR’, -
COOH, -COOR’, -OCOR’, -OC(0)-OR’, -CONR'R", -C=NO-R’, -S-alquilo, -S-arilo, -S-alquiloarilo, -SO2R’, -S(0)2NR'R",
-0OS(0)-R’, -C(S)R’, -C(S)OH, - C(S)OR’, -OC(S)-OR’, -C(S)NR'R", en cuyo caso los grupos alquilo, arilo, alquenilo,
alquinilo, arilalquilo y heterociclicos pueden estar opcionalmente sustituidos de modo adicional; y

R’, R"y R™ se seleccionan independientemente del grupo que consiste en H, alquilo, arilo, arilalquilo y heterociclo, en
cuyo caso los grupos alquilo, arilo, arilalquilo y heterociclicos pueden estar opcionalmente sustituidos de modo
adicional.

Los catalizadores de metal soportados de la presente invencién son (tiles en la preparacion de cis-alquenos, trans-
alquenos o una mezcla de los mismos. En una forma de realizacion, la hidrogenacion selectiva. En una forma de
realizacién preferida, el alqueno comprende de modo predominante un cis-alqueno.
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Las presiones de hidrogeno de la reacciones de hidrogenacion mencionadas antes se encuentran adecuadamente en
el intervalo de hasta aproximadamente 100 bar y de manera conveniente en el intervalo de aproximadamente 1 a 10
bar.

Preferiblemente, la proporcién del catalizador : material de partida puede variar en el intervalo de aproximadamente
1:1 a aproximadamente 1:20,000, mas preferiblemente, 1:1 a aproximadamente 1:3000, aun mas preferiblemente,
aproximadamente 1:200 a aproximadamente 1:2500 y del modo mas preferible, aproximadamente 1:250 a
aproximadamente 1:2000.

Las reacciones de hidrogenacién comprenden preferiblemente ademas un solvente. Puede usarse cualquier solvente
adecuado, por ejemplo solventes acuosos, solventes polares, solventes no polares, solventes aproticos, solventes
préticos o una combinacion de los mismos. Preferiblemente, el solvente es uno o mas alcanoles de Ci10, mas
preferiblemente metanol, etanol, isémeros de propanol (es decir n- o i-propanal), isomeros de butanol (es decir n-, i- 0
t-butanol), isémeros de pentanol, isémeros de hexanol, isémeros de heptanol o combinaciones de los mismos. Metanol
y etanol son solventes especialmente preferidos.

La concentracion del material de partida en el solvente puede ser cualquier concentracion adecuada. De manera
conveniente, la concentracion puede ser de aproximadamente 0.5M.

Las temperaturas de reaccion se encuentran adecuadamente en el intervalo de 10 a 100°C, preferiblemente en el
intervalo de aproximadamente 15 a aproximadamente 80 °C, del modo mas preferible aproximadamente 20 a
aproximadamente 60°C.

Los reactantes pueden adicionarse en cualquier orden adecuado, pero en un procedimiento preferido de la invencion
el material de partida (es decir el sustrato que va a hidrogenarse) y el catalizador de metal soportado se colocan en
un recipiente de hidrogenacién, conjuntamente con un solvente (si se usa). El recipiente se carga luego con hidrégeno
y se calienta y/o se agita si es necesario. La reaccién puede continuar hasta que se haya consumido el niumero
calculado de moles de hidrégeno.

La invencion se describira ahora por medio de ejemplo solamente y con referencia a los siguientes dibujos, en los
cuales:

Las figuras la-c son analisis TEM de Pd-Lisina sobre un soporte de carbén.

La figura 2 es un XRD de Pd-Lisina sobre un soporte de carbén.

La figura 3 ilustra el andlisis de XPS de catalizador Pd-Gly / GSX.

La figura 4 es un XRD de catalizador de 5% Pd-Pro / GSX.

La figura 5 es un XRD de catalizador de 5% Pd-Ala / GSX.

La figura 6 es un XRD de catalizador de 5% Pd-Arg / GSX.

La figura 7 es un XRD de catalizador de 5% Pd-Ser / GSX.

La figura 8 es un XRD de catalizador de 5% Pd-D-Phe / GSX.

La figura 9 es un XRD de catalizador de 5% Pd-L-Phe / GSX.

La figura 10 es un XRD de catalizador de 10% Pd-Gly / GSX.

La figura 11 es un XRD de catalizador de 1 % Pd-Gly / GSX.

La figura 12 es un XRD de catalizador de 5% Pd-Gly / Alumina.

La figura 13 es un XRD de catalizador de 5% Pd /alimina (comparativo).

Las figuras 14a-b son los analisis TEM de catalizador de 0.5% Pd-Gly / Grafito.
La figura 15 ilustra el andlisis XPS de catalizador de 0.5% Pd-Gly / Grafito.

La figura 16 es un XRD de catalizador de Au-Pd-Lis / GSX (1:1 % en peso con respecto a cada metal).

La figura 17 es el andlisis TEM de catalizador de Au-Pd-Lis / GSX (1:1 % en peso con respecto a cada metal).
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La figura 18 ilustra un analisis de catalizador de Pd / C precipitado con lisina examinado en diferentes periodos de
tiempo en una reaccion de N-desbencilacion tanto en presencia (LisH) y ausencia (Lis) de 1 eq. de HCI.

La figura 19 ilustra un andlisis de catalizador de Pd/C (Tipo 39) examinado en diferentes periodos de tiempo en una
reaccion de N-desbencilacion, tanto en presencia (39H) como en ausencia (39) de 1 eq. de HCI (comparativo).

La figura 20 ilustra un analisis de diversos catalizadores en una reaccion de N-desbencilacion.

La figura 21 ilustra las curvas de absorcion de hidrogeno de 5% Pd-lisina/C, 5% Pd/C (Tipo 39) y 2.5% Pd-2.5% Au-
Lisina/C en la hidrogenacién de 2-cloronitrobenceno.

La figura 22 ilustra las curvas de absorcion de hidrégeno del catalizador Lindlar, Pd/C (Tipo 39) y Pd-Gly / T44 durante
la hidrogenacion de 3-hexin-1-ol.

Ejemplos

Los ligandos butilamina, hexilamina, acido 6-amino caproico, 1,6-diaminohexano, lisina, glicina, alanina, arginine,
serina, prolina, asparaginas, acido aspartico, valina y fenilalanina fueron comprados en Alfa Aesar. Las sales metalicas
preciosas (NazPdCls, H2PtCls, HAUCIl4) fueron compradas en Alfa Aesar. Los soportes Carbon GSX fueron comprados
en Norit, L4S, 2S y CPL fueron comprados en Ceca. El grafito T44 fue comprado en Timcal y el carbonato de calcio
"Calopake F" fue comprado en Ellis & Everard. Pd sobre alimina y Pd/C (5% Pd/C Tipo 39, 5% Pd/C 87L, 5%
Pd/Alumina Tipo 324, 5% PdPb/CaCO3 A305060-5, y 5% Pt/C tipo 18) fueron obtenidos en Johnson Matthey PLC.

Ejemplo 1

Preparacion de catalizadores soportados de paladio

El uso de lisina para precipitar paladio sobre carbon

El carbén GSX (9.5g) fue pesado y 60ml de agua desionizada fue adicionado al mismo y se agité brevemente. La
suspension se dejo reposar por 1 hora. Después de este tiempo, se reanudo la agitacion. Na2PdCls (1.469; (34.97%
de solido) 0.51g de metal) se disolvié en agua (8ml) y se adiciond a la suspension. Esta se agitdé durante 30 minutos.
Lisina (0.77g, 1 equiv, disueltos en 10 ml de agua) se adiciono luego gota a gota a la suspension por 5 minutos. Luego
se agité durante otros 30 minutos.

NaOH (0.319) se disolvi6 en agua desionizada (6ml) y 1.02ml de solucién de formaldehido (40%) se adiciond a la base
y se agitd. Esta solucion se adicion6 luego a la suspension. Esta se calentd luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levanté el matraz del manto de calentamiento. Cuando la temperatura hubo caido por debajo de 60°C,
también se detuvo la agitacion. Al alcanzar la temperatura ambiente, la suspension fue decantada. El matraz se rellené
luego con agua desionizada, se agité rapidamente durante 5 minutos y se permitié asentarse. La solucion se filtré
luego y el solido negro resultante fue lavado con 500ml de agua desionizada.

El sélido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horfas.

El andlisis de TEM del catalizador es ilustrado en las figuras la-c (tamafio de particula medio = 28.1nm, desviacion
estandar = 20.0nm, minimo = 6.7nm, maximo = 112.8nm).

El patrén de difraccion de la figura 2 indica la presencia de una cantidad significativa de paladio de baja cristalinidad
(Pd, PDF N0.00-046-1043). El andlisis Rietveld estima el tamafio de cristalita de paladio en 15.8nm. En la figura 2 ha
sido incluido un patrén de carb6n GSX estandar para referencia. El patrén de GSX estandar muestra la presencia de
SiO2 - cuarzo (SiO2, PDF No0.00-046-1045) también evidente en la muestra.

El ejemplo anterior ha sido escalado desde una escala de 10 g a una escala de 100 g y una escala de 3 kg.

Ejemplo 2

El uso de diferentes soportes de carbén

La reaccion segun el ejemplo 1 también se ha efectuado con diferentes soportes de carbon: Ceca L4S, Ceca 2S, CPL.
Similarmente se formaron particulas grandes.

Ejemplo 3
El uso de otros ligandos para precipitar paladio sobre carb6n

La reaccion segun el ejemplo 1 se ha efectuado usando diferentes ligandos.
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a. Precipitacion de butilamina

Se peso carbon GSX (9.5g) y se adicionaron 60 ml de agua desionizada al mismo y todo se agité brevemente. Luego
se dejo reposar la suspension por 1 hora. Después de este tiempo, se reanudé la agitacion. Luego se adiciond
butilamina (0.34 g, 1 equiv, disuelto en 5 ml de agua) a la suspension. Luego se agité durante 30 minutos. Na2PdCls4
(1.469; (34.97% de sdlidos) 0.51g de metal) se disolvi6 en agua (25ml) y se adicion6 gota a gota a la suspension
durante 10 minutos. Esta se agit6 durante otros 30 minutos.

NaOH (0.31 g) se disolvié en agua desionizada (6 ml) y 1.02 ml de solucién de formaldehido (40%) se adicioné a la
base y se agitd. Esta solucion se adiciond luego a la suspensién. Esta se calent6 luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levanté el matraz del manto de calentamiento. Cuando la temperatura hubo caido por debajo de 60°C,
también se detuvo la agitacion. Al alcanzar la temperatura ambiente, la solucion se filtré6 luego y el solido negro
resultante se lavé con 500 ml de agua desionizada.

El solido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C durante 24 horas.

El patrén de difraccién de XRD indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF No.00-
046-1043) soportados sobre carbén. El tamafio de la cristalita de Pd fue estimado mediante analisis de Rietveld
(método LVol-IB) en 7.5 nm.

b. Precipitacion de acido 6-aminocaproico

Se peso carbdn GSX (9.5 g) y se adicionaron 60 ml de agua desionizada al mismo y se agité brevemente. Luego se
dejé reposar la suspension por 1 hora. Después de este tiempo, se reanudo la agitacién. Na2PdCls (1.46 g; (34.97%
de sdlidos) 0.51 g de metal) se disolvid en agua (8 ml) y se adicioné a la suspension. Esta se agité durante 30 minutos.
Luego se adicioné acido 6-aminocaproico (0.62g, 1 equiv, disueltos en 10 ml de agua) gota a gota a la suspension
durante 5 minutos. Luego se agité durante otros 30 minutos.

NaOH (0.31 g) se disolvio en agua desionizada (6 ml) y 1.02 ml de solucién de formaldehido (40%) se adiciond a la
base y se agit6. Esta solucion se adicion6 luego a la suspension. Esta se calent6 luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levanté el matraz del manto de calentamiento. Cuando la temperatura hubo caido por debajo de 60°C,
también se detuvo la agitacion. Al alcanzar la temperatura ambiente, la suspension fue decantada. El matraz se rellené
luego con agua desionizada, se agit6 rapidamente durante 5 minutos y se permitié asentarse. La solucién se filtro
luego y el solido negro resultante se lavé con 500ml de agua desionizada.

El sélido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.

El patron de difraccién de XRD indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF No.00-
046-1043) soportados sobre carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de Rietveld
(método LVol-IB) en ~8.6 nm.

c. 1,6-Diaminohexano

Se us6 el mismo método sintético de antes con la excepciéon de que se us6 un equivalente de 1,6-diaminohexano
(0.55g) para precipitar el metal sobre el soporte de carbén.

El patrén de difraccion de XRD indica la presencia de una cantidad significativa de paladio poco cristalino (Pd, PDF
No.00-046-1043) suportado sobre carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante andlisis de Rietveld
(método LVol-IB) en ~11.9 nm.

d. Glicina

Se us6 el mismo método sintético se usé tal como antes con la excepcién de que un equivalente de glicina (0.35 g) se
uso para precipitar sobre el soporte de carbén.

El patrén de difraccién de XRD indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF No.00-
046-1043) suportado sobre carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado por Rietveld (método LVol-IB) en -
16.9 nm.

El analisis de XPS del catalizador Pd-Gly / GSX formado es ilustrado en la figura 3. El examen de los espectros de
XPS indica que el aminoacido permanece enlazado a la superficie. En adiciéon a los picos de Pd metdlico y PdO de
Oxido que se ven en catalizadores convencionales de Pd/C (3 picos de Pd3d5 1 y Pd3d5 en los espectros
respectivamente), también se observa un pico significativo con energia de enlace intermedia (Pd3d5 2). Este se ha
asignado al enlace de amino-paladio e ilustra que la presencia del aminoacido modifica sutiimente la superficie del
catalizador de modo electrénico.
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e. Hexilamina

El mismo método sintético fue utilizado (como antes) con la excepcion de que se us6 un equivalente de hexilamina
(0.47 g) para precipitar el metal sobre el soporte de carbén.

El patron de difraccién de XRD indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF No.00-
046-1043) soportados sobre carbén. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante andlisis de Rietveld
(método de LVol-IB) en ~7.3 nm.

Ejemplo 4

Uso de diferentes aminoacidos en la preparacion de Pd/C

Se pes6 carbon GSX (9.5g) y se adicionaron 60ml de agua desionizada al mismo y se agitoé brevemente. La suspensién
se dej6 reposar luego por 1 hora. Después de este tiempo, se reanudo6 la agitacién. Na2PdCls (1.46 g; (34.97% de
sélidos) 0.51 g of metal) se disolvié en agua (8 ml) y se adicion6 a la suspension. Esta se agit6é durante 30 minutos. El
aminoacido relevante (1 equiv, disuelto en 10 ml de agua) se adiciond luego a la suspension. Luego se agité durante
otros 30 minutos.

NaOH (0.31g) se disolvié en agua desionizada (6ml) y se adicion6 1.02ml de solucién de formaldehido (40%) a la base
y se agitd. Esta solucion se adicion6 luego a la suspension. Esta se calentd luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levant6 el matraz del manto de calentamiento y se adicioné agua desionizada a la suspension hasta
que la temperatura hubo caido por debajo de 60°C, la agitaciéon también se detuvo. La solucion se filtré luego y el
sélido negro resultante fue lavado con 500ml de agua desionizada.

El sdlido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.

Se usaron los siguientes aminoacidos:

a) Prolina (0.559)

b) Alanina (0.439g)

¢) Arginina (0.83g)

d) Serina (0.509)

El uso de otros aminoacidos también se intenté (mas precisamente: asparginina, acido aspartico, valina y fenilalanina).
Estos no se disolvieron en agua a pH 7, por lo tanto la preparacién anterior no pudo usarse en este caso. Sin embargo,
la adicidon de una base si disolvi6 los aminoacidos (debido a la desprotonizacion del grupo de acido carboxilico). La
preparacion de Pd/C estabilizada con fenilalanina fue intentada usando un equivalente de NaOH para solubilizar el
aminoécido.

Con el fin de ver si el uso de diferentes isémeros de aminoacidos tenian algin efecto, se utilizaron isomeros D (muestra
e) y L (muestra f) de fenilalanina.

e) D-Fenilalanina (0.79 g)
f) L-Fenilalanina (0.79 g)

0.79 g de cada uno de los isémeros fueron combinados con 0.19 g de NaOH (1.0 equivalente) y se agitaron en 10 ml
de agua desionizada.

a. 5% de Pd-Pro / GSX

Se us6 la misma preparacién de antes.

El patron de difraccion de la figura 4 indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF
N0.00-046-1043) soportado sobre carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de Rietveld
(método LVol-IB) en ~13.3 nm.

b. 5% Pd-Ala / GSX

Se us6 la misma preparacion de antes.

13



10

15

20

25

30

35

40

ES2618610T3

El patron de difraccion de la figura 5 indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF
N0.00-046-1043) soportado sobre carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de Rietveld
(método LVol-IB) en ~17.4nm.

c. 5% Pd-Arg / GSX

Se us6 la misma preparacién de antes.

El patron de difraccién de la figura 6 indica la presencia de una cantidad significativa de paladio poco cristalino (Pd,
PDF No0.00-046-1043) soportado sobre carbdn. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de
Rietveld (método LVol-IB) en ~11.2nm.

d. 5% Pd-Ser GSX

Se us6 la misma preparacion de antes.

El patron de difraccion de la figura 7 indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF
No.00-046-1043) soportado sobre carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante andlisis de Rietveld
(método LVol-IB) en ~16.7 nm.

e. 5% Pd-D-Phe / GSX

Se us6 la misma preparacién de antes.

El patron de difraccion de la figura 8 indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF
N0.00-046-1043) soportado sobre carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de Rietveld
(método LVol-IB) en ~5.7 nm.

f. 5% Pd-L-Phe / GSX

Se us6 la misma preparacion de antes.

El patron de difraccién de la figura 9 indica la presencia de una cantidad significativa de paladio poco cristalino (Pd,
PDF No.00-046-1043) soportado sobre carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de
Rietveld (método LVol-IB) en ~7.9 nm.

Ejemplo 5

El uso de agentes reductores alternativos

a. Reduccion con borohidruro de sodio

Se peso6 carbén GSX (9.5 g) y se adicionaron 60 ml de agua desionizada al mismo y se agité brevemente. Se dejé
reposar la suspension por 1 hora. Después de este tiempo, se reanudo la agitacion.

Na2PdCls (1.46 g; (34.97% de solidos) 0.51g de metal) se disolvié en agua (8 ml) y se adicion6 a la suspension. Esta
fue agitada durante 30 minutos. Luego se adiciond lisina, 0.77g, 1 equiv, disueltos en 10 ml de agua) gota a gota a la
suspension durante 5 minutos. Luego se agitdé durante otros 30 minutos.

NaBHa4 (0.20 g) se disolvié en agua desionizada (6 ml). Esta solucion se adiciond luego a la suspension y se agito
durante 1 hora. Se dej6é que el matraz se asentara. La solucién se filtro luego y el solido negro resultante fue lavado
con 500 ml de agua desionizada. El sélido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C durante 24 horas.

El patron de XRD indica la presencia de una cantidad significativa de paladio poco cristalino (Pd, PDF No.00-046-
1043) soportado sobre carboén. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de Rietveld (método
LVol-IB) en ~6.6 nm.

b. Reduccién con hipofosfito de sodio

Se us6 el mismo método sintético de antes con la excepcion de que un equivalente de NaH2PO:2 (0.50g) fue usado
como el reductor.

El patrén de XRD indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF No.00-046-1043)

soportado sobre carbén. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de Rietveld (método LVol-
IB) en ~5.9 nm.
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El uso de hipofosfito de sodio también da lugar a una monodispersidad peor de las particulas de metal sobre la
superficie, en comparacion con formaldehido.

Ejemplo 6
Reaccion de precipitacion variando las cantidades de ligando
a. 2.0 Equivalentes de lisina

Se pes6 carbén GSX (9.5 g) y se adicionaron 60ml de agua desionizada al mismo y se agité brevemente. Luego se
dejo reposar la suspension durante 1 hora. Después de este tiempo, se reanudd la agitacion. Na2PdCls (1.46 g;
(34.97% de sodlidos) 0.51 g de metal) se disolvié en agua (8ml) y se adicioné a la suspension. Esta se agit6 durante
30 minutos.

Luego se adiciond lisina (1.54 g, 2 equivalentes, disueltos en 10 ml de agua) gota a gota a la suspension durante 5
minutos. Luego se agitd por otros 30 minutos.

NaOH (0.31 g) se disolvio en agua desionizada (6 ml) y se adicion6 1.02 ml de solucion de formaldehido (40%) a la
base y se agit6. Esta solucion se adicion6 luego a la suspension. Esta se calent6 luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levanté el matraz del manto de calentamiento. Cuando la temperatura hubo caido por debajo de 60°C,
también se detuvo la agitacion. Al alcanzar la temperatura ambiente, la suspension fue decantada. El matraz se rellené
luego con agua desionizada, se agité rapidamente durante 5 minutos y se permitié asentarse. La solucion se filtré
luego y el solido negro resultante fue lavado con 500 ml de agua desionizada.

El sdlido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.
b. 0.1 Equivalentes de lisina

Se uso el mismo método sintético de antes con la excepcion que se usaron 0.1 equivalentes de lisina (0.08 g) para
precipitar el metal.

Ejemplo 7
Catalizadores de Pd/GSX, precipitados con glicina, de diferentes cargas de metal
a. Carga de 10% Pd

Se peso6 carbon GSX (9.0 g) y se adicionaron 60 ml de agua desionizada al mismo y se agit6 brevemente. Luego se
dejo reposar la suspension por 1 hora. Después de este tiempo, se reanudoé la agitacion.

Naz2PdCls (2.92 g; (34.97% de sdlidos) 0.51 g of metal) se disolvié en agua (8 ml) y se adicioné a la suspension. Esta
se agité durante 30 minutos.

Luego se adiciond glicina (0.70 g, 1 equiv, disueltos en 10 ml de agua) a la suspension. Luego se agité durante otros
30 minutos.

NaOH (0.62 g) se disolvié en agua desionizada (6 ml) y se adicionaron 2.04 ml de solucion de formaldehido (40%) a
la base y se agit6. Esta solucion se adiciond luego a la suspension. Esta se calento luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levanté el matraz del manto de calentamiento. Cuando la temperatura hubo caido por debajo de 60°C,
también se detuvo la agitacién. Al alcanzar la temperatura ambiente, la suspension fue decantada. El matraz se rellené
luego con agua desionizada, se agité rapidamente durante 5 minutos y se permitié asentarse. La solucion se filtrd
luego y el solido negro resultante fue lavado con 500 ml de agua desionizada.

El sélido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.

El patron de difraccion de la figura 10 indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF
No.00-046-1043) soportado sobre carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante andlisis de Rietveld
(método LVol-IB) en ~19.6 nm.

b. Carga de 1% Pd

Se peso6 carbon GSX (9.9 g) y se adicionaron 60 ml de agua desionizada al mismo y se agit6 brevemente. Luego se
dejo reposar la suspension durante 1 hora. Después de este tiempo, se reanudo la agitacion.

Naz2PdCls (0.29 g; (34.97% de solidos) 0.51 g de metal) se disolvié en agua (8 ml) y se adicion0 a la suspension. Esta
se agité durante 30 minutos.
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Luego se adiciono glicina (0.07 g, 1 equiv, disueltos en 10 ml de agua) a la suspension. Luego se agité durante otros
30 minutos.

NaOH (0.06 g) se disolvié en agua desionizada (6ml) y se adicionaron 0.20 ml de solucion de formaldehido (40%) a la
base y se agitd. Esta solucion se adiciond luego a la suspensién. Esta se calent6 luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levanté el matraz del manto de calentamiento. Cuando la temperatura hubo caido por debajo de 60
°C, también se detuvo la agitacion. Al alcanzar la temperatura ambiente, la suspension fue decantada. El matraz se
rellend luego con agua desionizada, se agité rapidamente durante 5 minutos y se permitié asentarse. La solucién se
filtré luego y el sélido negro resultante fue lavado con 500 ml de agua desionizada.

El sélido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.

El patrén de difraccion de la figura 11 indica la presencia de una cantidad significativa de paladio poco cristalino (Pd,
PDF No.00-046-1043) soportado sobre carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de
Rietveld (método LVol-IB) en ~9.4 nm.

Ejemplo 8
Preparacién de Pd sobre catalizadores de alimina
a. Pd precipitado con glicina sobre alimina (5% Pd-Gly / Alumina)

Se peso6 alimina (9.5 g) y se adicionaron 60 ml de agua desionizada al mismo y se agitd brevemente. Na2PdCls (1.46
g; (34.97% de sdlidos) 0.51 g de metal) se disolvio en agua (8 ml) y se adiciond a la suspension. Esta se agit6é durante
30 minutos. Luego se adiciond glicina (0.35 g, 1 equiv, disueltos en 10 ml de agua) a la suspension. Luego se agité
durante otros 30 minutos.

NaOH (0.31g) se disolvié en agua desionizada (6 ml) y 1.02 ml de solucidn de formaldehido (40%) se adiciond a la
base y se agitd. Esta solucion se adiciond luego a la suspensién. Esta se calent6 luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levant6 el matraz del manto de calentamiento y se adicioné agua desionizada a la suspension hasta
que la temperatura hubo caido por debajo de 60°C, la agitacion también se detuvo. La solucion se filtré luego y el
sélido resultante se lavo con 500ml de agua desionizada. El filtrado tuvo un leve tinte amarillo. El sélido marrdén oscuro
fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.

El patrén de difraccion de la figura 12 indica la presencia de una gran cantidad de paladio poco cristalino (Pd, PDF
N0.00-046-1043) soportado sobre delta alimina. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de
Rietveld (método LVol-IB) en -8.6 nm.

b. Pd sobre alimina — sin precipitante (5% Pd / alimina) (Comparativo)

Se pes6 alimina (9.5g) y se adicionaron 60ml de agua desionizada al mismo y se agit6 brevemente. Na2PdCls (1.46
g; (34.97% de solidos) 0.51 g de metal) se disolvi6é en agua (8 ml) y se adicion6 a la suspension. Esta se agité durante
30 minutos.

NaOH (0.31g) se disolvié en agua desionizada (6 ml) y 1.02 ml de solucién de formaldehido (40%) se adicionaron a la
base y se agitd. Esta solucion se adiciond luego a la suspensién. Esta se calent6 luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levant6 el matraz del manto de calentamiento y se adicioné agua desionizada a la suspension hasta
que la temperatura hubo caido por debajo de 60°C, la agitacién también se detuvo. La solucion se filtré luego vy el
sélido resultante se lavé con 500 ml de agua desionizada.

El sélido de color marréon oscuro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.

El patrén de difraccion de la figura 13 indica la presencia de una cantidad menor de paladio poco cristalino (Pd, PDF
N0.00-046-1043) soportado sobre delta alimina. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de
Rietveld (método LVol-IB) en ~2.6 nm.

Ejemplo 9

Preparacién de catalizadores soportados de platino

Pt/C modificado con lisina

Se pes6 carbén GSX (9.5 g) y se adicionaron 60ml de agua desionizada al mismo. La suspensién se agitd luego y se
hirvié durante 30 minutos.

16



10

15

20

25

30

35

40

ES2618610T3

H2PtCls (2.04 g; (25.0% solution) 0.51 g de metal) se disolvié en agua (8 ml) y rApidamente se adicioné a la suspension
hirviente. Esta fue hervida por otros 30 minutos. Luego se adicion6 rapidamente lisina (0.38 g, 2.61 mmol, 1 equiv,
disueltos en 10 ml de agua), que luego fue hervida por otros 90 minutos.

0.36 ml de solucion de formaldehido (40%) se disolvié en 5 ml de agua junto con una cantidad equimolar de NaHCOs
(0.44 g, 5.18 mmol) y se adiciondé rapidamente a la suspension. La suspension hirviente fue mantenida por otra hora.
Después de este tiempo, la suspension se completd con agua con el fin de enfriar a menos de 60°C.

Después de reposar, el sobrenadante fue decantado el solido negro fue recogido mediante filtracion. Este se lavo
luego con 500 ml de agua desionizada. El sélido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C.

Andlisis de ICP de 5.15% Pt

El patrén de difraccion (no mostrado) indicé la presencia de una gran cantidad de platino cristalino soportado sobre
carbon GSX. El tamafio de cristalita de Pt fue estimado mediante analisis de Rietveld (LVol-IB method) en ~ 9.0 nm.

Ejemplo 10
Preparacion de catalizadores soportados de oro

Se peso6 carbén GSX (9.5g) y se adicionaron 60 ml de agua desionizada al mismo y se agité brevemente. Luego se
dejo reposar la suspension durante 1 hora. Después de este tiempo, se reanudoé la agitacion.

Se disolvi6 tetracloro-aurato de hidrogeno (1.20 g; (41.24% de solucion) 0.51 g de metal) en agua (8 ml) y se adicioné
a la suspension. Esta se agitd durante 30 minutos.

Luego se adicion6 inmediatamente lisina 0.38g (1 equiv, disueltos en 10 ml de agua) a la suspensién, que luego se
agitd por otros 30 minutos.

Se adicionaron 0.63 ml de solucién de formaldehido (40%, 3.5 equivalentes molares) a la suspensién y se agit6 durante
30 minutos. Esta se calentd luego hasta reflujo y se mantuvo esta temperatura por otros 30 minutos. Luego se dejé
enfriar la solucion a la temperatura ambiente, se filtré y el sélido negro resultante se lavd con 500 ml de agua
desionizada.

El sdlido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.

Andlisis de ICP 5.34% Au

El patron de difraccién (no mostrado) indico la presencia de una gran cantidad de oro cristalino soportado sobre carbon
GSX. El tamafio de cristalita de Au fue estimado mediante analisis de Rietveld (método LVol-IB) en ~27.5 nm.

Ejemplo 11
El uso de péptidos para precipitar paladio sobre un soporte
a. Gly-Gly, Diglicina

Se peso carbon GSX (9.5 g) y se adicionaron 60 ml de agua desionizada al mismo y se agité brevemente. La
suspension se dejo reposar por 1 hora. Después de este tiempo, se reanudo la agitacion.

NazPdCls (1.46 g; (34.97% de solidos) 0.51 g de metal) se disolvié en agua (8ml) y se adicion0 a la suspension. Esta
fue agitada durante 30 minutos.

Luego se adiciond inmediatamente diglicina (Gly-Gly) (0.63 g, 4.79 mmol, 1 equiv, disueltos en 10 ml de agua) a la
suspension la cual fue agitada por otros 30 minutos.

NaOH (0.31g) se disolvié en agua desionizada (6ml) y 1.02ml de solucién de formaldehido (40%) se adiciond a la base
y se agitd. Esta soluciéon se adiciono luego a la suspensién. Esta se calentd luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levanto el matraz del manto de calentamiento. Cuando la temperatura hubo caido por debajo de 60°C,
la agitacion también se detuvo. Al alcanzar la temperatura ambiente, la suspension fue decantada. El matraz se rellen6
luego con agua desionizada, se agité rapidamente durante 5 minutos y se permitié asentarse. La solucion se filtré
luego y el sélido negro resultante fue lavado con 500ml de agua desionizada.

El sdlido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.
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El patrén de difraccién (no mostrado) indico la presencia de una gran cantidad de paladio cristalino soportado sobre
carbon GSX carbon. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante andlisis de Rietveld (método LVol-IB) en
~23.9 nm.

b. Gly-Gly-Gly, Triglicina

Se peso carbdén GSX (9.5 g) y se adicionaron 60 ml de agua desionizada al mismo y se agité brevemente. La
suspension se dejo reposar por 1 hora. Después de este tiempo, se reanudo la agitacion.

Na2PdCls (1.46 g; (34.97% de sélidos) 0.51 g de metal) se disolvié en agua (8 ml) y se adiciond a la suspension. Esta
fue agitada por 30 minutos.

Luego se adicioné inmediatamente triglicina (Gly-Gly-Gly) (0.92 g, 4.79 mmol, 1 equiv, disueltos en 10 ml de agua) a
la suspensién, la cual luego fue agitada por otros 30 minutos.

NaOH (0.31 g) se disolvio en agua desionizada (6 ml) y 1.02 ml de solucién de formaldehido (40%) se adiciond a la
base y se agit6. Esta solucion se adicion6 luego a la suspension. Esta se calent6 luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levanto el matraz del manto de calentamiento. Cuando la temperatura hubo caido por debajo de 60°C,
también se detuvo la agitacién. Al alcanzar la temperatura ambiente, la suspensién fue decantada. El matraz se rellené
luego con agua desionizada, se agité rapidamente durante 5 minutos y se permitié asentarse. La solucion se filtré
luego y el solido negro resultante fue lavado con 500 ml de agua desionizada.

El sdlido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.

El patrén de difraccién (no mostrado) indicé la presencia de una gran cantidad de paladio cristalino soportado sobre
carbon GSX. El tamafio de cristalita de Pd ha sido estimado mediante analisis de Rietveld (método LVol-IB) en ~21.3
nm.

Ejemplo 12

Se prepard un complejo de bis(glicinato) de paladio (I1) (Pd(gli)2) de acuerdo con el método descrito por J. S. Coe y J.
R. Lions en J. Chem. Soc. A, 1971, 829-33. Este fue usado luego como un precursor en la reaccion donde el
aminoéacido ya estaba acomplejado al metal antes de la adicion.

Se peso6 carbon GSX (9.5 g) y se adicionaron 60 ml de agua desionizada al mismo y se agit6 brevemente. La
suspension se dejo reposar por 1 hora. Después de este tiempo, se reanudo la agitacion.

Pd(gli)2 (1.22 g, 4.79 mmol, 0.51 g de metal) se disolvié en agua (20 ml) y se adiciond a la suspension. El complejo no
fue tan soluble y por lo tanto tuvo que calentarse para pasar a soluciéon. Después de la adicién, se observé que en
mucho de este se precipitd. Este se agité durante 2 horas. Después de este tiempo, no hubo sefial visible de precursor
de paladio, ni en solucion ni como sélido. Sin desear adaptarse por la teoria, se cree que en el solvente adicional, este
se habia disuelto y pegado al soporte de carbon.

NaOH (0.31 g) se disolvié en agua desionizada (6 ml) y 1.02 ml de solucién de formaldehido (40%) se adicioné a la
base y se agitd. Esta solucion se adiciond luego a la suspensién. Esta se calent6 luego hasta 90°C. Al alcanzar esta
temperatura, se levanto el matraz del manto de calentamiento. Cuando la temperatura hubo caido por debajo de 60°C,
la agitacion también se detuvo. Al alcanzar la temperatura ambiente, la suspension fue decantada. El matraz se rellen6
luego con agua desionizada, se agit6 rapidamente durante 5 minutos y se permitié asentarse. La solucién se filtro
luego y el sélido negro resultante fue lavado con 500 ml de agua desionizada.

El sdlido negro fue recogido y secado en el horno a 90°C por 24 horas.

El patrén de difraccion (no mostrado) indica la presencia de una cantidad menor de paladio poco cristalino (Pd, PDF
No.00-046-1043).

Ejemplo 13
0.5% Pd-Gly/Grafito

Se colocaron 9.95 g de grafito Timcal T44 en un matraz de fondo redondo y a esto se adicionaron 60 ml de agua se
adiciond. Esto fue agitado durante una hora antes de que se adicionara a esto 0.146 g de Na2PdCls (en 10 ml de agua
desionizada). Glicina (0.035 g) fue luego disuelta en 10 ml de agua y rapidamente se adiciono6 a la suspension, la cual
fue agitada por otros 30 minutos. Se combinaron NaOH (0.062 g) y solucion de formaldehido (0.204ml) y a continuacion
se adicionaron a la suspensién, antes de calentar 90°C. Al alcanzar esta temperatura, se adicioné exceso de agua
para llevar la temperatura abajo a 60°C. El sélido negro resultante se filtré luego, se lavé con agua (500ml) y se seco
en el horno a 105°C por 2 dias.
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Andlisis de ICP: Pd 0.42%

Las figuras 14ay 14b son andlisis de TEM del catalizador de Pd modificado con glicina sobre grafito. Los catalizadores
soportados sobre grafito tienen particulas presentes muy grandes y facetadas, con un tamafio promedio de particula
de aproximadamente 40 nm. Un nimero de particulas presenta limites claros del grano, lo cual, sin atarse por la teoria,
podria indicar que las particulas crecieron juntas a partir de dos puntos de nucleacion diferentes. Adicionalmente,
varias particulas presentan un efecto de difraccion extrafio en el rayo de electrones lo cual puede ser un resultado de
su tamafio relativamente grande.

La figura 15 ilustra el andlisis de XPS del catalizador de Pd modificado con glicina sobre grafito.
El método anterior también fue usado para preparar catalizadores cargados con 1%, 2.5% y 5%.
Ejemplo 14

Au-Pd-Lis / GSX (1:1 % en peso con respecto a cada metal)

Se suspendieron 9.5 g de carb6n GSX en 60 ml de agua desionizada. Se dej6 reposar esto por una hora antes de
comenzar agitar. Las sales metalicas (Na2PdCls4 0.73 g y HAUCl4 0.62 g) se disolvieron en 10 ml de agua y rapidamente
se adicionaron a la suspension. Esta se agité durante 30 minutos. Luego se disolvié monohidrato de lisina (0.61 g) en
10ml de agua y rapidamente se adicioné a la suspension y esta se agité6 durante otros 30 minutos. Se disolvieron
NaOH (0.34 g) y formaldehido (0.85 ml) en 10 ml de agua y esta solucién se adicioné a la suspensién, que luego se
calent6 hasta la ebullicién. Esta se mantuvo a esta temperatura por 30 minutos. Después de esto, se adicioné agua a
la suspensién para disminuir la temperatura a 60°C. Estas se dejo enfriar a la temperatura ambiente. Luego se filtro y
se lavé la suspension con 500 ml de agua. El sélido negro resultante fue recogido y secado en el horno por 3 dias.

Andlisis de ICP: Au 2.60%, Pd 2.55%

XRD: El patrén de difraccién de la figura 16 indica la presencia de una gran cantidad de oro poco cristalino (Au, PDF
N0.00-004-0784) soportado sobre carb6n GSX. El tamafio de cristalita de Au ha sido estimado mediante analisis de
Rietveld (método LVol-IB) en ~9.9 nm. No hay evidencia de especies cristalinas de Pd.

La figura 17 es el andlisis de TEM del catalizador Au-Pd-Lis / GSX.

El método anterior también se ha usado para preparar catalizadores de Au-Pd-Lis / GSX con diferentes proporciones
de metal, por ejemplo 0.5:1, 2:1, 4:1 y 9:1 % en peso con respecto a Au y Pd, respectivamente, como también
diferentes combinaciones de metales, por ejemplo AuPt y PdPt.

Ejemplo 15

Datos de catalisis

a. Reacciones de N-desbencilacion

Un aspecto del trabajo catalitico se ha enfocado en reacciones de N-deshencilacion que contienen grupos de cloruro
de arilo y la hidrogenacién de cloronitrobenceno. En ambos casos, la conversion a cloroanilina procedié con
significativamente menos reaccion de la funcionalidad de cloruro de arilo que los catalizadores estandar. Esta fue
beneficiada ademas por la adicion de acido clorhidrico a la mezcla de reaccion, lo cual retardd6 ain mas la
deshalogenacién no deseada.

Se estudio la hidrogenacion de 2-cloroanilina protegida con N-bencilo. Se examind una gama de condiciones pero se
encontraron adecuadas las condiciones de una solucién de etanol de 0.5 M, con reaccién a 50 °C, 1 bar de Hz, con

una proporcion de catalizador a sustrato de 1:250. Las soluciones contenian 1,4-dioxano como un estandar interno
para los andlisis resultantes.

Hy: PA/C
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Las reacciones se llevaron a cabo en un recipiente Baskerville 10 reactor multicelda usando 5 ml de la solucion
etandlica. Cuando se requirié la adicion de acido se adicionaron 0.5 ml de acido clorhidrico (1 molar equivalente con
respecto al sustrato) a la mezcla de reaccion. El andlisis de las soluciones se hizo usando GCMS. La presencia de
acido dio lugar con frecuencia a la precipitacion de sales de la solucién. Con el fin de asegurar que todos los productos
pudieran analizarse, se realiz6 una extraccion basica antes del andlisis. Esto involucrd la adicion de una solucion de
NaOH de 10 M (~ 5 ml) y diclorometano (~10 ml). Una agitacion vigorosa y una extraccion de la capa organica
permitieron obtener un analisis que diera balances de masa satisfactorios.

El analisis del catalizador de Pd/C precipitado con lisina fue examinado en diferentes periodos de tiempo en la N-
desbencilacion, tanto en la presencia (LisH) como en la ausencia (Lis) de un equivalente de HCI (véase la figura 18).

La figura 18 muestra que en ausencia de acido, el proceso de deshalogenacion inicialmente reduce su velocidad, con
el tiempo comienza a formarse anilina, lo cual ilustra la disociacion lenta del enlace de cloruro de arilo. En contraste,
en presencia del acido el paso no deseado de deshalogenacion es retardado significativamente de modo que después
de 90 minutos ya hay méas de 90% del producto deseado 2-cloroanilina.

Se realizaron reacciones analogas usando un catalizador estandar de Pd/C de 5% (tipo 39), y estas se corrieron
nuevamente en presencia (39H) y ausencia (39) de un equivalente molar de acido clorhidrico (figura 19). En ausencia
de acido, la deshalogenacién fue un proceso rapido con mas de 95% de anilina formada después de apenas 45
minutos. Cuando se adicion6 acido, la velocidad del procedimiento de deshalogenacién se disminuy6 con 68% del
producto deseado al final de la reaccion, y el balance fue de anilina. Sin embargo, esto es dramaticamente menos que
en el catalizador precipitado de aminoacido.

También se mostré que ocurren resultados similares cuando se usan los isémeros analogos meta y para.

La reaccion también ha sido examinada usando catalizadores precipitados usando diferentes ligandos. La figura 20
muestra las mismas condiciones de reaccion para la N-desbencilacion corrida por una hora.

b. Hidrogenacion de cloronitrobenceno

Los catalizadores de metal soportados de la presente invencion han mostrado una propension a retardar las
reacciones de deshalogenacién en hidrogenaciones de cloronitrobenceno.

NOa NH» NH»

H, (3 bar) Cl
Pd/C 5
EtOH

Las reacciones se realizaron en un recipiente Baskerville 10 reactor multicelda usando 5 ml de la solucion etandlica.
Cuando se requirié la adicién de &cido, se adicionaron 0.5 ml de acido clorhidrico (1 equivalente molar con respecto
al sustrato) a la mezcla de reaccion. El analisis de las soluciones se hizo usando GC o GCMS. La presencia de acido
dio lugar con frecuencia a la precipitacion de sales de la solucion. Con el fin de asegurar que todos los productos
pudieran analizarse, se realizé una extraccion basica antes de andlisis. Esto involucr6 la adicion de solucién de NaOH
de 10 M (~ 5 ml) y diclorometano (~ 10 ml). Una agitacion vigorosa y extraccion de la capa organica permitieron obtener
un analisis que diera balances de masa satisfactorios.

Los siguientes datos se tomaron después de una corrida de 2.5 horas, con el fin de asegurar la conversién completa
de los materiales de partida.

Anilina 2-Cloro-anilina  2-Cloronitrobenceno CIAn:An
Pd-acido 6-aminocaproico / C 32.82% 67.18% 0.00% 2.05
Pd-1,6-Diaminohexano / C 5.25% 43.41% 51.34% 8.27
Pd-Hexilamina / C 42.75% 57.25% 0.00% 1.34
Pd-Lisina/ C 30.00% 70.00% 0.00% 2.33
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Pd-Glicina/ C 22.82% 77.18% 0.00% 3.38
Pd-GlyGly/ C 19.80% 72.60% 0.00% 3.67
Pd-GlyGlyGly / C 17.40% 74.70% 0.00% 4.30
Pt-Lisina/ C 9.40% 79.60% 0.00% 8.48
Pt /C (Tipo 18) # (comparativo) 24.0% 28.20% 0.00% 1.17
Pd/C (Tipo 39) (comparativo) 88.84% 11.16% 0.00% 0.13

Solucion de EtOH de 0.5 M, 50°C, 3 bar de H2, proporcion molar catalizador : sustrato de 1:1000 proporcion de
productos por medio de analisis de GCMS

#Nota: cantidades significativas de ciclohexilamina (8.3%) y diciclohexilamina (27.8%) y otros productos (8.9%)
también fueron observadas en esta transformacion

Solucién de EtOH de 0.5 M, 50°C, 3 bar de Hz, proporcion molar catalizador : sustrato de 1:1000 proporcion de
productos por medio de andlisis de GCMS

#Nota: cantidades significativas de ciclohexilamina (8.3%) y diciclohexilamina (27.8%) y otros productos (8.9%)
también fueron observadas en esta transformacion

Después de este tiempo, el catalizador de Pd/C estandar ha resultado en una deshalogenacién casi completa. En
contraste, los catalizadores modificados con amino mostraron, todos, grandes cantidades de la deseada 2-cloroanilina
- en cuyo caso los catalizadores modificados con lisina parecieron ser los mejores para esta reaccion.

Cuando se usa el catalizador estandar, la absorcion de hidrégeno es rapida y va muy por arriba de la absorcion teérica
requerida para reducir el grupo nitro. La velocidad de reaccién disminuye luego, por lo que se cree que los grupos de
cloruro de arilo se reducen luego. Esto se confirma mediante andlisis de GCMS después de 2 horas, lo cual revela
gue el 80% de la mezcla de reaccion es anilina.

En contraste, la absorcién de hidrogeno del catalizador modificado con lisina disminuye su velocidad antes que el
catalizador estandar. La velocidad de reacciéon también se ralentiza y se cree que esto se debe a que ocurre una
deshalogenacién mas lenta.

La adicion de acido clorhidrico también ha demostrado ser ventajosa para esta reaccién al minimizar la velocidad de
deshalogenacion. La adicién de un equivalente de acido clorhidrico a la mezcla de reaccion dio lugar a un incremento
en la selectividad del catalizador modificado con lisina en mas de 90% de selectividad.

Se ha mostrado que el uso de nanocatalizadores bimetalicos de oro-paladio es ventajoso sélo para el sistema de
paladio. La reduccion en la deshalogenacién no deseada del sustrato se observa en las curvas de absorciéon de
hidrégeno (véase la figura 21).

Las reacciones se realizaron usando 60 ml de una solucién de etanol de 0.5 M del sustrato que contenia octano como
un estandar interno en una autoclave Parr de 100 ml. Se usaron 60 mg del catalizador cargado al 5% y 120 mg del
catalizador cargado al 2.5% (proporcion molar de catalizador a sustrato de 1:1000). Las condiciones usadas fueron
una temperatura de 50 °C y una presion de 3 bar de Hz y agitacion mecéanica a 400rpm.

c. Hidrogenacion de alquinos
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Hidrogenacion selectiva de 3-Hexin-1-ol

Se selecciona inicialmente una cantidad de catalizadores a base de paladio que fueron modificados con aminoacidos
en un recipiente Baskerville 10 reactor multicelda. Esto mostré que una cantidad de los catalizadores modificados con
aminoéacido dio grandes cantidades del producto cis-alqueno deseado, en comparacion con el catalizador Lindlar
estandar, envenenado con plomo. En contraste, la muestra analoga de Pd/C al 5% (87 L) ocasiond casi la total

reduccion a 1-hexanol insaturado.

22



ES2618610T3

onneledwo)

"91UuaJayIp obe arejoap as anb sousw e ‘osad Ud [eIBW B %G UBUSNUOI Salopezifered so| A XSO ION uogled sa auodos gN

%€8'96 %EV V8 %Vv9°L0T %.LS°ST %¢29°0 %GT'68 %€0°¢C « (epun
ap Jopezifered) E00eD qdpPd

%V8 €6 %/.2'8€ %86 70T %EL'TI %€9°0 %650 %€ES'T 1dd sA7 pd
%ET'89 %6¢Z°C %¢Z6°L6 %TL' L6 %.0°0 %10 %00°0 »iopezijered uis- odue|g
%8E 176 %.LE'6.L %68 T0T %€9°0¢ %0Z'T %699/ %SV’ HOEN €04V /eudl|o pd
%.LE'S6 %907 L %S9°€0T %V¥6°SC %/.8°0 %CT' V. %ET'C £OYV / eunIO pd
%8L'T %00°00T %SZ 10T %000 %.LETL %08'T %CC'1T x (128) O/Pd %S
%8¥'¢L %00°00T %S9°00T %00°0 %€EE'8 %G6'CL %c0'vT eulueefiusd-1
%.LE'SL %00°00T %<c€'00T %000 %81 L %<Z9'S. %6€°CT euluefejius4-a
%¢cZ6°E6 %/.9°99 %€0'T0T %EE'EE %98°0 %6S5°€9 %0€'C Bulss
%GE' €6 %00°.6 %712'¢0T %00°€ %8S'T %T9'C6 %18'€ euluibly
%86°.8 %00°00T %92 10T %000 %09°¢ %80°68 %899 euluely
%88'E6 %C1°S9 %T18°¢0T %88 7€ %€E0'T %8L'€9 %TEC euljold
%9€°6S %00°00T %.5°'66 %000 %98°0T %0T°6S %6€'T¢ (Pd %T 8p ebied) euidl9
%0076 %CY'98 %6.°¢0T %8S'E€T %ET'T %G8'E8 %60°€ (Pd %S ap ebired) eunl|o
%65 €6 %vr €S %L0 70T %95 9% %L8°0 %2Z8°€S %20°C (Pd @p %0T ap ebIed) euIo
pepiAnos|as UQISIBAUOD | esew ap aouefeq |0-T-UIX8H-E |ouexaH-T |0-T-USX8H-E-SI0 | |0-T-UdXaH-E-suel] 10peslipoN

D9 ap sisifeue ‘000T:T OlesISNS/Iopeziferes [ap fejow ugiiodoid ‘sulw Og ‘2H ap Jeq € ‘D,0€ ‘W G0 9P HOIZ P UOIdN|OS "OpIoBOUILIE
UOD SOpPEeDIIPOW Salopezijered SauaJalIp opuesn |0-T-UIXay-€ ap ugloeuaBolply ap pepiAlde A PepIANDS|aS ap solep ‘esew ap aoueleq ‘ojonpold ap ugionguIsSIp ap ejgel

23



ES2618610T3

Una cantidad de muestras también se ensayaron en una autoclave sencilla Parr usando las mismas condiciones de
reaccion. Las curvas de absorcion de hidrégeno para catalizador L indlar (PdPb/CaCOs), Pd/C (Tipo 39) y Pd-Gly
[ T44 se proporcionan en la figura 22.
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REIVINDICACIONES
1. Un catalizador de metal soportado en el que el catalizador comprende al menos un metal seleccionado del grupo
VIl o IB de la tabla periddica, el catalizador se modifica por medio de al menos una amina y el catalizador comprende
particulas facetadas, siempre que cuando el metal es Pt y el soporte es Al203z, la amina no es:
a) S-bencil-L-cisteina;
b) N-bencil-S-bencil-L-cisteina;
c) éster etilico de L-cisteina;
d) éster etilico de S-bencil-L-cisteina;
e) éster etilico de N-bencil-S-bencil-L-cisteina;
f) éster etilico de S-fenil-L-cisteina; o
g) éster etilico de N-bencil-S-fenil-L-cisteina.

2. Un catalizador de acuerdo con la reivindicacion 1, en el cual el soporte se selecciona del grupo que consiste en
carbon, alimina, carbonato de calcio, titania, silice, zirconio, cerio y una combinacién de los mismos.

3. Un catalizador de acuerdo con la reivindicacion 1 o la reivindicacion 2, en el cual el metal se selecciona del grupo
gue consiste en rutenio, rodio, paladio, osmio, iridio, platino, oro, plata, cobre, hierro, cobalto, niquel y una combinacién
de los mismos.

4. Un catalizador de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el cual la amina se selecciona
del grupo que consiste en aminoacidos naturales, aminoacidos no naturales, péptidos, alquilaminas sustituidas o no
sustituidas, alquildiaminas sustituidas o no sustituidas, alquilpoliaminas sustituidas o no sustituidas y combinaciones
de las mismas.

5. Un catalizador de acuerdo con la reivindicacion 4, en el cual la amina se selecciona del grupo que consiste en lisina,
glicina, prolina, alanina, serina, fenilalanina, asparagina, acido aspartico, valina, butilamina, acido 6-aminocaproico,
1,6-diaminohexano, hexilamina y combinaciones de los mismos.

6. Un catalizador de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el cual el catalizador es:

Metal(es) Soporte Amina
Paladio Carbén Lisina
Paladio Carbén Glicina
Paladio Carbén Prolina
Paladio Carbén Alanina
Paladio Carbén Arginina
Paladio Carbén Serina
Paladio Carbén Fenil alanina
Paladio Carbon Asparagina
Paladio Carbon Acido aspartico
Paladio Carbén Valina
Paladio Carbén Butilamina
Paladio Carbon Acido 6-aminocaproico
Paladio Carbén 1,6-diaminohexano
Paladio Carbén Hexilamina
Paladio Allmina Glicina
Paladio Carbén Gly-Gly
Paladio Carbon Gly-Gly-gly
Platino Carbén Lisina

Oro Carbén Lisina
Oro-paladio Carbén Lisina
Oro-platino Carbén Lisina

Paladio-platino Carbon Lisina

7. Un catalizador de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el cual el catalizador que
comprende cristalitas.
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8. Un catalizador de acuerdo con la reivindicacion 7, en el cual el tamafio de las cristalitas es desde aproximadamente
1 nm a aproximadamente 50 nm.

9. Un procedimiento para la preparacion de un catalizador de metal soportado, tal como se define en cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 8, en el cual el procedimiento comprende los pasos de:

a) mezclar un soporte, al menos una sal hidrosoluble de metal y al menos una amina en un solvente acuoso; y
b) adicionar un agente reductor para formar el catalizador de metal soportado;
y en el cual los pasos (a) y (b) se llevan a cabo como una reaccion en un sélo recipiente.

10. Un procedimiento de acuerdo con la reivindicacién 9, en el cual la al menos una sal hidrosoluble de metal se
selecciona del grupo que consiste en:

(i) M2PtXz en la cual M es H, Li, Na, Ko NHz y X es Cl, Br, I, NO3, OH o CN;

(ii) M2PtXs en la cual M es H, Li, Na, Ko NHs y X es Cl, Br, I, NOs, OH o CN;

(iif) PtX2 en la cual X es Cl, Br, I, NOs, OH o CN;

(iv) PtX4 en la cual X es Cl, Br, I, NOs3, OH 0 CN;

(v) Pt(NH3)syXy enla cual Xes Cl, Br,1o0 NOseyesO,1, 2,304

(vi) M2PdX4 en la cual M es H, Li, Na, Ko NHz y X es Cl, Br, I, NO3, OH, CN o0 HCOs;

(vii) M2PdXe en la cual M es H, Li, Na, Ko NHs y X es Cl, Br, |, NOs, OH o CN;

(viii) PdXz en la cual X es Cl, Br, I, NOs, OH o CN;

(ix) MAuXsenlacualMes H, Li, NaoKy XesCl,Brol;

(X) AuXs en la cual X es OAc, ClI, Br, | o0 OH;

(xi) AuX en la cual X es CI, Br, 1 0 CN;

(xii) RhX3z en la cual X es Cl, Br, | 0 NOs;

(xiil) RuXz enla cual Xes Cl,Bro;

(xiv) NiXz en la cual X es F, Cl, Br, I, OH, OAc 0 NOgs; y

(xv) Pd(oxalato), Ni(oxalato), Ni(oxalato).2H20, [Rh(OAc)2]2, NiCOs, Ni (citrato).xH20.

11. Un procedimiento de acuerdo con la reivindicaciéon 9 o reivindicacion 10, en la cual el agente reductor es (i) una
ﬁ?dTé)g;g?](g.én de una base y formaldehido, (ii) un formiato, (iii) un borohidruro, (iv) un hipofosfito, (v) hidrazina, o (vi)

12. Un procedimiento de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 9 a 11, en la cual el paso (a) y el paso (b) se
llevan a cabo a una o mas temperaturas entre aproximadamente 15°C y 100°C.

13. Un procedimiento para la preparaciéon de una amina opcionalmente sustituida, el cual comprende el paso de
hidrogenar una bencilamina opcionalmente sustituida en presencia de hidrégeno y de un catalizador de metal
soportado, tal como se reivindica en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8.

14. Un procedimiento para la preparacion de una arilamina opcionalmente sustituida, el cual comprende el paso de
hidrogenar un compuesto arilo opcionalmente sustituido, que comprende uno 0 mas grupos nitro, en presencia de
hidrégeno y de un catalizador de metal soportado, tal como se define en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8.

15. Un procedimiento para la preparacion de un alqueno opcionalmente sustituido, el cual comprende el paso de

hidrogenar un alquino opcionalmente sustituido en presencia de hidrégeno y de un catalizador de metal soportado tal
como se define en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8.
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