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El premi Nobel de quimica de I'any 2010 ha reconegut el treball de tres quimics que du-
rant els anys 70 i 80 van obrir el cami a la realitzaci6 de certes sintesis organiques que
ara resulten fonamentals per a I'elaboracio de substancies d’interés en medicina, microe-

lectronica ...
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1. El context

Si fem un recompte dels deu darrers veredictes
dels premis Nobel de quimica veurem que s’han
distribuit de la segiient manera:

e sis per a treballs relacionats amb la quimica bio-
logica

e tres per a treballs relacionats amb la quimica
sintetica,

e iun, el del 2007, sobre catalisi heterogénia.

La feina dels premiats d'aquest any s'integra
clarament dins del vessant sintétic, que no és el
majoritari, perd que agrupa una tercera part dels
premiats. A més, també es pot esmentar que no es
concedeix per cap molécula o material contret pero
si a métodes per a facilitar sintesis. Tampoc no es
premia al 2010 un treball recent del nou segle siné
gue encara s’'esta reconeixent la importancia dels
treballs fets a la década de 1970.

Aixi, el darrer Premi Nobel de Quimica, el cor-
responent al 2010, s’ha atorgat a Richard F. Heck,
Eiichi Negishi i Akira Suzuki (fig. 1) “pel desenvolu-
pament de reaccions de sintesi d'acoblament cre-
uat catalitzades per pal-ladi. Una innovadora eina
quimica que ha millorat enormement les possibili-
tats dels quimics per crear productes quimics com-
plexos, per exemple molécules basades en carboni
tan complexes com les creades per la propia natu-
ralesa”. (Premi Nobel de Quimica, 2010).
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Figura 1. Els guanyadors del premi Nobel de qui-
mica del 2010. D’esquerra a dreta, el nord-america

Heck, i els japonesos Negishi i Suzuki (Premis No-
bel, 2010).

2. La ciéncia

Com és prou sabut, la quimica organica es basa
en la capacitat dels atoms de carboni de crear ca-
denes entre si. D’aguesta manera es poden obtenir
molécules noves amb noves propietats, diferents
de les de les substancies naturals: nous medica-
ments, detergents no contaminants, les necessari-
es per aconseguir noves fonts d’'energia, plastics
biodegradables, tractaments agricoles molt menys
contaminants... Només coneixent les lleis dels en-
llagos és facil dibuixar noves molecules... pero re-
sulta molt més dificil fer-ho efectivament al labo-
ratori. Aquests processos cal dirigir-los “des de fo-
ra” controlant-ne les condicions perqué siguin adi-
ents per obtenir el resultat perseguit. Pero, tot i aixi,
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aconseguir de fer els enllagos correctes entre a-
toms de carboni, de manera selectiva, resulta dificil
a la practica ja que el carboni participa gairebé
sempre en enllacos forts i €s un element dificil d'ac-
tivar, de trencar uns enllacos per fer-ne uns altres,
cosa que requereix una activacio selectiva.

Els primers métodes ideats pels quimics per a-
conseguir de realitzar enllagcos entre atoms de car-
boni van funcionar en molécules petites, perd quan
es tractava de molécules grans, es produien tants
subproductes indesitjats que a la practica aquestes
reaccions esdevenien inviables.

Les reaccions de Grignard (fig. 2), Nobel de
Quimica el 1912, (fig. 3) ofereixen una alternativa
poc satisfactoria, ja que s’hi necessita un grup car-
bonil i resulten incompatibles amb grups amino o
alcohol.
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Figura 2. Procés general de les reaccions de Gri-
gnard.

Figura 3. Victor Grignard, premi Nobel de quimica
el 1912, juntament amb Paul Sabatier. (Premis No-
bel, 2010).

La soluci6 actual sén les reaccions d’acobla-
ment creuat, unes reaccions en fase homogénia
catalitzades sobretot per pal-ladi, perd també per
niquel, iridi, coure, rodi... de la forma:

R-M + R’-X —39 R-R’ + M-X

on R i R” son fragments organics acabats en un
atom de carboni, X és un element més electronega-
tiu que el carboni, com clor, brom, iode... i M és, en
principi, un altre element menys electronegatiu que
el carboni. Segons la identitat de la molécula R-M
es parla de diferents reaccions

e R-BX, reaccio de Suzuki
e R-ZnX reaccio de Negishi
¢ R-CR;=CR, reacci6 de Heck

e altres...

En aquests processos el pas fonamental és que
els dos fragments organics R, R” quedin units al
metall mitjan¢ant enllagos, de manera que els a-
toms de carboni units al pal-ladi quedin prou pro-
pers entre si perqué a continuacié s'alliberin del
metall realitzant un enlla¢ simple carboni—carboni,
unint aixi les dues molécules en una de sola, més
complexa.

Aquestes reaccions signifiquen un pas endavant
en la sintesi organica per diversos motius:

requereixen unes condicions de reacci6 suaus
permeten un gran ventall de grups funcionals
e preparacio senzilla del reactiu

La tecnica pot semblar senzilla, perd no ho és,
ja que requereix I'Gs d'additius, unir els lligands
amb el metall, la preparacioé dels reactius...

A més a més, permeten sintetitzar una gran va-
rietat de substancies amb aplicacions practiques.
Per exemple, substancies naturals (com les utilit-
zades com a fungicides per a Us agricola), medica-
ments (antitumorals, morfina...), agonistes, produc-
tes d'interés industrial (reines per a microelectroni-
ca...)

Figura 4. Discodermia Dissoluta, una esponja del
mar Carib que es defensa dels depredadors amb
diverses substancies toxiques, com la discodermo-
lida.
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Una de les substancies que aquestes noves téc-
nigues han permes de sintetitzar és la discoder-
molida (fig. 5), una substancia secretada per una
esponja (fig. 4) que s’ha comprovat que té efectes
antitumorals. Actualment s'investiguen les seves
possibilitats com a medicament.

Figura 5. Formula estructural de la discodermolida. ‘

Evidentment, seria impossible obtenir-ne quanti-
tats importants només a partir de I'esponja. Per ai-
X0 es va intentar, amb exit, la seva sintesi (figs. 6 i
7) mitjancant el procediment de Negishi, obrint d’a-
guesta manera el cami vers la seva obtencio6 indus-
trial.
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Figura 6. La discodermolida, mostrant I'enllag que
es va poder realitzar mitjangant una reaccié d’'aco-
blament creuat pel métode de Negishi. (Premi No-
bel, 2010)
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Figura 7. Mecanisme del pas crucial en la sintesi
de la discodermolida. a) El iode, element electrone-
gatiu, atrau electrons del carboni, disposant-lo a re-
accionar amb I'atom de pal-ladi, ric en electrons. b)
L'atom de pal-ladi esdevé lleugerament deficient en
electrons i reacciona amb el carboni que és ric en
electrons gracies a I'accio de I'atom de zinc. ¢) Un
cop units a I'atom de pal-ladi els dos carbonis estan
preparats per unir-se gracies a la seva proximitat.
d) Els dos atoms de carboni ja s’han enllacat i dei-
xen lliure el pal-ladi per iniciar un altre cicle. (Premi
Nobel, 2010)

Pel que fa als métodes d’acoblament creuat les
recerques actuals busquen obtenir millors resultats
amb substrats dificils (com alguns alquils), s’explo-
ren les possibilitats d'altres catalitzadors menys to-
Xics 0 més barats que el pal-ladi —entre ells el fer-
ro—, s'estudien nous procediments per augmentar-
ne la selectivitat o per facilitar la preactivacié dels
substrats.
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3. Les persones

Els tres quimics premiats han treballat sempre
de forma separada.

Heck, el pioner, va publicar els seus primers tre-
balls sobre el tema entre 1968 i 1972. Al principi
treballa amb derivats de mercuri, que després
substitueix per halurs. Va néixer el 1931 i ha de-
senvolupat la seva carrera entre la industria i la u-
niversitat.

Negishi sistematitza el métode entre els anys
1975 1979, una tasca que va resultar molt produc-
tiva. Es va especialitzar en la reaccié que ara porta
el seu nom. Va comencar treballant amb alumini
pero al final comprova que el zinc funciona millor.
També s’ha mogut entre la indUstria i la universitat.
Nascut el 1935 a la Xina pero de nacionalitat japo-
nesa, encara segueix en actiu.

Suzuki és qui porta a I'exit aquesta linia de re-
cerca. S'adona rapidament que la utilitzacié d'orga-
noborans amb catalitzadors de pal-ladi i en pre-
séncia d’'una base produeixen una reaccié molt efi-
cient. Publica els seus treballs més importants

durant els anys 80. La seva reaccid ha resultat la
més utilitzada perqué tolera molts grups funcionals
i resulta poc toxica. Gracies a ella s’ha pogut sinte-
titzar una gran varietat substancies d'interes in-
dustrial: medicaments, cristalls liquids, polimers e-
lectroluminiscents... Nascut el 1930, ha treballat
sempre a la universitat.

Cal dir que Stille també va fer un treball impor-
tant de sistematitzacié perd mori en accident d'avi-
aci6 el 1990.

El treball en aquest camp ha estat obra de di-
versos investigadors, no només dels premiats. Pero
no hi ha cap dubte del paper clau que hi tingueren
Heck, com a pioner, Negishi, com a sistematitzador
i Suzuki com a culminacié reeixida d'aquesta linia
de recerca.
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