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KATA PENGANTAR

_ Nasional Sains adalah kegiatan rutin yang diselenggarakan oleh Fakultas
% &an lmu Pengetahuan Alam Institut Pertanian Bogor sejak Tahun 2008. Tahun
“sienggaraan yang ke-5, dengan tema “Sains Sebagai Landasan Inovasi dalam
Lingkungan dan Pertanian Berkelanjutan”.
_ i bertujuan mengumpulkan peneliti-peneliti  dari berbagai institusi
% & penelitian baik perguruan tinggi maupun lembaga-lembaga penelitian dari
“imesia untuk memaparkan hasil-hasil penelitian terkait penerapan sains (statistik,
Wimatologi, kimia, matematika, ilmu koputer, fisika, dan biokimia) pada
produktivitas pertanian dalam arti luas. Seminar Nasional Sains V ini akan diikuti
% &an 200 orang peserta dengan sekitar 80 peserta sebagai pemakalah pada sesi
paralel yang berasal dari berbagai perguruan tinggi dan lembaga penelitian di

Mharapkan dari kegiatan ini dapat memberikan informasi perkembangan sains,
i Swowasi-inovasi teknologi yang berlandaskan sains, meningkatkan interaksi dan
* antar peneliti, pemerhati, dan pengguna sains dan teknologiserta menjalin
mset dan penerapan sains dan teknologi antar peneliti, pemerhati, dan pengguna
Sekmologi khususnya yang terkait dengan peningkatan produktivitas pertanian.

mengucapkan selamat mengikuti seminar, semoga memberikan manfaat
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STUDI KONDISI REAKSI KOPLING SILANG HECK MENGGUNAKAN
KATALIS POP-PALADIUM

Sri Sugiarti'”
'Departemen Kimia, FMIPA IPB, Bogor
sri.sw07@gmail.com

ABSTRAK

Reaksi pembentukan ikatan C-C melalui kopling silang senyawa alkena terminal
dengan aril halida yang dikatalisis oleh logam paladium, dikenal sebagai reaksi Heck.
Reaksi Heck merupakan “alat” yang sangat berguna dalam sintesis senyawa organik.
Namun, pemanfaatannya secara luas terhambat oleh ketidakstabilan katalis paladium
yang digunakan, serta mahalnya substrat yang digunakan sebagai bahan baku.
Reaksi Heck klasik memanfaatkan kompleks tipe PdL, sebagai katalis dan Pd(0)
dipercaya sebagai spesi aktif. Oleh karena itu Pd(0) harus distabilkan oleh ligan
dengan halangan sterik yang besar. Kompleks PdL, tidak aktif terhadap reaksi Heck
aril klorida.  Penggunaan ligan pengkelat tipe PCP (fosfor-karbon-fosfor)
menstabilkan logam Paladium menghasilkan kompleks PCP-Pd. Namun katalis ini
hanya aktif terhadap aril bromida dan aril lodida, tidak terhadap aril klorida.
Modifikasi ligan menghasilkan ligan pengkelat tipe POP (fosfor-oksigen-fosfor)
dapat mengkatalisis reaksi Heck aril klorida. Namun tidak selurth kompleks tipe
POP-Pd aktif terhadap reaksi Heck aril halida. Penelitian ini mengamati kondisi
reaksi yang aktif terhadap reaksi katalisis Heck untuk aril klorida. Ditemukan bahwa
reaksi Heck menggunakan kompleks POP-Pd sangat tergantung pada basa yang
ditambahkan ke dalam reaksi, juga bahwa ligan ancillary pada kompleks POP-Pd
sangat berpengaruk. Kompleks POP-Pd-CI aktif sebagdi katalis untuk reaksi Heck
aril klorida, namun kompleks POP-Pd-I tidak aktif

Kata Kunci: Reaksi Heck, logam paladium, ligan pengkelat POP, aril halida, alkena
terminal

1 PENDAHULUAN

Vinilasi dari aril halida yang dikatalisis oleh palladium merupakan metode
sintesis yang sangat penting untuk menghasilkan ikatan baru karbon-karbon (Heck 1068).
Sejak ditemukan tahun 1960-an, reaksi Heck telah dipelajari secara intens oleh banyak
ahli kimia sintetis. Dari sudut pandang sintesis, reaksi kopling silang (cross coupling) ini
sangat menarik karena tingginya selektivitas kimia, dan kondisi reaks; ringan (mild),
sehingga dikaitkan dengan rendahnya sifat toksik, dan biaya pereaksi yang digunakan.
Metode ini telah digunakan pada sintesis intermediat bahan kimia murni seperti pada
pembuatan Naproxen, obat pereda nyeri dan antiinflamasi (DeVries 2001). Reaksi Heck

secara umum ditulis sebagai berikut:

%
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R1 Rz R RZ

catalyst 1\ / g
Ar-X <+ — = B — + B-HX
; < s g el B

H Rg Ar Rg

Biasanya reaksi ini melibatkan katalis paladium tetrakisfenilfosfin, Pd(PPh,),,
yang dibuat dari Pd(OAc), dan 4 ekuivalen PPh; (Amatore 1992). Katalis ini hanya aktif
pada katalisis kopling silang iodobenzena dan bromobenzena dengan alkena terminal.
Katalis ini tidak aktif terhadap klorobenzena ditandai dengan rendahnya turnover nu1ﬁ1ber,
TON (bilangan tukarganti), dan biasanya Kkatalis tersebut akan terdekomposisi
membentuk paladium logam walaupun telah menggunakan PPh; berlebih. Pada reaksi
klasik Heck, paladium valensi nol dipercaya sebagai spesi aktif. Untuk itu logam pusat
Pd harus distabilkan menggunakan 4 ekuivalen ligan fosfin dengan halangan sterik besar
atau ligan fosfor yang bersifat donor kuat. Spesi aktif dipercayai terbentuk in situ. dan
strukturnya belum diketahui secara pasti, Mekanisme reaksi Heck menggunakan katalis

- Pd(PPh,), dipercaya berlangsung melalui siklus Pd(0)/Pd(II) seperti terlihat pada Gambar
1 (Demeijere 1994),

Pdl.
precatalyst
Iligand dissociation
reductive aliminaticn l
i / Pd(O}L2\<)( cxiclative adcdition
R'-PdliL-X
H-Pd(IhL X (L :
F-elimination ; P
' coordination
Pai(11)LoX -
F’."-Fchul WX
Pl(iL,Xx
alle/l migration

internal rotation .,

Gambar 1 Mekanisme reaksi Heck klasik

Untuk mengatasi masalah dekomposisi katalis, Milstein (Ohhf 1997)

mengusulkan penggunaan ligan pengkelat fostor-karbon-fosfor (PCP).  Kompleks,
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gambar 2, yang dihasilkan dari ligan pengkelat tersebut sangat stabil baik terhadap udara
maupun panas, dan aktif sebagai katalis terhadap reaksi Heck iodobenzena danm
bromobenzena dengan TON mencapai satu juta. Namun katalis tersebut tidak aktif

terhadap reaksi Heck klorobenzena.

PR,

Pl—THA

PR,
B=1-Frort-Bu

Gambar 2 Katalis Milstein

Tingginya TON yang dihasilkan menggunakan katalis Milstein, serta kuatnya
ligan pengkelat memunculkan gagasan baru tentang mekanisme reaksi Heck
menggunakan kompleks dengan ligan pengkelat PCP. Milstein meyakini bahwa pada
siklus katalisis reaksi Heck kompleks PCP-Pd tidak mengalami reduksi menjadi Pd(0)
karena kuatnya ligan pengkelat. Reaksi Heck menggunakan kompleks PCP-Pd diyakini
melalui siklus Pd(ID)/Pd(IV), meskipun Milstein tidak mengusulkan mekanisme reaksi
yang baru.

Karena kompleks PCP-Pd tidak aktif terhadap reaksi Heck klorobenzena, namun
sangat aktif terhadap halida benzena lainnya, untuk itu perlu dicari kompleks sejenis
PCP-Pd yang aktif terhadap klorobenzena. Salah satu cara yang dapat dilakukan adalah
dengan modifikasi ligan. Ligan pengkelat PCP dapat dimodifikasi menjadi ligan fosfor-
oksigen-fosfor, POP, sebagai pengkelat logam paladium membentuk kompleks POP-Pd.
Morales-Morales (2000) telah melaporkan penggunaan kompleks POP-Pd pada reaksi
Heck klorobenzena dengan hasil yang cukup baik yaitu TON mencapai 200, namun
kelompok lain melaporkan bahwa kompleks sejenis ternyata tidak aktif terhadap reaksi
Heck klorobenzena. Penelitian ini bertujuan untuk mempelajari kondisi reaksi yang
mendukung kereaktifan kompleks POP-Pd pada reaksi Heck klorobenzena. Katalis yang
digunakan adalah POP-Pd-Cl seperti terlihat pada gambar 3.

%
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Gambar 3 Kompleks POP-Pd-Cl

2 METODE PENELITIAN

Penelitian ini dilakukan menggunakan teknik Schlenk dan glove-box dalam
suasana inert dengan mengalirkan gas nitrogen. Seluruh bahan yang digunakan tidak
dimurnikan  terlebih dahulu, vyaitu 14-dioksan, klorobenzena, iodobenzena,
bromobenzena, CsOAc, Cs2CO3, dan tetrabutilamonium iodida. Kompleks POP-Pd-Cl
disintesis menurut Morale-Morales (1999). POP-Pd-Br, POP-Pd-I dan POP-Pd-OAc
dibuat menurut Wang (2003).

Identitas dan kemurnian produk diamati menggunakan kromatografi gas GC HP
5890 Series I dengan detektor selektif massa (GC-MS) yang dilengkapi dengan kolom
kapiler HP-1IMS (30 m) dari Hewlett Packard, dan menggunakan Spektroskopi NMR

Varian Unity Inova 400.

2.1 Prosedur untuk Reaksi Kogling Silang

Dalam suasana inert, larutan 0.924 mmol klorobenzena, 1.83 mmol stirena, 3.0 mg
kompleks POP-Pd-CI (0.0062 mmol), 1.01 mmol CsOAc dan 3 mL dioksane dimasukkan
ke dalam tabung schlenck yang sudah dilengkapi dengan stir bar maknetik. Tabung
kemudian ditutup dan dimasukkan ke dalam penangas minyak bersuhu 1800C hingga
ketinggian minyak melebihi ketinggian larutan dalam tabung. Setelah 24 jam, campuran

reaksi didinginkan ke suhu ruang, dan fase organiknya dianalisa menggunakan GC-MS,

3 HASIL DAN PEMBAHASAN

Reaksi Heck menggunakan katalis POP-Pd-C1 dilakukan terhadap masing-masing
substrat klorobenzena, bromobenzena, dan iodobenzena dengan stirena sebagai sumber
olefin. Hasil reaksi diamati menggunakan GC-MS dan ''P NMR, dapat dilihat pada

Tabel 1. Bromo- dan iodobenzena lebih reakstif dari klorobenzena, sehingga suhu reaksi

el ]
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dapat diturunkan menjadi 100°C. Pada 100°C, reaksi Heck klorobenzena menghasilkan

TON yang rendah sekali walaupun waktu reaksi telah ditambah menjadi 120 jam.

Tabel 1 Reaksi Heck Aril Halida Menggunakan Katalis POP-Pd-Cl

Campuran Reaksi Suhu Hasil (%)  °'P NMR (3/ppm)
POP-Pd-C1* 180°C - 188
POP-Pd-Cl + klorobenzena 180°C >09 188
POP-Pd-Cl + bromobenzena 100°C =06 190
POPO-Pd-Cl + iodobenzena 100°C >99 194

Keterangan: * hanya dilarutkan dalam CDCl;

Identitas kompleks POP-Pd-Cl dapat diamati dengan mudah menggunakan p
NMR, karena puncak-puncak pergeseran kimia (&) untuk *'P sangat simpel. POP-Pd-Cl
hanya memberikan satu puncak pergeseran kimia (3), karena posisi kedua atom fosfor
pada kompleks tersebut berada pada posisi trans. Pergeseran kimia (8) untuk POP-Pd-Cl
adalah 188 ppm. Dari tabel dapat terlihat bahwa terdapat pergeseran kimia (3) baru
setelah reaksi dihentikan. Untuk substrat bromobenzena, terdapat satu pergeseran kimia
(8) ke arah downfield yaitu pada (8) = 190 ppm menunjukkan bahwa terdapat satu
senyawa baru yang bukan merupakan POP-Pd-Cl. Demikian halnya pada iodobenzena.
3P NMR menunjukkan pergeseran kimia (8) pada 194 ppm. Mengingat bahwa kompleks
logam dengan ligan pengkelat POP sangat kuat, maka perubahan yang dapat terjadi
adalah pada ligan ancillary -Cl. Untuk itu, dilakukan sintesis POP-Pd-Br dan POP-Pd-I
untuk membuktikan dugaan tersebut. Hasil yang ditunjukkan oleh *'P NMR untuk kedua
senyawa tersebut sesuai dengan yang diperoleh pada hasil akhir reaksi Heck
bromobenzena dan iodobenzena.

Pengamatan terhadap perubahan ligan ancillary pada kompleks POP-Pd-Cl juga
diamati pada waktu reaksi (t) nol dan dua jam setelah reaksi, untuk mengetahui waktu
penggantian ligan ancillary tersebut. Yang mengejutkan dari hasil tersebut, seperti
terlihat pada Tabel 2, adalah munculnya pergeseran kimia (8) baru pada *'P NMR vyaitu
pada (8) = 187 ppm untuk seluruh campuran reaksi pada t= 0 jam. Pergeseran kimia ()
baru tersebut lebih shielded sedikit, sehingga hanya mungkin diakibatkan oleh gugus
penarik elektron lain yang kurang elektronegatif dibandingkan halida. Di dalam

campuran reaksi, terdapat CsOAc yang bertindak sebagai basa, dan diyakini bahwa ~OAc

]
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dapat menggantikan ligan —Cl dari kompleks POP-Pd-Cl. Untuk itu, kompleks POP-Pd-
OAc disintesis dan data *'P NMR menunjukkan pergeseran kimia tunggal pada 187 ppm.
4

Tabel 2 Pergeseran Kimia () *'P untuk Reaksi Heck Aril Halida pada Waktu Reaksi 0

dan 2 Jam
Campuran reaksi t (jam) 3'P NMR (8/ppm)
0 187, 188
POP-Pd-C1 + klorobenzena
2 187, 188
0 187, 188
POP-Pd-C1 + bromobenzena
2 187, 188, 190
0 187, 188
POP-Pd-Cl + iodobenzena
2 187, 188, 194

Untuk mengamati lebih lanjut perubahan yang terjadi pada ligan ancillary, maka
reaksi Heck untuk iodobenzena dilakukan pada suhu 100°C di dalam tabung NMR dan
sinyal pergeseran kimia (8) >'P NMR diambil setiap 1 jam selama 15 jam. Reaksi Heck
untuk klorobenzena tidak dapat diamati menggunakan metode ini karena reaksi Heck
klorobenzena tidak aktif pada suhu 100°C. Dari hasil pengamatan tersebut terlihat bahwa
terjadi kesetimbangan antara POP-Pd-Cl dengan POP-Pd-OAc pada empat jam pertama
reaksi sebelum seiuruh POP-Pd-Cl berubah menjadi POP-Pd-1 seperti terlihat pada
gambar 4.

B e
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Gambar 4 *'P NMR Reaksi Heck lodobenzena

Dari gambar 4 dapat pula ditarik kesimpulan bahwa selama reaksi tidak terlihat
pembentukan senyawa lain yang menunjukkan bahwa terjadi dekomposisi kompleks
POP-Pd-Cl, POP-Pd-OAc, maupun POP-Pd-Cl. Dengan demikian dapat disimpulkan
pula bahwa katalisis reaksi Heck untuk iodobenzena tidak melalui pembentukan spesi
Pd(0), dengan kata lain bahwa spesi aktif pada katalisis iodobenzena adalah Pd(II). Hal
ini sesuai dengan dugaan yang diajukan oleh Morales-Morales (2000) bahwa kompleks
POP-Pd-Cl dan analognya melakukan reaksi Heck melalui siklus Pd(II)/Pd(IV) seperti
terlihat pada gambar 5.
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Gambar 5 Dugaan Mekanisme Reaksi Heck untuk Kompleks POP-Pd-Cl

Dari Gambar 5 terlihat bahwa bila substratnya adalah iodobenzena, maka pada
akhir reaksi akan terbentuk POP-Pd-I karena ligan -Cl telah dieliminasi reduktif dari
intermediat pertama. Dengan demikian, dapat pula disimpulkan dari hasil reaksi Heck
iodobenzena yang dipantau menggunakan 3'p NMR maupun dari mekanisme reaksi yang
diajukan Morales-Morales, bahwa POP-Pd-Cl yang digunakan di awal reaksi, bukanlah
katalis sebenarnva melainkan hanya prekursor. Untuk itu periu dilakukan pengujian
katalisis klorobenzena oleh ketiga kompleks tersebut, POP-Pd-Cl, POP-Pd-Br, POP-Pd-I,
dan POP-Pd-OAc.

Dari pengamatan, diperoleh bahwa POP-Pd-I dan POP-Pd-Br tidak dapat
melakukan reaksi Heck terhadap klorobenzena dibuktikan dengan TON sebesar 0,
sementara POP-Pd-OAc dan POP-Pd-Cl memberikan TON yang serupa yaitu sekitar 200.
Satu hal yang cukup menarik perhatian adalah, pada Katalisis Heck klorobenzena
menggunakan POP-Pd-OAc, di akhir reaksi seluruh POP-Pd-OAc telah berubah menjadi
POP-Pd-Cl. Ketidakmampuan POP-Pd-I untuk mengkatalisis reaksi Heck klorobenzena
diduga karena ketidakmampuan kompleks tersebut membuat kesetimbangan dengan POP-
Pd-OAc. sementara POP-Pd-CI dapat. Dapat pula disimpulkan bahwa POP-Pd-I dan
POP-Pd-Br melakukan reaksi Heck melalui mekanisme yang berbeda dari katalis POP-
Pd-Cl dan POP-Pd-OAc.
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Untuk memastikan bahwa peran ligan -OAc sangat penting pada reaksi Heck
klorobenzena, maka dilakukan juga pengamatan terhadap penggunaan basa Cs,CO..
Penggunaan basa Cs,CO; menghasilkan TON yang sangat rendah seperti terlihat pada
Tabel 3, selain itu terlihat pembentukan endapan hitam di akhir reaksi yang menunjukkan
bahwa telah terjadi dekomposisi kompleks POP-Pd-ClL *'P NMR menunjukkan
pergeseran kimia (38) pada 54 ppm mengindikasikan bahwa ligan POP telah teroksidas:
dan logam Pd(II) tereduksi menjadi logam Pd(0) dan mengendap.

Tabel 3 Reaksi Katalisis Heck Klorobenzena dengan Empat Jenis Katalis

Katalis Basa TON 31P NMR (&/ppm)
POP-Pd-Cl CsOAc 200 188
POP-Pd-Br CsOAc 0 190
POP-Pd-I CsOAc 0 194
POP-Pd-OAc CsOAc ~ 200 188
POP-Pd-Cl Cs,CO4 30 54

Keterangan: reaksi dilakukan selama 24 jam

4 KESIMPULAN

Reaksi katalisis Heck klorobenzena sangat tergantung pada basa yang digunakan.
Reaksi Heck menggunakan katalis POP-Pd-Cl sangat aktif pada penggunaan basa CsOAc
dan sangat tergantung pada ligan ancillary -OAc. Kompleks POP-Pd-Br dan POP-Pd-I
tidak dapat digunakan sebagai katalis reaksi Heck klorobenzena. Seluruh kompleks yang
digunakan tidak terdekomposisi selama reaksi berlangsung, sehingga disimpulkan bahwa
spesi aktif dari katalis-katalis tersebut adalah Pd(II) bukan Pd(0) seperti pada reaksi Heck
klasik.
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