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J.  INTRODUCCION

La s u s t i t u c i o n  e l e c t r o f i l a  a romSt ica  ha s id o  l a  re a c c i ô n  o r g é n i -  

ca mis e s t u d i a d a  desde e l  s i g l o  pasado, s iendo  es te  debido a que fue  

l a  p r i m e ra  en que se ob se rv a ro n  n o t a b l e s  r e g u l a r i d a d e s  t a n t o  en l a  na-  

t u r a l e z a  como en la  p r o p o r c i ô n  de los  p ro duc to s  o b t e n i d o s .  Esto ha mo- 

t i v a d o  que hayan s i d o  numerosos l o s  au to re s  que han i n v e s t i g a d o  es ta  

r e a c c i ô n ,  b ien  en e l  s e n t i  do de e s t u d i a r  l a  r e a c t i  v i dad  de los sustratos 

a r o m i t i c o s  y l a s  p r o p o r c i ones de i sômeros o r 1g in ado s  o b i en  con e l  ob-  

j e t o  de d e t e r m i n e r  l a  n a t u r a l eza y c a r a c t e r î s t i c a s  de lo s  p r o p i o s  rea£  

t i  v o s .

El gran numéro de t r a b a j o s  p u b i i c a d o s  a l o  l a r g o  de l o s  anos so ­

b re l a  s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a r o m i t i  ca ha hecho que en l a  a c t u a l i dad 

se d isponga  de una s i s t e m a t i  za c i ôn  cas i p e r f e c t a .  Si n embargo, s i  se 

r e a l i z a  una d e t a l l a d a  r e v i s i ô n  b i b l i o g r i f i c a ,  se l l e g a  a l a  c o n c l u -  

s i ô n ,  en c o n t r a  de l o  que cabîa e s pe ra r  en p r i n c i p i o ,  de que l a  p a r t e  

r e f e r i b l e  a l a  s u s t i t u c i ô n  a r o m i t i  ca de s u s t r a t o s  d e s a c t i  vados p ré se n ­

ta  c i e r t o s  aspec tos que no han s i d o  es tu d ia d o s  con s u f i c i e n t e  p r o f u n ­

d i  dad . De forma que no se pueden e n c o n t r a r  apenas d e te r m i n ac i o n e s  cua£ 

t i t a t i v a s  en es to s  s u s t r a t o s ,  s iend o  l a s  e x i s t e n t e s  b a s ta n t e  an t ig u a s ,  

l o  que i m p i i  ca que es té n  r e a l i  zadas por  medio de t é c n i  cas hoy en desu- 

so 0 b ie n  que han s u f r i d o  en la  a c t u a l i dad un gran d é s a r r o i  1o . En ba­

se a todo  e s t o ,  pensamos que nos encontramos an te un amp l io  campo de 

i n v e s t i g a c i ô n ,  que nos o f r e c e  t a n t o  l a  p o s i b i l i d a d  de a p o r t a c i ô n  de 

nuevos datos  como la  de r e v i s i ô n  de los  datos  y v a l o re s  p u b l i c a d o s  an- 

t e r i  o rm e n te .

Por c o n s i g u i  e n t e , e l  p ré se n te  t r a b a j o  t i e n e  por meta c o n t r i b u i r
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a1 e s t u d i o  de los  s u s t r a t o s  d e s a c t i  vados con t i nua ndo  la  l î n e a  de i n v e s ­

t i g a c i ô n  i n i c i a d a ,  en n u e s t r o  Depar tamento ,  con la  Tes is  D o c to r a l  del  

Dr .  Armesto V i l a s  (1 )  sobre  l a s  rea cc io nes  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a 

a r o m i t i  ca de los  I c i d o s  3 , 5 - d i m e t i l  y 3 , 5 - d i e t i 1b e n z o i c o s . Este e s t u ­

d i o  se ha e x te n d i  do a o t r o  t i  po de s u s t r a t o s  d e s a c t i  vados en t r a b a j o s  

de l a  Ora.  J a v i e r  TerrÔn (2 )  y de C. C u b i l l o  Losada ( 3 ) .

Estos t r a b a j o s  fu e r o n  i n i  c i  ados como consecuenc i  a de un e s t u d i o  

r e a l i z a d o  por d i f r a c c i ô n  de rayos X sobre la  e s t r u c t u r a  del  I c i d o

3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o  ( 4 ) .  En é l  se observa que lo s  en la ces  C^-Cg y 

Cg-Cg del  a n i l l o  a r o m i t i c o  de d i ch o  I c i d o  en es tado  c r i s t a l i n o  son anor- 

malmente c o r t o s ,  con l o n g i t u d e s  p ro p i  as de dob les  e n l a c e s ,  m i e n t r a s  que 

l o s  r e s t a n t e s  en laces  C-C del  nûc le o  t i e n e n  l o n g i t u d e s  que lo s  a p r o x i - 

man b a s t a n t e  a en laces  s e n c i l l o s .  Segûn e l l o ,  e l  I c i d o  3 , 5 - d i m e t i 1ben­

zo i  co p r e s e n t a r î a  una e s t r u c t u r a  de t i  po q u i n ô n i c o  d i p o l a r  que no cabe 

e s p e r a r  del  c a r a c t e r  a r o m i t i  co de es te  I c i d o .

Debido a no poder  p r e d e c i r  en p r i n c i p i o  s i  es ta  e s t r u c t u r a  era 

p r i v a t i v a  del  es tado  s ô l i d o  c r i s t a l i n o ,  se pensô que era de g ran  i n t e -  

rês  e s t u d i a r  l a  r e a c t i v i d a d  de es te  I c i d o  en d i s o l u c i ô n  sobre l a  que 

no e x i s t i a  da to b i b l i o g r i f i c o  a lg uno .

Igua lmente  se pensô que s é r i a  de sumo i n t e r é s  e x te n d e r  e s te  e s t u ­

d i o  a la  s e r i e  comp lé ta  a - m e t i l a d a  del  I c i d o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o ,  para 

poder comprobar s i  e x i s t e  la  a n a l o g i e  p r e v i s t a  a p r i o r i  e n t r e  todos  es ­

te s  I c i d o s .  S im u l t l neam en te  se e s t i n  r e a l i  zando e s t u d i o s  por metodos 

f i s i c o s  sobre l a  e s t r u c t u r a  de todos es tos  compuestos.

En es ta  T e s is  han s i d o  o b j e t o  de e s t u d i o  l o s  dos û l t i m o s  të r m in o s  

de l a  s e r i e ,  es d e c i r  l o s  I c i d o s  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1 y 3 , 5 - d i t e r b u t i 1 ben-



zoiCOS. as f  como e l  Sc ido 2 , 3 , 5 - t r i m e t i I J s e n z o i c o  que o f r e c e  la  i m p o r ­

t a n t e  p a r t i  c u l a r i d a d , a d i f e r e n c i a  de Ip s  Scidos a n t e r i o r e s ,  de no p e r -  

m i t i r  l a  p e r f e c t a  c o p l a n a r i d a d  e n t r e  e l  grupo c a r b o x i l o  y e l  n û c l eo  

a r o m S t ic o .  Por e s te  m o t i v o  su e s t u d i o  es i m p o r t a n t e  a la  bora de v a l o -  

r a r  la  i n f l u e n c i a  del  e f e c t o  c o n j u g a t i v o  de e s to s  s u s t r a t o s  en l a s  reac 

c lo nes  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i l a  a r o m S t ic a .

Este fue  e l  m o t i v o  i n i  c i  a l  y p r i n c i p a l  de la  i n v e s t i g a c i ô n ,  aun-  

que mSs ta r d e  se v i e r a  r e f o r z a d o ,  como hemos d ic h o  a n t e r i o r m e n t e , por  

la  escasez de datos  sobre es t e  t i p o  de compuestos.

Es de hacer  n o t a r  que l a s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  a r o m i t i  ca 

e s t u d i a d a s  han s i d o  l a  bromac iôn  y n i t r a c i ô n  por  se r  de c o n t r o l  c i n ê t i -  

co y se r  la s  r e a c c i o n e s  sobre l a s  que mas da tos  e x i s t e n  en l a  b i b l i o -  

g r a f i a .

En resumen:

En es ta  Te s is  se p r e t e n d e  d e t e r m i n a r  l a s  v e l o c id a d e s  r e l a t i v a s  de 

r e a c c i ô n  T re n te  a l  benceno de l o s  I c i d o s  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1. 3 . 5 - d i t e r b u - 

t i l  y  2 , 3 , 5 - t r i m e t i I b e n z o i c o s  y e s t u d i a r  e x p e r i m e n ta l  y te ô r i c a m e n t e  

la s  r e l a c i o n e s  o r t o / p a r a  o b t e n i d a s  en l a s  re a cc i o n e s  de b romac iôn y 

n i t r a c i ô n  de d i c h o s  I c i  dos y su dependenc ia  de la  e s t r u c t u r a  v de la  

n a t u r a l e z a  de l o s  agentes de b ro mac iôn  y n i t r a c i ô n ,  a s i  como de la  f o r ­

ma de a taque  a l  nûc le o  a r o m i t i c o .



2. P A R T E  T E O R I C A
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2.1 LA SUSTITUCION ELECTROFILA AROMATICA.

La s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a r o m i t i  ca es uno de l o s  campos de la  

Quimica O r g i n i c a  que mayor a te n c i ô n  ha merec ido por p a r t e  de l o s  i n v e s ­

t i  g a d o r e s . A t r a v ê s  de l o s  afios e l  numéro de t r a b a j o s  p u b l i c a d o s  sobre 

e l  tema es c u a n t i o s o ,  s iend o  la s  c o n c l u s io n e s  v e r t i d a s  sobre e l  mécan is­

me de l  p roceso  una de l a s  p r i n c i p a l e s  bases sobre l a s  que se han apoya- 

do l a s  modernas t e o r i a s  de l a s  r e a c c i o n e s  o r g i n i c a s .

La qu i m i ca  de lo s  compuestos a r o m i t i c o s  t i e n e  sus comienzos en 

1825 cuando Faraday cons i  gue a i s l a r  e i d e n t i  f i  c a r  e l  benceno.  Hecho que,  

i nmed ia tamente  t r a j ô  c ons ig o  e l  p r i m e r  problema a r e s o l v e r ,  cua l  era la  

f o r m u l a c i ô n  de una e s t r u c t u r a  adecuada para e s t e  compuesto.  Fue Kekulê 

(S) qu i  e n , 39 aôos despuês de su d e s c u b r i m i e n t o ,  cons i  gui  ô da r  una i n -  

t e r p r e t a c i ô n , s i  no muy e x a c t a ,  s i  muy û t i l  de la  e s t r u c t u r a  de l  bence­

no. P o s t e r i o r e s  c o n t r i b u c i o n e s ,  en l o s  aRos 1869-1874 ,  de Ladenburg y 

Hroblewsky  p e r m i t i e r o n  a Baeyer c o n c l u i r  que l a  e s t r u c t u r a  de l  benceno 

e ra  la  de un hex igono  r e g u l a r .  Esta e s t r u c t u r a  fue t o t a l m e n t e  c o n f i r m a -  

da por  l a  t e o r i a  de l o s  o r b i t a l e s  m o l e c u la r e s  ( 6 ) { 7 ) .

El  e s t u d i o  de l a s  re acc i ones  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a del  bence­

no se in  i c i  a cuando Mi t s c h e r l i c h  ( 8 ) ,  en 1834, o b t i e n e  n i t ro b e n c e n o  a l  

hacer  r e a c c i  onar benceno con I c i d o  n i  t r i  co fumante .  A p a r t i r  de este mo- 

mento se i n i c i a  un r i p i d o  d é s a r r o i l o  de es t e  e s t u d i o .  l o  que permi  te ob ­

s e r v e r  que l a  ex i  s t e n c i  a de un s u s t i  t u y e n t e  en e l  a n i l l o  a r o m i t i  co e j e r -  

ce una dob le  i n f l u e n c i a  sobre l a  r e a c c i ô n  de s u s t i t u c i ô n :  por  un l»d o ,  

se descubren  r e g u l a r i d a d e s  en l a  o r i e n t a c i ô n  de la  e n t r a d a  del  segundo 

g rup o ,  y por  o t r o ,  se observa que l a  r e a c t i  v i  dad del  s u s t r a t o  a r o m i t i  co 

se ve amp l iamente a f e c t a d a .



En p r i n c i p i o ,  supon iendo que e l  s u s t i  t u y e n t e  no e j e r z a  n ingûn 

e f e c t o ,  l a  e n t r a d a  de un segundo grupo d e t e r m i n a r !  que l o s  t r è s  compues­

to s  d i s u s t i  t u i d o s  se formen en c a n t i da des  e s t a d i s t i c a s  (40% de i sômero 

o r t o , 40% de i sômero meta y 20% de i sômero p a r a ) .  Pero de hecho es to 

no o c u r r e ,  ya que l a  d i s t r i b u c i ô n  de i  sômeros no se aproxima a la  e s t a -  

d î s t i c a ,  l o  que i r a p l i c a  que l a  en t r ada  del  segundo grupo venga d e t e r m i - 

nada por  e f e c t o s  t a n t o  del  s u s t i  tu ye n t e  como del  r e a c t i  v o .

I n i c i a l m e n t e  e s te  p roblema se p l a n t e ô  en r e l a c i ô n  con la  i n f l u e n ­

c i a  de l  s u s t i t u y e n t e ,  l o  que mot i vô  una gran a p o r t a c i ô n  de d a t o s ,  p r i n -  

c i p a lm e n t e  de Hol leman (9 )  (10)  e In go l  d ( 1 1 ) ,  que permi  t i  eron c l a s i f ' i c a r  

a l o s  s u s t i t u y e n t e s  en dos grupos fondamenta les  segûn que su e f e c t c ,  so ­

b re  l a  r e a c t i  v i  dad de l  a n i l l o  bencén ic o ,  fu e r a  a c t i v a n t e  o d e s a c t i v a n t e .  

S im u l t l neam en te  se pudo comprobar que es te  e f e c t o  estaba  in t imam en te  1i - 

gado a l a  o r i e n t a c i ô n ,  de t a l  forma que se pudo a f i r m a r ,  como r é g l a  ge­

n e r a l ,  que lo s  s u s t i t u y e n t e s  a c t i v a n t e s  o r i e n t a b a n  p r e f e r e n t e m e n t e ' a  la s  

p o s i c i  ones o r t o  y p a r a , m i e n t r a s  que los  grupos d e s a c t i v a n t e s  d i  r i  gi  an 

su o r i e n t a c i ô n  a l a  posi  c i  ôn meta .

Estos hechos m o t i v a r o n  l a  a p a r i ç i ô n  de v a r i a s  t e o r i a s  ( 9 ) ( 1 2 ) ( 1 3 )

( 1 4 ) ( 1 5 )  que se v i e r o n  en la  necesidad  de i n t r o d u c i r  una s e r i e  de nue- 

vos c o n c e p t o s , t a i e s  como e f e c t o s  e s t é r i c o s ,  i n d u c t i v o s , e l e c t r ô m e r o s  

y mesômeros ( 1 6 ) ( 1 7 ) ,  para j u s t i f i c a r l a s .

P o s t e r i o r m e n t e , l a  i n v e s t i g a c i ô n  en la  s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f  i 1 a 

a r o m i t i  ca se o r i e n t ô  en e l  s e n t i  do de e s t u d i a r  e l  e f e c t o  de 1 r e a c t i  vo 

sobre la  r e a c c i ô n ,  a s i  como l a  n a t u r a l e z a  del  p ro p i  o r e a c t i  v o . En t re  

la s  muchas a p o r t a c i o n e s  hab idas  a es te  re s p e c t e  son de d e s t a c a r  las  

de In g o l d  y c o l s .  ( 1 1 ) ( 1 6 ) ( 1 7 )  y las  de Olah y c o l s  ( 1 8 ) .
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Toda e s ta  s e r i e  de e s t u d i o s  ha c o n t r i b u i d o  a que el  c o n o c i m ie n t o  

de l a  s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a rom St ica  sea muy a m p l i o ,  pero aun e x i s ­

ten  a lgunos  aspec tos  por conocer t o t a l m e n t e .  En es t e  caso se encuen t ra n  

lo s  s u s t r a t o s  d e s a c t i v a d o s , que s i  b i e n  han s i d o  t r a t a d o s  desde e l  as -  

pe c to  c u a l i  t a t i  vo,  no han s id o  e s tu d i a d o s  a fondo en e l  c u a n t i t a t i v o ,

que s i endo  e l  que mayor i n f o r m a c i ôn puede a p o r t a r  sobre  e l  p ro ces o ,  aun

o f r e c e  a lgunos  pun tos  i n t e r e s a n t e s  no del  todo e s c l a r e c i d o s .

2 .2  MECANISHO PE LA SUSTITUCION ELECTROFILA AROMATICA.

En los  s i s te m as  a rom St ic os  l a  cas i  t o t a l i d a d  de 1 as re a cc io n e s  de 

s u s t i t u c i ô n  son e l e c t r ô f i 1 as ya que,  debido a su a l  ta  dens i dad e l e c t r ô -  

n i c a ,  e l  a n i l l o  a romSt i  co a t r a e  a r e a c t i  vos con carga  p o s i t i v a ,  que b ien  

pueden s e r  i ones p o s i t i v e s  o lo s  ext remos  pos i  t i  vos de un d i p o l o  o d i p o ­

l o  i n d u c i d o .  Los grupos s a l i e n t e s  necesa f ia me nt e  t i e n e n  que dej a r  e l  

a n i l l o  s i n  su pa r  de e l e c t r o n e s ,  por  l o  que l o s  mSs i m p o r t a n te s  s e r i n  

a q u e l l o s  que puedan e x i  s t i  r  s i n  e l  pa r  de e l e c t r o n e s  ne c e s a r i o  para 11e- 

nar  sus o r b i t a l e s  de V a l e n c i a .

El grupo s a l i e n t e  p r i n c i p a l  y mis f r e c u e n t e  es e l  p r o t ô n .

En base a e s t o  se pod fa  pensar  que la  s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a r o ­

m i t i  c a , a semejanza de l a  s u s t i t u c i ô n  n u c l e ô f i l a  a l i f l t i c a ,  pud i e ra  

t r a n s c u r r i r  po r  dos mecanismos d i f e r e n t e s , e l  u n i m o l e c u l a r  o el  b i m o le -  

c u l a r .  El  mecani smo u n i m o l e c u l a r ,  en e l  que el  grupo s a l i e n t e  abandona- 

r f  a e l  a n i l l o  a r o m i t i  co an tes  de la  en t r a d a  del  r e a c t i  v o , se ha encon- 

t r a d o  en c i e r t o s  casos en l o s  cua le s  e l  grupo s a l i e n t e  e s t i  uni  do al  

n ûc l eo  por un I tomo de carbono (19)  o cuando hay p r ese n te  en l a  rea cc i ôn  

una base muy f u e r te ( 2 0 ) .  El mecani smo b i m o l e c u l a r  ( f i g .  1). eg e l  que
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l a  s u s t i t u c i ô n  p r o c é d e r : a  p o r  un d e s p la zam ie n t o  d i  r e c t o , en e l  es ta do  

de t r a n s i  c i ô n , del  grupo s a l i e n t e  por  e l  r e a c t i  vo e l e c t r ô f i l o  a t a c a n t e ,  

no se ha encon t r ado  en l a s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i  i a aromS­

t i  c a .

+  B E

E .  . M

+ B-H

F iq u r a  1.

E s tu d i o s  r e a l i z a d o s  po r  Melander  (21)  sobre e f e c t o s  i s o t ô p i c o s  c i  - 

n é t i c o s  en re a cc io n e s  de b romac iôn  y n i t r a c i ô n  p u s i e ro n  de mani f i  e s to  

que e s t o s  e f e c t o s  no eran o b s e r v a b l e s  s a l v o  en casos e x c e p c i o n a l e s . Es­

ta s  c o n c l u s io n e s  fu e ro n  c o n f i  rmadas p o s t e r i  ormente por  o t r o s  a u t o r e s  

( 2 2 ) ( 2 3 ) ( 2 4 ) .  Estos r e s u l t a d o s  son ,  l ô g i c a m e n t e ,  i n c o m p a t i b l e s  con l o s  

mécanismes a n t e r i  o r e s , en l o s  que l a  r u p t u r a  de l  en la ce  C-H o c u r r i r î a  

en e l  paso d é te r m i n a n t e  de l a  v e l o c i d a d  de r e a c c i ô n .

Ig u a l m e n t e ,  e s t u d i o s  r e a l i z a d o s  para d e t e r m i n a r  la  i n f l u e n c i a  de 

l a  c o n c e n t r a c i ô n  de la  base sobre  la  v e l o c i d a d  de re a c c i ô n  parecen e 1 i - 

m in a r  la  p o s i b i l i d a d  de c u a l q u i e r a  de ambos mecani smos, ya que en la  

may or ia  de l o s  casos e s t u d i a d o s  no e x i s t e  r e l a c i ô n  e n t r e  l a  c o n c e n t r a ­

c i ô n  de l a  base y la  v e l o c i d a d  de r e a c c i ô n  ( 2 5 ) .

A l a  v i s t a  de es tos  r e s u l t a d o s  ha s id o  ampl i  amente a c e p ta do ,  has - 

ta  l o s  anos s e s e n ta ,  que l a  s u s t i t u c i ô n  a ro m â t i c a  t r a n s c u r r e  po r  un me-



- 1 0 -

canlstno de dos pasos ( f i g .  2 ) ,  s iend o  e l  p r i m e r o  de e l l o s  l a  fo r m ac iô n  

de un i n t e r m e d i o  de re a c c i ô n  ( i ô n  c a r b o n i o )  por  a ta que  del  r e a c t i  vo 

e l e c t r ô f i 1o a l  a n i l l o  a r o m S t ic o .  Este i n t e r m e d i o  de r e a c c i ô n  formado 

es ,  en g e n e r a l ,  a l ta m e n t e  r e a c t i  vo por l o  que e v o l u c i o n a  con r â p i d e z  

pe r d i end o  un p r o t ô n  ( 2 6 ) ( 2 7 ) ( 2 3 ) .

Este mecani  smo p ré s e n t a  e l  d iagrama de e n e r g i a  i n d i c a d o  en l a  f i ­

gura 3, en e l  que puede obse rv a r s e  que e l  paso d é t e r m i n a n t e  de l a  v e l o -

- H *

F iq u r a  2 .

c i  dad de r e a c c i ô n  es l a  fo r m ac i ôn  del  i n t e r m e d i o  r e a c t i  v o , l o  cua l  j u s -  

t i  f i  c a r i a  p lenamente l o s  r e s u l t a d o s  i s o t ô p i c o s  a n t e r i o r m e n t e  comentados.

lU

Coordenada de Reacciôn

F iq u ra  3.
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Por o t r a  p a r t e ,  e s te  mecani smo es ta  p lenamente  con f i rm ado por  el  

a i s 1 ami en to  e i  d e n t i  f i  c ac i ôn  del  i n t e r m e d i o  de re a c c i ô n  en d iv e r s e s  ca ­

ses  ( 2 8 ) ( 2 9 ) ( 3 0 ) ( 3 1 ) ,  s iend o  uno de lo s  mSs r e c i e n t e s  la  p r e p a r ac i ô n  

diel  c a t i ô n  c i  c l o h e x a d i e n i 1o (CgH^^) en HF-SbFg-SOgClF-SO^Fg, a -134°C,  

qjue ha s i d o  e s t u d i a d o  e s p e c t r a lm e n t e  (3 2 ) .

El i n t e r m e d i o  de r e a c c i ô n  que se o r i  gi  na por ataque del  r é a c t i v e  

e l e c t r ô f i l o  a l  compuesto a r o m S t ic o ,  fo rmu la do  como un c a t i ô n  c i c l o h e x a -  

d l i e n i l o ,  ha r e c i b i d o  di  ve rsas denominaciones a t r a v é s  del  t i emp o,  como 

s o n :  com p l e jo  de P f e i f f e r - W i z i n g e r  ( 3 3 ) ,  i n t e r m e d i o  de Wheland ( 3 4 ) ,  

Œomplejo o de Brown ( 3 5 ) ,  i ôn  bence n o n io , como l e  denominô Doer ing  (36) ,  

y  û l t ima me n te  iôn  a r e n i o  ( 3 7 ) ,  por  l o  que es te  mécanisme t r a d i c i o n a l - 

imente conoc ido  como mécanisme del  comp le jo  o ,  se denomi na ac tua lmente  

imecanismo del  i ôn  a r e n i o .

Estos io nes  a r e n i o ,  o comp le jos  o, han s id o  dura n t e  muchos ahos 

imodelo s a t i s f a c t o r i o  de l o s  es tados  de t r a n s i c i ô n  de la  r e a c c i ô n  de 

s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a r o m a t i c a ,  ya que se ha comprobado por d i v e r s e s  

au to r e s  ( 3 5 ) ( 3 8 ) ( 3 9 )  la  e x i  s t e n c i  a de una r e l a c i ô n  l î n e a l  e n t r e  las  ve -  

l o c i  dades de r e a c c i ô n  de l a  s u s t i t u c i ô n  y l a  e s t a b i 1i dad de estos  com­

p l e j o s

Sin embargo Dewar, ha c i a  1950 ( 4 0 ) ,  p ro puso ,  en c o n t r a  de es ta  t e o -  

r i a ,  que l o s  comp le jos  it ( formados e n t r e  el  r e a c t i  vo e l e c t r ô f i 1o y la  

nube de e l e c t r o n e s  n de nuc leo  a ro r nâ t i c o )  podîan j u g a r  un papel  im p o r ­

t a n t e  en l a s  s u s t i  t u c i o n e s  e l e c t r ô f i l a s  a ro m â t i c as  y s u g i r i ô  el  s i gui  en­

te  mecani smo ( f i g .  4 ) .

En e s te  mecani  smo l a  v e l o c id a d  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i l a , en con­

t r a  de la  t e o r i a  genera 1 i z a d a , de be r î a  depender de la  e s t a b i 1i dad de
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1 os comp le jos  n .

F iq u r a  4 .

A p a r t i r  de 1960 a p a r e c i e r o n  c o n t r i b u c i o n e s  de v a r i o s  grupos de 

i n v e s t i g a d o r e s  que han hecho s u r g i r  dudas so b re  el  mecani smo de la su s ­

t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a rom ât i  ca a t r a v é s  de l  c om p l e j o  o, aparec iendo  

nuevos problemas r e l a c i o n a d o s  con e l  es t a d o  de t r a n s i  c i ô n .  Por e l l o  en 

l o s  û l t i m o s  anos se han p r esen ta do  opi  n i  ones c o n t r a d i c t o r i a s  sobre el  

mecani smo de l a  s u s t i t u c i ô n  a ro m ât i  ca basadas en e l  e s t u d i o  de los 1n- 

te rmed i  os de r e a c c i ô n  de una s e r i e  de casos p a r t i  cu l  ares (T ab la  I ) .

Estas t e o r i a s  se pueden r e s u m i r  en dos ;  l a  p r i m e r a ,  de fend ida  por  

O la h ,  j u s t i f i c a  e l  mécanisme a t r a v é s  de un es ta do  de t r a n s i  c i  ôn a n â l o -  

go al  comp le jo  n , y l a  segunda , apoyada p r i n c i p a l m e n t e  por R id d ,  de- 

f i e n d e  e l  mecanismo c l â s  i co a t r a v é s  de un es ta d o  de t r a n s i c i ô n  de t i ­

po comp le jo  o.

En 1961 Olah y c o l s .  ( 4 2 ) ,  como consecu enc i  a de los  re s u l ta d o s  

o b te n i d o s  en n i  t r a c i o n e s  compet i  t i  vas de s u s t r a t o s  a romât i  cos con sa­

l e s  de n i t r o n i o ,  s u g i e re n  un mecani  smo de r e a c c i ô n  en e l  que l a  fase 

d é t e r m i n a n t e  de l a  v e l o c i d a d  de r e a c c i ô n  sea l a  fo r ma c i ôn  de un comple­

j o  it e n t r e  e l  i ô n  n i t r o n i o  y l a  nube de e l e c t r o n e s  n del  a n i l l o  ben­

c é n i c o ,  que p o s t e r i o r m e n t e  e v o l u c i o n a r i a  con r â p i d e z  para l a  fo r n a c iô n



ESTABILIDADES RELATIVAS DE COMPLEJOS o Y it 
Y VELOCIDADES RELATIVAS DE CLORACION Y NITRACION

S u s t i t u y e n t e s

H (benceno)  

Me

p-Meg

o-Meg

m-Meg

1. 2. 4-Me3  

1,2,3-Me3

1 .2 . 3 .4 - M e ^

1 .2 . 3 .5 - M e ^

E s t a b i ! 1dad 
r e l a t i  va 

comp le jo  a 
( 4 1 ) .

0,09

0 ,63

1,00

1,1

26

63

69

400

16.000

29.000

E s t a b i 1i  dad 
r e l a t i v a  

co mp le jo  ir 
(35)

0.61

0 ,92

1 ,00

1,13

1,26

1,36

1,46

1,63

1,67

V e l o c i  dad 
de c l o r a c i ô n  

(35)

0 ,0005

0 ,157

1,00

2 , 1

200

340

400

2 . 0 0 0

240.000

360.000

V e l o c i  dad 
de n i t r a c i ô n  

(42)

0 ,51

0,85

1,00

0,89

0 ,84

TABLA I .
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del  comp le jo  o y f i n a l m e n t e  la  del  comp le jo  n e n t r e  e l  grupo s a l i  ente 

y e l  a n i l l o  bencén ico  ( f i g .  5) ( 4 3 ) .

E*

O)

Coordenada de Reacciôn

F ig u ra  5 .

Esta t e o r f a ,  como hemos d i cho  a n t e r i  o r m e n te , e s té  basada en el 

hecho e x p e r i m e n ta l  de o b s e r v a r  que la s  ve l o c id a d e s  r e l a t i v a s  de n i t r a ­

c iô n  con sa le s  de n i t r o n i o  guardan r e l a c i ô n  con la  e s t a b i 1i dad de los  

comp le jos  ^ que forman lo s  compuestos a ro mSt icos  o b j e t o  de e s t u d i o  (43) 

( 4 4 ) ( 4 5 ) ( 4 6 ) ( 4 7 ) ( 4 8 ) .

Con es te  mecanismo del  comp le jo  n , en e l  que la  fase dé t e r mi nan ­

te  de la  v e l o c i d a d  de re a c c i ô n  s e r f a  l a  fo r m ac i ôn  de d i cho  complejo n y 

la  p o s t e r i o r  fo r ma c iô n  del  comp le jo  a d e t e r m i n a r î a  la  fo rmac iô n  de i s ô -
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i s ô m e ro s ,  Olah j u s t i f i e d  lo s  r e s u l t a d o s  ob te n id o s  en 1 a r e a c c i ô n  de 

c o m p e t i c i ô n  e n t r e  benceno y t o l u e n o  con t e t r a f 1u o r b o r a t o  de n i t r o n i o .

Es d e c i r ,  l a s  v e l o c i d a d e s  r e l a t i v e s  " ano rm a l es"  (b a j a  s e l e c t i  v i dad  en­

t r e  s u s t r a t o s ,  de forma que la  r e l a c i ô n  es 1 ,7 )  y la

o r i e n t a c i ô n  normal  en l a  s u s t i t u c i ô n  ( a l  ta  s e l e c t i  v i  dad p o s i c i o n a l ,  ma- 

n i f e s t a d a  en una r e l a c i ô n  o r t o / para s u p e r i o r  a 2 y una pequeüa fo rma -  

c-iôn de i sômero  me ta ) .

Râpidamente s u r g i  e ron  opi  n i  ones c o n t r a r i a s  a los  concep tos  expu- 

e s to s  por Olah.  A s î ,  T o l g y e s i  ( 4 9 ) ,  uno de l o s  p r ime ros  c o l a b or a d o re s  

de O lah ,  d i c e  que l a  b a j a  s e l e c t i  v i  dad encon t r ada  por e s te  u l t i m o  es 

deb ida  a la  mezcla i n s a t i s f a c t o r i a  de lo s  r e a c t i  vos con lo s  di  so l  ven­

t e s .  De forma que cuando se u t i l i z a n  s o l u c io n e s  poco co ncen t radas  de 

sa l e s  de n i t r o n i o ,  y se a d i c i o n a n  con f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  l a  r e l a c i ô n  

*^tol ueno^'*‘benceno ^ube a 2 5 -3 0 ,  aprox imandose a lo s  va l o r e s  c l â s i c o s .

Por o t r a  p a r t e ,  S c h o f i e l d  y c o l s  (50)  demuest ran que l a  v e l o c i -  

dad de re a c c i ô n  no aumenta a l  i n c r e m e n t a r  e l  numéro de grupos m e t i -  - 

10 cuando se n i t r a n  p o l i m e t i 1bencenos en I c i d o  s u l f û r i c o ,  o c u r r i e n d o  

que l a  v e l o c i d a d  de r e a c c i ô n  a lcan za  un v a l o r  l i m i t e ,  que es la  v e l o c i -  

dad de fo r m ac i ôn  de "un co mp le jo  de e n c u e n t r o "  e n t r e  e l  i ôn  n i t r o n i o  y 

e l  compuesto bencên ico  ( f i g .  6 ) .

NOg* + ArH ArH.NOg^

ArH.HOg* ------ ► Produc tos  de r e a c c i ô n

F ig u r a  6.
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Estos hechos,  j u n t o  con l o s  datos e x p é r i m e n ta l e s  o b t e n i d o s  en la  

n i t r a c i o n  de d i b e n c i l o  con t e t r a f 1uorborato de n i t r o n i o  en s u l f o l a n o  

( 5 1 ) ,  conducen a Ridd a c r i t i c a r  l a  t e o r f a  de Olah ,  expon iendo en su 

c o n t r a  que e s te  ha e f e c t u a d o  una a m p l ia c i ô n  i n c o r r e c t a  del  método de 

v e l o c id a d e s  de c o m p e t i c i ô n ,  puesto que las  ni  t r a c i  ones c o m p é t i t i v e s  de- 

j a n  de se r  v a l i d a s ,  como medida de ve l o c id a d e s  r e l a t i v e s ,  en e l  caso de 

a d i c i ô n  de l a  sal  de n i t r o n i o  a l a  s o l u c i ô n  de h i d r o c a r b u r o s  a ro mSt icos  

deb ido  a que se produce la  re a c c i ô n  d u ra n te  e l  p roceso de d i  fus  i  ôn del  

p r o p i o  r e a c t i  vo en el  medio ( 5 2 ) .

Por t a n t o ,  de acuerdo a todos  es tos  conceptos expues tos  y en con-  

t r a p o s i c i ô n  a l a  t e o r i a  de l  co mp le jo  n , una l a r g a  s e r i e  de au to r e s  (49)  

( 5 0 ) ( 5 1 ) ( 5 2 ) ( 5 3 ) ( 5 4 ) ( 5 5 ) ( 5 6 )  s iguen  de fend iendo  la  t e o r f a  del  comp le jo  

o , aceptando  la  fo r m ac i ôn  de lo s  comple jos  w i n i c i a l  y  f i n a l ,  pero s i e n -  

do l a  fase  d é te r m i n a n t e  de l a  v e l o c i d a d  de re a c c i ô n  l a  fo r ma c i ôn  del  

comp le jo  o ( f i g .  7) (2 6 ) .

Parece d e f i n i t i v e ,  segûn Ban thorpe  ( 5 7 ) ,  l a  e x i s t e n c i a  del  comp le­

j o  n pero no hay e v i d e n c i a  de que d i cho  com ple jo  es te  i m p l i c a d o  en l a  

fase  d é te r m i n a n t e  de la  v e l o c i d a d  de r e a c c i ô n .

Olah ha r e b â t i  do l o s  da tos  de T o l g y e s i ,  ya que p iens a  que al .  u t i ­

l i z e r  pequenas c o n c e n t r a c i ones de sa le s  de n i t r o n i o  la s  impurezas del  

S u l f o l a n o  pueden r e a c c i o n a r  con l a  t o t a l i  dad de las  s a l e s  de n i t r o n i o  

o r i g i n a n d o  o t r o s  agentes de n i  t r a c i  ôn ( 4 4 ) .  Por o t r a  p a r t e ,  op ina  que en ­

t r e  lo s  r e s u l t a d o s  de S c h o f i e l d  y l o s  suyos no hay d i s c r e p a n c i a , puesto 

que la s  s u s t i t u c i ones a rom at i  cas a t r a v é s  de comple jos  de encuen t ro  pue­

den ser  cons i deradas como re a c c i  ones que i m p l i c a n  es tados  de t r a n s i  c i ôn  

del  t i p o  comp le jo  ir ( 4 6 ) .  Por u l t i m o ,  s i  gui  endo en su h a b i t u a i  l î n e a  de
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i n v e s t i g a c i ô n ,  ha i n t e n t a d o  s o l u c i o n a r  el  problema que r e p r é s e n t a  la  

d i f u s i ô n  de l o s  r é a c t i v e s  sobre  la  medida de l a s  v e l o c id a d e s  de r e a c ­

c i ô n .  Para e l l o  ha buscado un r e a c t i  vo que no sea capaz por  s i  so lo  

de l l e v a r  a cabo l a  r e a c c i ô n  y n e c e s i t e ,  po r  t a n t o ,  un c a t a l i  z a d o r .

Asî  ha e n c o n t r a d o  un s i s te m a  ni  t r a n t e  que cumple es tos  r e q u i s i t e s ,  que 

es e l  n i t r a t e  de m e t i 1o - t r i f 1uor u r o  de bore en n i  t r o e t a n o  ( 5 8 ) .

* E *

D>

UJ

Coordenada de Reacciôn

F ig u r a  7.

En base a l o s  r e s u l t a d o s  o b te n i d o s  en es ta  r e a c c i ô n ,  as î  como 

en r e a c c i o n e s  de a l q u i l a c i ô n  F r i e d e l - C r a f t s  ( 5 9 ) ( 6 0 ) ,  Olah r a t i f i c a  

l a s  conc l us  i ones o b t e n i d a s  en sus p r i m e ro s  t r a b a j o s  con sa le s  de n i ­

t r o n i o ,  a f i rm a n d o  que e l  es tado  de t r a n s i  c i  ôn no s iempre se asemeja al
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comple jo  a,  s i n o . q u e  con f r e c u e n c i a  se asemeja mâs a l  es ta d o  i n i c i a l  

( c o m p le j o  It o r i e n t a d o ,  que en l a  fo r ma c i ôn  de e n l a c e  con el  e l e c t r ô f i -  

10 supone l a  p a r t i  c i p a c i ô n  de dos e l e c t r o n e s  y  t r è s  é to i ros )  ( f i g .  8 ) j

( 4 6 ) .  La e x i s t e n c i a  de es to s  com p le jos  ha s i d o  dem os t rada ,  po r  e je m p lo ,  |

en e l  caso del  com p le jo  t o i u e n o - f l u o r u r o  de e t i 1o - t r i f l u o r u r o  de bo ro ,  |

[ f \
© o;

F ig u r a  8 .

cuya e s t r u c t u r a  ha s i d o  e s t u d i a d a  por e s p e c t r o m e t r î a  IR,  UV y RMN ( 6 1 ) .

De todo e s t o ,  Olah con c lu ye  que e l  p e r f i l  e n e r g é t i c o  de Ta reac­

c i ô n  de s u s t i t u c i ô n  a rom St ica  puede s e r  de dos t i p o s  ( f i g . 9) (4 8 ) .  En 

e l  caso A, el  es ta do  de t r a n s i c i ô n  se asemeja a l  c om p le jo  n o r i e n t a d o  

y en e l  8 , Se parece a l  com p le jo  a pudiendo e x i s t i r  un co mp le jo  it i n i ­

c i a l .  Este segundo t i p o  de r e a c c i  o n e s , que i n c l u y e  l a s  c l S s i c a s  n i t r a -  

c io nes  con Sc idos m i n é r a l e s ,  se c a r a c t e r i z a  por  una a l t a  s e l e c t i  vidad 

i n t e r m o l e c u l a r ,  as î  como e n t r e  l a s  d i v e r s e s  pos i  c i  ones d e n t r o  de l  a n i -  

110 a r o m â t i c o  del  mismo s u s t r a t o .  En l a s  r e a c c i  ones que s iguen  e l  p e r ­

f i l  e n e r g é t i c o  A, e s ta  u l t i m a  s e l e c t i  v i  dad se m a n t ie n e ,  pero se p i e r -  

de,  cas i  t o t a l m e n t e  l a  s e l e c t i  v i  dad i n t e r m o l e c u l a r .

Segûn Olah la  b a s i c i d a d  del  a n i l l o  a r o m â t i c o  a s î  como la  e l f c t r o -
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f l l i a  del  r e a c t i v o  son l a s  v a r i a b l e s  d é te r m i n a n t e s  de que una r e ac c i ôn  

s i g a  un p e r f i l  e n e r g é t i c o  u o t r o .  Las r e a c c i o n e s  con r e a c t i  vos e l e c t r ô -  

f i l o s  d é b i l e s  o s u s t r a t o s  a ro m â t i c o s  de pequerla bas i c i d a d  di  s c u r r e n  s i - 

gu i  endo el  p e r f i l  B. Por e l  c o n t r a r i o ,  a q u e l l a s  re a c c io n e s  con e l e c t r ô -  

f i l o s  f u e r t e s  o s u s t r a t o s  a ro m â t i c o s  de mayor b a s i c i d a d  deberân d i s c u -  

r r i r  de acuerdo  a l  p e r f i l  A.

Coordenada de Reacciôn

O)

Coordenada de Reacciôn

(A) (B)
F ig u r a  9

Es n e c e s a r i o  r e s a l t a r  que en la s  r e a c c i o n e s  de ni  t r a c i  ôn con ni  -

t r a t o  de m e t i 1o - t r i f l u o r u r o  de boro se o b t i e n e n  unas v e l o c id a d e s  r e l a ­

t i v e s  s u p e r i o r e s  a l a s  a lca nzadas  con sa le s  de n i t r o n i o  pero muy s i m i -  

l a r e s  a las  que se o b t i e n e n  con l o s  agentes de n i  t r a c i  ôn c l â s i c o s .  El 

a u t o r  a t r i b u y e  e s to s  hechos a una mayor s e l e c t i  v i  dad del  agente ni  t r a n ­

te , pero para o t r o s  a u to r e s  no es s i n o  una e v i d e n c i a  de la  i n f l u e n c i a

de la  v e l o c i d a d  de d i f u s i ô n  de l o s  r e a c t i  vos sobre  la s  v e l o c id a d e s  de
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re a c c i ô n  con sa l es  de n i t r o n i o  ( 6 2 ) .

Por u l t i m o ,  Z o l l i n g e r  y c o l s .  ( 5 3 )  hacen una c r i t i c a  a l o s  t r a ­

ba jos  de Olah tnost rando que s o l o  una p a r t e  de l o s  p o s t u l a d o s  de es te  

pueden ser  c o n f i r m a d o s .  Para e l l o  r e p r e s e n t a n  v e l o c id a d e s  r e l a t i v a s  de 

bromacion  de l a  s e r i e  de p o l i m e t i 1bencenos (3 9)  f r e n t e  a l a s  c o n s ta n ­

te s  de b a s i c i d a d  a ( f i g .  10) y la s  r e l a c i o n e s  de p ro d u c t o s  de n i t r a -  

c iô n  de d ichos s u s t r a t o s  con N O g B F ^ /S u l f o la n o , o b te n i d o s  por  Olah (43) ,  

t r e n t e  a l a s  co n s ta n t e s  de b a s i c i d a d  n ( f i g .  11 ) .

o>

F ig u r a  10.

u

oi

F ig u r a  11 .

En es tas  g r S f i c a s  se observa  una a b s o l u t a  c o r r e l a t i o n  e n t r e  la s  

v e l o c id a d e s  de bromac iôn y l a s  c o n s t a n t e s  de b a s i c i d a d  o. Si n embargo 

so lo  se en cuen t ra  una moderada c o r r e l a c i ô n  e n t r e  la s  r e l a c i o n e s  de p r o ­

duc to s  de ni  t r a c i  ôn de l a s  r e a c c i o n e s  de c o m p e t i c i ô n  y l a s  e s t a b i ü d a -  

des de lo s  comp le jos  t i. I n c l u s e  se l l e g a  a o b s e rv a r  que al  r e p r e s a n t a r  

es t a s  r e l a c i o n e s  de p ro duc t os  de n i t r a c i ô n  t r e n t e  a l a s  cons tan te s  de



- 2 1 -

b a s l c i d a d  a ( f i g .  12) ,  no se observa  peor  c o r r e l a c i ô n  que la  a n t e r i o r .

§
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F ig ur a  12. F igu ra  13.

Igu a lmen te  la  r e l a c i ô n  de p ro d u c t o s  de n i t r a c i ô n  de l o s  s u s t r a ­

to s  c i t a d o s  a n t e r i o r m e n t e ,  o b t e n i d o s  en n i  t r a c i  ones con mezcla de â c i -  

dos en s u l f o l a n o  (18) ,  dan una c o r r e l a c i ô n  con l a  e s t a b i 1 i  dad de los  

comp le jos  ir i n c l u s o  mSs pobre que la s  o b te n i d a s  con n i t r a c i o n e s  con 

sa le s  de n i t r o n i o  ( f i g .  13 ) .

Estos datos  y l o s  buenos c o e f i c i e n t e s  de c o r r e l a c i ô n  o b te n i d o s  

para una s e r i e  de re a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a ro m â t i c a  ha­

cen c r e e r  a Z o l l i n g e r  que l o s  es ta dos  de t r a n s i c i ô n  poseen una e s t r u c ­

t u r a  del  t i p o  c om p l e j o  o ,  que parece ser  e l  mecanismo de l a  s u s t i t u ­

c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a r o m â t i c a  mâs ampl i  amente aceptado.

En resumen podemos d e c i r  que l a  s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a ro raâ t i -  

ca que hace a lgunos  anos p a r e c i a  un campo t o t a l m e n t e  c e r r a d o ,  en el
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cual  todo e l  t r a b a j o  s i g n i f i c a t i v o  estaba hecho,  aparece hoy en dTa, 

deb ido  a toda es ta  s e r i e  de opi  n1ones r e c ie n te m en te  v e r t i  das sobre el  

tema, como un campo a b i e r t o  a nuevas i n v e s t i g a c l o n e s .

2 .3  i n f l u e n c i a  DE LOS SUSTITUYENTES EN LA REACCION DE SUSTITUCION 

AROMATICA ELECTROFILA.

Como hemos v i s t o  a n t e r i o r m e n t e  uno de los  p r im e ro s  problemas que 

se p re s e n t a ro n  en e l  e s t u d i o  de l a  s u s t i t u c i ô n  a ro m â t i c a  e l e c t r ô f i 1 a 

fue  l a  d e t e r m i n a c i ô n  de l a  i n f l u e n c i a  de lo s  s u s t i t u y e n t e s  del  a n i l l o  

a r o m â t i c o  sobre l a  re a c c i ô n  de s u s t i t u c i ô n .  Trâs una gran a p o r t a c i ô n  

de da tos  se pudo c l a s i  f i  c a r  a lo s  s u s t i t u y e n t e s  en dos grupos fundamen­

t a l  e s , segûn su e f e c t o  sobre la  r e a c t i  v idad del  a n i l l o  a ro m â t i c o  fuese 

a c t i v a n t e  o d e s a c t i v a n t e .  Al mismo t iempo se comprobô que es te  e f e c t o  

es taba  in t imame nte  l i g a d o  a l  e f e c t o  de la  o r i e n t a c i ô n ,  pudiendo aso-

c i a r ,  como r é g l a  g e n e r a l ,  l a  o r i e n t a c i ô n  a l a s  p o s i c i o n e s  o r to  y para
»

con l o s  s u s t i t u y e n t e s  a c t i v a n t e s  y l a  o r i e n t a c i ô n  a l a  posi  c i ôn  meta 

con l o s  s u s t i t u y e n t e s  d e s a c t i v a n t e s ,  comprobândose p o s t e r i o r m e n t e  que 

e x i s t e n  s u s t i t u y e n t e s  que s i  endo d e s a c t i v a n t e s  di  r i  gen su o r i e n t a c i ô n  

a l a s  p o s i c io n e s  o r t o  y p a r a .

Los e f e c t o s  de r e a c t i  v i dad  y o r i e n t a c i ô n  se han e x p l i c a d o  en b a - j  

se a l a  i n f l u e n c i a  de lo s  e f e c t o s  i n d u c t i v o  y de res onanc i a  del  s u s t i - 

t u y e n t e  sobre el  a n i l l o  a r o m â t i co  en el  estado i n i c i a l ,  p r e f i r i é n d o s e , 

p o s t e r i o r m e n t e , l a  j u s t i f i c a c i ô n  en base a la  i n f l u e n c i a  sobre la  e s t a ­

b i  1 i  dad del  comp le jo  o i n t e r m e d i o .  De es ta  fo rma,  se han c l a s i  f i c a d o  

l o s  s u s t i t u y e n t e s  en v a r i e s  grupos segûn sus e f e c t o s  i n d u c t i v o  y c o n j u -  

g a t i v o  (Tabla I I ) .
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. Tipo Mecanismo Efecto sobre

Efecto Electrônico Orientaciôn Reacti vidad Eiemplos

+1 Ph «-Y o;p Act. Ph-Me

-I Ph- , Y m Oes. Ph-NHj

- I , -M Ph m Oes. Ph-CCOH

m Oes. Ph-SMeg

-1,+M Ph -*Y o:p Oes. Ph-Cl

- o:p Act. Ph-OMe

+I,+M Ph o:p Act. Ph-0"

Tabla I I

Centraremos n u e s t r a a t e n c i ô n  en lo s  s u s t i t u y e n t e s con e f e c t o s

- I  y  -H (g r upos  c a r b o x i l o ) y + I  (grupos a l q u i l o ) ,  pues son los  que se

en cuen t ran en l o s  compuestos a rom ât i cos que son o b j e t o  de e s t u d i o  en

l a  p r e s e n t e  Memoria.

2 . 3 . 1 .  SUSTITUTENTES CON EFECTOS -1 y  - H .

La s u s t i t u c i ô n  de un h i drôgeno del  a n i l l o  bencên ico  por  un g ru -

po con e f e c t o s  i n d u c t i v o  - I  y c o n j u g a t i v o  -M, como son l o s  grupos -COOH,

-NOg, -COOR, -CO-R, -C«N, e t c . ,  p ro voca ,  segûn se ha demost rado e x p e r i -  

menta lmente ,  una f u e r t e  d e s a c t i v a c i ôn del  nûc leo  bencên ico  y una o r i e n ­

t a c i ô n  p rédominan te  ha c i a  l a  p o s i c i ô n  meta . Ambos hechos estan  t o t a l ­

mente j u s t i  f i  cados t a n t o  desde e l  punto de v i s t a  e s t r u c t u r a l  de la  mo- 

l ê c u l a  a r om â t i c a  como en f u n c i ô n  del  mecanismo de la  re a c c i ô n .

Si n embargo en la s  re a c c io n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a r o m â t i ­

ca de e s te  t i p o  de s u s t r a t o s  hay un hecho de d i  f i  c i  1 p r e d i c c i ô n  a p r i o ­

r i .  En es ta s  r e a c c i o n e s ,  j u n t o  a la  mayor c a n t i d a d  de isômero me ta , se
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o b t i e n e n  en ge n e ra l  c a n t l d a d e s  a p r e c i a b l e s  de Isômeros o r t o  y p a r a . En 

p r i n c i p i o  e ra  de e s p e r a r ,  por  dos razone s ,  que l a  r e l a c i ô n  o r t o / para 

fuese i g u a l  o i n f e r i o r  a dos.  La p r i me ra  de e l 1 as es que a l  t e n e r  es tos  

s u s t i  tu y e n t e s  un f u e r t e  e f e c t o  - I  l a  d e s a c t i v a c i ô n  se d e b e r î a  m a n i f e s ­

t e r  de forma mâs acusada en la s  p o s i c io n e s  o r t o  que son l a s  mâs p r ô x i - 

mas y la  segunda son l o s  r e q u e r i m i e n t o s  e s t é r i c o s  de e s t o s  grupos que 

j u s t i f i c a r î a n  l a  d i f i c u l t a d  de a taque  a l a  p o s i c i ô n  o r t o . Pero en con ­

t r a  de l o  espera do ,  en base a es ta s  dos razones a n t e r i o r e s , l a s  r e l a -  

c iones  o r t o / para o b t e n i d a s  e x p e r i m e n ta l  mente  han s i d o  s iempre  s u p e r i o -  

res  a dos (27)  (Tabla  I I I ) .

R e l ac iô n  o r t o / p a r a  en s u s t r a t o s  con s u s t i  tu y e n t e s  

con e f e c t o s  - I  y -M

Ni t r a c i ô n  C l o r a c i  ôn

S us t i  t u y e n t e  o r t o / para S us t i  tu ye n t e  o r t o / para

-NOg 21,33 -NOg 11,73

-CN 7,77 -CN 8,00

-COOH 14,23 -CHO 5,29

-CONHg 9,00 - -

-COgEt 8 ,58 - -

TABLA I I I

Para e x p l i  ca r  es t e  hecho e x p e r i m e n ta l  se ha s u g e r i d o  que e l  p r o ­

ceso de s u s t i t u c i ô n  impi  i ca  una i n t e r a c c i ô n  d i p o l o - d i p o l o  e n t r e  el  r e a c ­

t i v e  e l e c t r ô f i 1o y l o s  pares de e l e c t r o n e s  s i  n c o m p a r t i r  del  s u s t i  t u ­

ye n te  en el estado de t r a n s i c i ô n ,  segu ida  de una t r a n s p o s i c i ô n  p o s t e r i o r  

a l a  p o s i c i ô n  o r t o  del  a n i l l o  ( 6 3 ) ( 6 4 ) .  Esta t e o r i a  es conoc ida  como
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" t e o r f a  de la  0 - n i t r a c i ô n "  y en base a e l l a  se puede f o r m u l e r ,  para el  

caso de la  n i t r a c i ô n  de l  n i  t r o b e n c e n o , e l  s i  gui  en te  estado  de t r a n s i ­

c i ô n  ( f i  g . 14 ) (64 ) .

N ,

F iq u ra  14 .

Olah y c o l s .  ( 6 5 )  d e f i e n d e n  es ta  t e o r f a  a f i rm an do  que en la  n i ­

t r a c i ô n  del  n i  t r o b e n c e n o  e x i s t e n  dos c e n t r o s  n u c l e ô f i l o s ,  el  grupo ni  - 

t r o  y el  s e x t e t e  de e l e c t r o n e s  n del  a n i l l o  b e n cên ic o .  Para es to s  au­

t o r e s  el  u l t i m o  es e l  n u c l e ô f i l o  mâs d ê b i l  y por  t a n t o  el  r e a c t i  vo se 

f i j a  en p r i n c i p i o  sobre  e l  s u s t i t u y e n t e , para a t a c a r  p o s t e r i o r m e n t e  a 

l a  p o s i c i ô n  o r t o  del  a n i l l o .

En f a v o r  de e s ta  t e o r f a  se ha e n c on t r ad o  que al  n i t r a r  e l  ni  t r o ­

benceno en p re se n c i  a de l  â c i d o  FSOjH-SbFg l a s  p r o p o r c i  ones de i sômeros 

ob te n id a s  son 4,4% de i s ômero  o r t o , 90% de i sômero meta y 5,6% de i s ô ­

mero p a r a , es d e c i r  una r e l a c i ô n  o r t o / para i n f e r i o r  a la  uni  dad ( 66 ) .  

Esto se e x p l i  ca como con secuenc i  a de l a  p r o t o n a c i  ôn del  grupo n i  t r o  en 

el  medio âc i do  f u e r t e  p r é s e n t e ,  l o  que t r a e  cons i go  una d i s m i n u c i ô n  en 

l a  capac i  dad de f i j a c i ô n  de l  r e a c t i  vo e l e c t r ô f i 1o y por  t a n t o  una r e -  

p e r c u s i ô n  n e g a t i v a  en l a  s u s t i t u c i ô n  en l a  p o s i c i ô n  o r t o .
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Sin embargo e x i s t e  un dato e x p e r i m e n ta l  que no puede s e r  e x p l i c a ­

do por la  " t e o r i a  de la  0 - n i t r a c i ô n " . Este es e l  caso de l  b e n z o n i t r i 1o , 

cuya n i t r a c i o n  o r i g i n a ,  como en e l  r e s t o  de los  s u s t i t u y e n t e s  con e f e c ­

to s  - I  y -M, una a l t a  r e l a c i ô n  o r t o / p a r a . En e l  b e n z o n i t r i l o ,  deb ido  a 

l a  l i n e a l i d a d  de l  s u s t i  t u y e n t e  ( - C N ) ,  e l  ext reme n e g a t i v e  de l  d i p o l o  

(Stomo de n i t r ogen o  del  grupo c i a n o )  se en cuen t ra  a l e j a d o  de l  a n i l l o  

a ro m ât i c o  y por  t a n t o  no es tâ  f a v o r e c i d a  desde el  pun to  de v i s t a  e s t é -  

r i c o ,  l a  i n t e r a c c i ô n  con la  p o s i c i ô n  o r t o .

Por t a n t o ,  es mâs seguro  pensar  que l a  mayor s u s t i t u c i ô n  en p o s i ­

c iô n  o r t o  es t â  f a v o r e c i  da por e f e c t o s  e l é c t r i c o s  o r i g i n a d o s  por  e l  sus - 

t i  t u y e n t e .  As i  se ha p o s tu l a d o  que estos  s u s t i  tu y e n t e s  d e s a c t i  van espe-  

c i f i c a m e n t e  l a  p o s i c i ô n  para deb ido  a su e f e c t o  -H ( 6 7 ) .  Igu a l me nt e  se 

ha podido c a l c u l a r  la  d i s t r i b u c i ô n  de carga de l  c a t i ô n  bencen io  ( ) ,  

s iendo  l a  ca rga  p o s i t i v a  en p o s i c i ô n  para aproximadamente un 15% mayor 

que en l a  p o s i c i ô n  o r t o . Por o t r a  p a r t e ,  de l a s  e s t r u c t u r a s  résonan tes  

que se pueden f o r m u l e r  para e l  n i  t robenceno  con ba ja  dens idad  e l e c t r ô -  

n ic a  en p o s i c i o n e s  o r t o  y para ( f i g .  15 ) ,  parece que l a  e s t r u c t u r a  

p -q u i  noi  de es l a  de mâs e s t a b i 1 i  dad , l o  que i n d i c a  una mayor d e s a c t i  va ­

c iô n  en d i ch a  p o s i c i ô n  ( 68 ) .

Recientemente l a  " t e o r i a  de l o s  o r b i t a l e s  f r o n t e r i z o s "  (69)  j u s t i - 

f i  ca i g ua l m en te  l a  al  ta  r e l a c i ô n  o r t o / para encon t rada  para s u s t r a t o s  

con s u s t i  tu y e n t e s  que se conjugan  con e l  nûc le o  s iend o  atractores de 

e l e c t r o n e s ,  como es e l  caso de l o s  grupos que estâmes t r a t a n d o  ( s u s ­

t i  tu y en te s  Z ) .

Haciendo caso omise del  f a c t o r  e s t é r i c o ,  ya que lo s  métodos de 

o r b i t a l e s  m o l e c u la r e s  no pueden t e n e r l o  en c u e n ta ,  puede verse que s i
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se c o n s i d é r a  e l  es ta do  de t r a n s i c i ô n  con un c a r S c t e r  anâloqo  al  i n t e r ­

medin r e a c t i v e  se fa v o r e c e  la  s u s t i t u c i ô n  o r t o  t r e n t e  a la  p a r a , ya que 

l a  e n e r g i a  n de l o s  o r b i t a l e s  l l e n o s  es mayor en e l  i n t e r m e d i o  de a t a ­

que a l a  p o s i c i ô n  para ( - 2 , 93 b ) que e l  c o r r e s p o n d i e n t e  a la  p o s i c i ô n  

o r t o  ( - 3 , 05 b ) ( f i g .  16)^ ^ . Esto p r e d i c e  v a l o r e s  a l t o s  para la  r e l a c i ô n  

o r t o / p a r a . cosa que o c u r r e  en la  p r â c t i c a ,  aumentando d icha r e l a c i ô n  al  

aumentar  l a  a t r a c c i ô n  e l e c t r ô n i c a  por  p a r t e  del  s u s t i  tu y e n t e  Z .

F ig u r a  15 .

Por o t r a  p a r t e ,  s i  se c o n s i d é r a  e l  problema desde e l  pun to  de v i s ­

ta  de l a  p a r t e  i n i c i a l  de la  coordenada del  p e r f i l  e n e r g é t i c o  de la 

r e a c c i ô n  de s u s t i t u c i ô n  ( f i g .  3 ) ,  se observa  que en un benceno Z - s u s t i -  

t u i d o ,  cens i  derando solamente  e l  o r b i t a l  HOMO ( F i g .  17 ) ,  l a  s u s t i t u c i ô n  

se r e a l i z a r é  por  i g u a l  en l a s  p o s i c i o n e s  o r t o  y me ta . Si n embargo, se 

observa  que e l  o r b i t a l  NHOMO es tâ  p rô x imo a l  HOMO, por  t a n t o  es nece­

s a r i o  cons i  d e r a r  una pequeha c o n t r i b u c i ô n  de aquel  al  te rm in e  o r b i  t a l a ­

r i  o , l o  que se mani f i e s t a  en e l  i nc remento  de la  s u s t i t u c i ô n  en la  po-

 ̂  ̂ Las f i g u r a s  16 y 17 es tân  tomadas del  l i b r e  " F r o n t i e r  O r b i t a l s  and 
Org an ic  Chemical  R e a c t i o ns "  p â g : 50 y  55. ( R e f .  6 9 ) .
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ô -

-1 ,258

, -1,008 
% -------

- 1,0  8

-1,188

ORTO

-1 ,9 0 8
%

M E T A

-1,938
'1

PARA

O r b i t a l e s  y e n e r g i e s  de l o s  i n t e r m e d i o s  de la  s u s t i t u c i ô n  
e l e c t r ô f i l a  del  c a t i ô n  b e n c i l o  en 1 as p o s i c i o n e s  o r t o , meta y p a r a .

F i g u r a  1 6 .
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s l c l ô n  meta segu ida  de l a  o r t o , que a su vez p re d o m in a r î a  sobre la 

p a r a . Ig u a l m en te  e x i s t e n  t r a t a m i  entos  en que se t i e n e  en cuenta la

- 1 0

.5*5i
&
i5

-1,260

NHOMO

- 2.1 0

HOMO

O r b i t a l e s  n ocupados de l  c a t i ô n  b e n c i l o .

F ig ur a  17 .

11amada p o b l a c i ô n  e l e c t r ô n i  ca f r o n t e r i  za y en l o s  que se l l e g a n  a va­

l o r e s  que p r e d i c e n  un c l a r o  predomi ni  o de l a  s u s t i t u c i ô n  en p o s i c i ô n  

o r t o  sobre  l a  p o s i c i ô n  para ( f i g .  18 ) .

0,219

0,181

F i g u r a  1 8 .
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Como se ve,  todos l o s  t r a t a m i e n t o s  mecanocuSnt icos  e x p l 1 can lo s  

a l t o s  v a l o r e s  o r t o / para h a l l a d o s  para es t e  t i p o  de compuestos b e n c é n i -  

c o s .

De todo l o  e x p u e s to ,  se puede c o n c l u i r  que e l  p rob lema de l a  s us ­

t i  t u c i  On e l e c t r ô f i l a  a r o m â t i c a  en compuestos bencëni  cos con s u s t i  t u y e n ­

tes  - I  y -M no es t â  t o t a l  mente r e s u e l t o ,  y por  t a n t o  s i g u e  s i e n d o  un 

campo a b i e r t o  a nuevas i n v e s t i g a c i o n e s  y d é s a r r o i l o s .

2 . 3 . 2 .  SUSTITUYENTES CON EFECTO +1.

En es te  grupo de s u s t i t u y e n t e s  se encuadran l o s  grupos a l q u i l o .

La s u s t i t u c i ô n  de un hi  drôgeno  de l  a n i l l o  a r o m â t i c o  por uno de e s to s  

grupos p rovoca una no muy f u e r t e  a c t i v a c i ô n  del  n û c l e o  a r o m â t i c o ,  que 

se mani f i e s t a  en todas la s  p o s i c i o n e s  e sp e c i a l m e n t e  en o r t o  y p a r a , 

s ien do  a t r i b u i d a  es t a  a c t i v a c i ô n  a l  e f e c t o  + I ( f i g .  19®). Ig u a lm en te  

es te  e f e c t o  e s t a b i l i z a  lo s  es tad os  de t r a n s i c i ô n  p r o d u ci dos en l a s  su s ­

t i  t u c i  ones en o r t o  y para  ( f i g .  1 9 ^ ) .

NO

NOj
H NO

(b )

F i g u r a  1 9 .
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La e x p l i c a c i ô n  de l a  r e a c t i v i  dad de lo s  a l q u i I b e n c e n o s  ( s e r i e  

a - m e t i l a d a )  ha s i d o  o b j e t o  de c i e r t a  c o n t r o v e r s i a .

Los f a c t o r e s  p a r c i  a ie s  de v e l o c i d a d ,  t a n t o  para l a  re a c c i ô n  de 

b romac iôn como para l a  de n i t r a c i ô n ,  se e n c uen t r an  rec og id os  en la s  Ta­

b l a s  IV y V.

BROMACION (Brg/AcOH 85%)

Compuesto V e l .  r e l . fo A -
fp

Cô"6 .
1.0 1,0 I .O 1,0

C6H5 -CH3 605 600 5,5 2420

455 465 - 1800

CçH5 -CH(CH3)2 260 180 - 1200

C6Hb-C(CH3)3 140 4,7 6,1 806

TABLA IV

NITRACION ( N i t r a t o  a c e t i l o ,  0° )

Compuesto V e l . r e l .

S » 6 1,0 1,0 1,0 1,0

C6H5 -CH3 27,0 50 ,0 1,3 60 ,0

C6H5-CH2CH3 23,0 31,0 2 .3 70,0

0585- 08 ( 683)2 18,0 15,0 2 ,4 72,0

0585- 0 ( 083)3 15,0 4,5 3,0 76,0

TABLA V
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La r e a c t i  v id a d  de lo s  a1qui  1bencenos decrece  en o rden He>Et> iPr>  

t B u ,  s ien do  s u p e r i o r  en todos e l l o s  a l a  del  benceno.  Es te orden de 

r e a c t i  v i  dad , que es c o n t r a r i o  al  que debe r i  amos e s p e ra r  de acuerdo  a la  

i m p o r t a n c i a  del  e f e c t o  i n d u c t i v o  de l o s  grupos a l q u i l o  (70)  (T ab la  V I ) ,  

se c o n s i d é r a ,  po r  a lgunos  a u t o r e s ,  una consecuenc i  a del  e f e c t o  h i p e r c o n -  

j u g a t i v o  de es to s  r a d i c a l e s  (71)  (T ab la  V I I ) .

Compuesto p i p p i a ?  Rad ica l  K . lo'* /  20°C

Ph-Me 0 ,37  Me 2 ,02

Ph-Et  0 ,5 8  Et 1,81

P h - i P r  0 ,6 5  i - P r  1,63

Ph- tBu 0 ,7 0  t - Bu  1,65

TABLA V I .  TABLA V I I .

La re a c c i ô n  de n i t r a c i ô n  es e l  ûn ic o  caso en que se observa que 

e l  orden de r e a c t i  v i  dad en l a  p o s i c i ô n  para es e l  c o r r é s p o n d i e n t e  al  

e f e c t o  i n d u c t i v o  ( > fp*^® ) .  en o p o s i c i ô n  a o t r a s  s u s t i  tu c i o n e s

e l e c t r ô f i l a s  a ro m ât i  cas que s iguen  e l  orden deb ido  a l a  i m p o r t a n c i a  del  

e f e c t o  h i p e r c o n j u g a t i v o .

Pero es ta  t e o r f a ,  basada en e l  e f e c t o  h i p e r c o n j u g a t i v o , ha s id o  

muy d i s c u t i d a  habi  endo manten ido  di  versos au to re s  que e l  orden de r e a c ­

t i  v i  dad observado para lo s  r a d i c a l e s  a l q u i l o  es el  r e s u l t a d o  de una 

d i s m in u c i ô n  de l a  r e a c t i v i d a d  en la  p o s i c i ô n  o r t o  a l o  l a r g o  de l a  s e ­

r i e .  Este hecho es a t r i b u i d o  a e f e c t o s  e s t é r i c o s  y por  t a n t o  lo s  e f e c ­

tos  p o l a re s  de lo s  s u s t i t u y e n t e s  no muest ran un cambio im p o r t a n t e  ( 7 2 ) .  

Esto es tâ  p lenamente co n f i rm ado  al  no obse rv a rs e  cambio a p r e c i a b l e  en 

l a  r e l a c i ô n  f ^ / f p  en toda l a  s e r i e  de a l q u i I b e n c e n o s , lo  que i n d i c a
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que l o s  e f e c t o s  p o l a re s  de los  grupos a l q u i l o  son muy s i m i l a r e s .

2 . 4 .  INTERES DEL ESTUDIO DE LOS ACIDOS 3.5-DI ISOPROPIL . 3 . 5 - 0 1 TERBUT1L . 

y 2.3.5-TRIMETILBENZOICOS.

A l a  v i s t a  de todo  l o  expues to  en l o s  apar tados  a n t e r i  ores es é v i ­

den te  que e l  e s t u d i o  de la s  re a c c i  ones de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i l a  de los  

â c i d o s  3 , 5 - d i i s o p r o p i  1, 3 , 5 - d i t e r b u t i 1 y 2 , 3 , 5 - t r i r o e t i 1b e n z o i c o s , y en 

e s p e c i a l  l a  d e t e r m i n a c i ô n  de l a s  re a cc io n e s  o r t o / p a r a  de es tos s u s t r a ­

t os  en d i  chas r e a c c i o n e s ,  es de sumo i n t e r é s  debido a una s e r i e  de mo­

t i v e s ,  que se exponen a c o n t i n u a c i ô n :

1 " . -  Se puede r e a l i z a r  una a p o r t a c i ô n  de datos  sobre  la  s u s t i t u ­

c i ô n  a ro m â t i c a  e l e c t r ô f i l a  en e l  campo de l o s  s u s t r a t o s  d e s a c t i v a d o s .

2 ° . -  Es f a c t i b l e  e l i m i n a r  e l  problema que s iempre se p r é s e n t a ,  

en s u s t r a t o s  a ro m ât i c os  con s u s t i t u y e n t e s  de e f e c t o s  - I  y -M, cual  es 

l a  fo r m ac i ôn  mayor i  t a r i  a del  i sômero meta que di  f i  cu l  ta  la  v a l o r a c i ô n  

exa c t a  de l o s  i sômeros o r t o  y p a r a . Ev identemente  en nues t r os  s u s t r a ­

tos  a ro m â t i c o s  es t e  problema se é l i m i n a  a l  e s t a r  las  p o s i c io n e s  meta 

ocupadas .

4. 3 ° . -  Se puede e s t u d i a r  l a  s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i l a  a rom ât i ca  en

s u s t r a t o s  d e s a c t i  vados t r i  y t e t r a - s u s t i t u i d o s , cuando genera lmente se 

ha r e a l i z a d o  en s u s t r a t o s  mono o d i - s u s t i t u i d o s , ya que compuestos de 

mayor grado  de s u s t i t u c i ô n  p re sen t an  problemas de e f e c t o s  e s t é r i c o s  y 

e l e c t r ô n i  c o s . Los datos que se recogen en la  b i b i i o g r a f i a  con r e f e r e n ­

d a  a compuestos p o l i s u s t i t u i d o s  p e r tenecen soiamente a s u s t r a t o s  ac-  

t i  va dos , caso del  m e s i t i l e n o  y durenos ( 35 ) (41 ) (73 ) (74 ) .
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4 " . -  Se puede r e a l  1za r  un e s t u d i o  de la  i n f l u e n c i a  de la  s e r i e  

o - m e t i l a d a  de r a d i c a l e s  a l q u i l o  (Me, E t ,  i P r  y tBu)  sobre l a  r e a c t i  v i - 

dad y s e l e c t i  v id a d  p o s i c i o n a l  de l o s  Sc idos  benzoi  cos 3 , 5 - d i a l q u i l s u s -  

t i  t u i  d o s .

5 " . -  Por u l t i m o  hay que s e h a l a r  la  razôn mâs i m p o r t a n t e  a l a  ho- 

ra de r e a l i  za r  e l  e s t u d i o  de es tos  t r è s  compuestos.  C o n s is t e  en complé­

t e r  el  e s t u d i o  i n i  c i  a d o , en es ta  s e r i e  de Scidos 3 , 5 - d i a l q u i 1benzo icos ,  

po r  0. Armesto ( 1 ) .  Este t r a b a j o  en p r i n c i p i o  tuvo  su o r i g e n ,  como se 

ha i n d i c a d o  a n t e r i o r m e n t e ,  en un e s t u d i o  r e a l i z a d o  por G a r c i a  B lanco y 

c o l s  (4 )  en 1967, con el  f i n  de d e t e r m i n a r  la  e s t r u c t u r a  del  âc ido

3 , 5 - d i m e t i I b e n z o i c o  por  d i f r a c c i ô n  de rayos X.

Las di  s t a n c i  as i n t e r a t ô m i c a s , as i  como l o s  ângu los de e n l a c e ,  ob­

te n i d o s  en e s te  e s t u d i o  se r e f l e j a n  en la  f i g u r a  20.

Por o t r a  p a r t e ,  l a  medida del  ângu lo de d e s v i a c i ô n  del  grupo c a r ­

b o x i l o  r e s p e c t o  a l  p i ano  medio de l a  mo lécu la  da un v a l o r  p rôximo a 

ce ro  g ra dos ,  l o  que i n d i c a  que se encuen t ra  con jugado con el  a n i l l o  

be ncê n ic o .  In d e p e n d i en te m en te ,  Përez Masia y G. Tablas (75)  al  d e t e r m i - 

na r  el  momento d i p o l a r  del  âc i do  3 , 5 - d i m e t i I b e n z o i c o  observan un v a l o r  

de 3 ,4D,  s u p e r i o r  a l  de 0 ,9 0  c o r r e s p o n d i e n t e  al  âc ido  benzoi  c o .

Toda es ta  s e r i e  de da tos  h i  c i  eron pensar  que la  e s t r u c t u r a  co-  

r r e c t a  de es te  â c i d o ,  en es tado c r i s t a l i n o ,  es la  que se muest ra en la  

f i g u r a  21,  es d e c i r  una e s t r u c t u r a  p - q u i n ô n i c a  con p é rd i d a  de la  aroma­

t i  c i  dad .
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Este hecho o b l i g a b a  a e s t u d i a r  e l  com por tamien to  de l  âc id o  3 , 5 -  

di  met i  1 benzoi  co en s o l u c i ô n ,  para ve r  s i  es ta  e s t r u c t u r a  p -q u i  nôni  ca 

era solamente p r i v a t i v a  del  es tado  s ô l i d o .

Los r e s u l t a d o s  o b t e n i d o s  por D. Armesto i n d i c a n  que es t e  âc i do  

expé r ime nta  fundamenta l  mente r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  a r o m â t i c a ,  ya 

que no pudo a i s l a r s e  n i ngûn  p ro d u c t o  de a d i c i ô n .

Asimismo,  del  e s t u d i o  de los  p r o c e n t a j e s  de i sômeros o r t o  y para 

o b te n id os  se deducen unas r e l a c i o n e s  o r t o / para muy e l e v a d a s , pudiendo
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CH

F ig ur a  21.

a f i r m a r s e  que no se deben a un e f e c t o  de 0 - n i t r a c i ô n .

Toda e s ta  s e r i e  de da tos  permi  t i e r o n  a D. Armesto c o n c l u i r  que 

s i  b ien  e l  â c i d o  3 , 5 - d 1 m e t i 1benzo ico  no p r é s e n t a  e s t r u c t u r a  de t i p o  

p - q u i n ô n i CO en d i s o l u c l ô n ,  s i  se puede p r e d e c l r  que las  formas c a n ô n l -  

cas de es te  t i p o  han de t e n e r  una a l t a  c o n t r i b u c i ô n  a la  e s t r u c t u r a  

r e a l  del  â c i d o .

En base a es te  t r a b a j o  era f a d  1 ve r  e l  I n t e r é s  del  e s t u d i o  del  

r e s t o  de la  s e r i e  de l o s  âc i dos  3 , 5 - d i a l  qui  1ben zo ico s  , para as i  poder  

c o n f i r m a r  l o s  r e s u l t a d o s  o b te n i d o s  en e l  caso de l  âc ido  3 , 5 - d i m e t i I b e n ­

z o i c o .  Por o t r a  p a r t e ,  e l  e s t u d i o  del  âc id o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1benzo ico  

p resen taba  un gran i n t e r é s ,  ya que al  t e n e r  un g rupo  m e t i l o  en p o s i c i ô n  

o r t o  res pec t o  de l  grupo c a r b o x i l o  se rompla l a  con j u g a c l ô n  de es te  u l ­

t imo  grupo con e l  a n i l l o  ben c ê n ic o ,  como habfa observado  P é re z -O s s o r l o  

( 7 6 ) .  Por t a n t o  e l  e s t u d i o  de es te  compuesto pod ia  se r  d e c i s l v o  a la  

bora de e s t a b i e c e r  l a  I n f l u e n c i a  de la  e s t r u c t u r a  p -q u i  nôni  c a .
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2 .5  ELECCION DE LAS REACCIONES DE SUSTITUCION ELECTROFILA AROMATICA

El e s t u d i o  de l a  s u s t i t u c i ô n  a ro m â t i ca  se ha 11ml tado a la s  r e a c ­

c io nes  de n i t r a c i ô n  y b rom ac iôn .  Los mot i ves  de es ta  e l e c c l ô n  se pueden 

r e s u m i r  en t r è s :

1“ . -  El e s t u d i o  de l o s  p r im e ro s  te r m in e s  de es ta  s e r i e  de âc id os  

3 15 - d 1 a l q u i 1 b e n z o l c o s , as f  como el  de o t r o s  compuestos d e s a c t i v a d o s , 

ŝ e e f e c t u ô  unicamente  T re n te  a la s  re a c c io n e s  de n i t r a c i ô n  y b romaciôn 

y como e l  p r i n c i p a l  o b j e t o  de n u e s t r o  t r a b a j o  es e s t a b l e c e r  una compa- 

r a c l ô n  e n t r e  los  â c id os  por  n o s o t r o s  e s tu d i a d o s  y lo s  s u s t r a t o s  a n t e ­

r i o r m e n t e  c i t a d o s ,  es por  l o  que han s i d o  e l e g i d a s  ambas r e a c c i o n e s .

2 ° . -  Son re a cc io n e s  no r é v e r s i b l e s , l o  que hace que l o s  p rod uc t os  

de r e a c c i ô n  sean de c o n t r o l  c i n ê t i c o ,  y por  t a n t o  el  c o n t r o l  t e r m o d i -  

nâmlco no puede a f e c t a r  t o t a l  o p a r c i a l m e n t e  e l  p o r c e n t a j e  de Isômeros 

formados en la s  r e a c c i o n e s ,  que serâ l o  que nos p e rm i t a  v a l o r a r  lo s  

e f e c t o s  o r l e n t a d o r e s  de l o s  s u s t i t u y e n t e s .

3 ' . -  Son lo s  dos t l p o s  de re a c c i ô n  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i l a  

a r o m â t i c a  que han s i d o  e s t u d i a d o s  mâs amp l1amente, de forma que podemos 

conocer con una c i e r t a  p r e c i s l ô n  l a  n a t u r a l eza del  agente e l e c t r ô f l l o ,  

as t  como la s  p o s i b l e s  1n f 1uenci  as del  medio de r e a c c i ô n .

2 .6  REACCIONES DE NITRACION.

Las c o n d l c lo n e s  b a j o  las  que hemos e fe c t u a d o  la s  r e a c c i o n e s  de n i ­

t r a c i ô n  tu v1er on  que se r  de te rm inad as  a p r i o r i  co ns id era ndo  una s e r i e  

de hechos:

1” . -  Los s u s t r a t o s  e s tu d i a d o s  por  n o s o t r o s  son ese n c la lm e n t e  de-
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s a c t i v a d o s ,  por  l o  que han de ser  n e ces a r l os  agen tes  de n i t r a c i ô n  f u e r ­

t e s ,  0 a l  menos r e l a t i v a m e n t e  f u e r t e s .

2 ° . -  La p r e s e n c i a  de grupos a l q u i l o  en l a s  mo l é c u l as que son su-  

c e p t l b l e s  (e x c e p t o  e l  grupo t e r b u t i l o )  de e x p e r l m e n t a r  r e a c c i o n e s  de 

0x 1 d a d  ô n , nos ob i  1ga a no f o r z a r  l a s  c o n d l c l  ones de n i t r a c i ô n .

3” . -  Hemos de e s t u d i a r ,  a se r  p o s l b l e ,  l a s  mismas r e a c c i o n e s  re a -  

11zadas para e l  r e s t o  de l o s  âc i dos  3 , 5 -d1 a l  q u i Ib e n z o i c o s  an tes  e s t u ­

d i a d o s ,  para poder  e s ta b l e c e r  compa ra c lo nes .

Real 1zando una r e v i s 1ôn b 1 b l 1o g r â f 1ca sobre l a s  re a cc io n e s  de n i ­

t r a c i ô n  hemos l l e g a d o  a l a  conc lus IÔn de que u n i camente hay unan lm ldad ,  

e n t r e  l o s  d i v e r s o s  a u t o r e s ,  acerca  de l a  n a t u r a l e z a  del  agente n i t r a n t e ,  

en a q u e l 1 as r e a c c i o n e s  que se r e a l  1zan con âc id o  n i t r i c o  en medlos de 

âc ido s  m i n é r a l e s  f u e r t e s ,  donde la  e x i s t e n c i a  del  c a t i ô n  n i t r o n i o  (NOg*) 

es tâ  p lenamente demost rada ( 1 7 ) ,  aceptândose que es la  espec le  a ta c a n -  

t e .  Pero a 1 pasar a n i t r a c i ones con âc i do  n i  t r i c o  en d1sol  ven tes o r g â n l -  

cos ,  emplezan la s  di  v e r g e n c i a s  en cuanto se r e l a c i  ona con el  agente n i  - 

t r a n t e , e x l s t l e n d o  t e o r l a s  en l a s  que se acepta sea e l  mismo c a t i ô n  n i ­

t r o n i o ,  y  o t r a s  en la s  que se p iensa sea a lgû n  p r e c u r s o r  suyo (como el  

NOg-OHg^, e t c ) .

Donde, s i n  duda, hay una mayor c o n t r o v e r s i a  es en e l  campo de las  

n i t r a c i ones con sa le s  de n i t r o n i o .  En es te  caso ,  hay a lgunos au to r e s  

( 5 2 ) ( 5 1 )  que apoyan l a  Idea de que e l  agente n i t r a n t e  s i gue  s iend o  el  

c a t i ô n  n i t r o n i o ,  ya e x i s t a n t e  en la  s a l , ml e n t r a s  que o t r o s  ( 1 8 ) ( 6 5 )  so­

lamente pueden e x p l i  ca r  l o s  r e s u l t a d o s  que se o b t i e n e n  en es tas  r e a c c i o ­

nes s i  se acepta como r e a c t i v o  e l e c t r ô f l l o  el  pa r  l ô n i c o ,  es d e c i r  l a  

s a l .
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C o n s i derando todo  l o  ex pu es t o ,  creemos que nu es t r os  r e s u l t a d o s  

pueden o f r e c e r  a lg una  a p o r t a c i ô n  al  e s c l a r e c l m i e n t o  de la  n a t u r a l e z a  

de l  agen te  ni  t r a n t e  re sponsab l e  de l a  r e a c c i ô n ,  por  l o  que las  c o n d l - 

c l o n e s  de n i t r a c i ô n  e l e g i d a s ,  como mâs u t i l e s  para e l  e s t u d i o  de nues­

t r o s  compues tos ,  son las  s i g u l e n t e s :

a -  Ni t raciôn con âcido n î t r i c o  en âcido su l fû r i co del 96%, a 0°C.

b . -  Ni t raciôn con âcido n î t r i c o  en âcido acético g lac ia l  a 20°C.

c -  Ni t raciôn con âcido n î t r i c o  en ni t roetano a 80°C.

d -  Ni t raciôn con borof luoruro de n i t ron io  en sul folano a 25°C.

e . -  Ni t raciôn con borof luoruro de n i t ron io  en nltrometano a 25“C.

f -  Ni t raciôn con borof luoruro de n i t ron io  en nltrometano a 25°C.

g -  Ni t raciôn con hexaf luorfosfato de n i t ron io  en sul folano a 25°C.

2 . 7 .  reacci ones  DE BROMACION.

Las re a c c io n e s  de bromaciôn  se pueden c l a s î f l c a r , en fu n c i ô n  de 

l a  n a t u r a l e z a  de l  r e a c t i v o  a t a c a n t e ,  en t r è s  grupos fundamental  es :

1° . -  Bromaciôn con bromo molecular en d1sol ventes orgânicos.

2° . -  Bromaciôn con bromo en presencia de un cata l1zador âcido de Lewis.

3“ . -  Bromaciôn con bromo cargado positivamente (cat iôn brominio).

En l a  b romaciôn con bromo en â c id o  a c é t i c o  g l a c i a l  parece c l a r o  

que e l  bromo m o l e c u l a r  es e l  agen te  e l e c t r ô f l l o  ( 7 7 ) ( 7 8 ) .  Aunque en 

p r i n c i p i o ,  en e l  caso de n u e s t r o s  compues tos,  es te  medio de re a c c i ô n  

parezca  1dôneo, en r e a l  1dad p ré sen t a  una d i  f i  c u l t a d , ya que a l  se r  la  

m o lé cu l a  de bromo un r e a c t i  vo e l e c t r ô f i 1o d é b i l  l o s  ren d i  mi entos  de b ro -

maclôn son muy b a jo s  y por  consi  gui  en te l a s  v a l o r a c i o n e s  o r t o / para se

r e a l  1zan con d i  f i  c u l t a d .
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La b romaciôn con bromo en p re s e n c i a  de un c a t a l i z a d o r  â c i d o  de 

Lewis tu v o  que se r  desc ar t ada  por  t e n e r  nu es t ro s  s u s t r a t o s  g rupos  muy 

l a b i l e s  ( 1 so p ro p i  i  o y t e r c b u t i l o ) ,  que f S c i l m e n t e  e x p e r i m e n t a r i a n , en 

p r e s e n c i a  de aque1,  r e a c c i  ones de i s o m e r i z a c i ô n .  Este hecho t e ô r i c o  se 

pudo comprobar  exp e r i m e n ta lm e n t e  en nue s t r o  t r a b a j o  ( v e r  apa r t ado

3 . 1 . 1 . 2 ,  P a r te  E x p e r i m e n ta l  de es ta  Hemor ia) .

Las re a c c i  ones con fo r m ac i ôn  de c a t i ô n  b r o m in i o  son la s  mSs ade- 

cuadas,  ya que a l  se r  el  r é a c t i v e  e l e c t r ô f i l o  mSs f u e r t e ,  n u e s t r o s  sus ­

t r a t o s  dan con mayor f a c i l i d a d  l a  re a c c i ô n  de b romaciôn .

A l a  v i s t a  de es ta s  c o n s i d e r a c io n e s  las  re acc io nes  de b romaciôn

e s tu d i a d a s  han s i  do la s  s i gui  entes  :

a . -  Bromaciôn con bromo en âcido acético glacial  a 50°C.

b . -  Bromaciôn con âcido hipobromoso en medio âcido fuer te,  condiciones en las

que el  agente bromante, aunque su naturaleza no estâ aclarada por comple­

te,  parece que puede ser tanto el catiôn brominio como el propio âcido 

hipobromoso protonado (79).

c . -  Bromaciôn con bromo en âcido sul fû r i co  del 96% a 20°C.

d . -  Bromaciôn con bromo en presencia de sales de plata.  Al igual que en el  ca­

se de la bromaciôn con âcido hipobromoso existen bastantes dudas acerca

de si  el agente bromante es el  catiôn brominio o un complejo entre el  ca­

t iôn  plata y la molécula de bromo (80). Este procedimiento se abandonô ya 

que al re a l i za r l o  se presentô el problema de la separaciôn de los produc- 

tos de reacciôn y  del bromuro de plata formado; como consecuencia de esta 

separaciôn se pueden in t roduc i r  errores en la determinaciôn del porcenta- 

je  de isômeros.
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2 . 8 .  VALORACIONES DE LAS RELACIONES ORTO/PARA.

2 . 8 . 1  ELECCION DEL PROCEDIMIENTO.

Los p r o ce d i  m ien tos  p o s i b l e s  para l a  d e te r m i n a c i ô n  de lo s  porce n-  

t a j e s  de i sômeros o r t o  y para formados en las  re a c c io n e s  de s u s t i t u c i ô n  

podfan se r  t r è s :  Métodos e s p e c t r o s c ô p i c o s , cu ryas  b i n a r i e s  de puntos  de 

f u s i ô n  y p r o c e d i m i e n to s  c r o m a t o g r â f i c o s .

El p r o c e d i m i e n t o  mâs adecuado para n u e s t r o  caso es,  basândonos en 

e l  e s t u d i o  r e a l i z a d o  por D. Armes to ,  l a  c r o m a t o g r a f î a  g a s - l f q u i d o  (C.Gl . ) .  

Los o t r o s  p r o c e d i m i e n t o s ,  que emplean curvas b i n a r i e s  de pun to  de f u s i ô n  

(81 )  y métodos e s p e c t r o s c ô p i c o s  ( 8 2 ) ( 8 3 ) ,  no son f S c i l m e n t e  a p i i  cab les  

en n u e s t r o  caso,  puesto que en l a  mayor ia  de l a s  r e a c c i  ones s iempre bay,  

j u n t o  a l o s  i sômeros fo rma dos ,  una a p r e c i a b l e  c a n t i d a d  de s u s t r a t o  s i n  

r e a c c i o n a r ,  l o  que c om p l i c e  mucho la  r e s o l u c i ô n  del  p rob lema.

Ac tu a l men te  l o s  p r o c e d i m i e n to s  basados en la  t é c n i c a  de C.G.L. son 

qu izSs lo s  mâs u t i l i z a d o s ,  por  los  d i v e r s o s  a u t o r e s ,  para es te  t i p o  de 

v a l o r a c i  ones ( 6 5 ) ( 8 4 ) ,  deb ido  a que s i n  t e n e r  apenas 1i mi t a c i  ones o f r e -  

cen una gran p r e c i s i ô n .  El û n ic o  problema que se p rés en ta  es l a  p r e v i a  

d e t e r m i n a c i ô n  de la  columna a emp lea r ,  a s i  como las  co n d i c io n e s  e x p é r i ­

menta les de t r a b a j o  adecuadas para o b te n e r  una c o r r e c t a  sepa ra c i ôn  de 

los  compuestos o b j e t o  de v a l o r a c i ô n . ,

En n u e s t r o  caso,  a l  no poder someter  d i r e c t a m e n t e  a C.G.L.  l os  

compuestos â c i d o s ,  por  se r  muy po la re s  y  de a l t o  punto de f u s i ô n ,  nos 

vimos en l a  neces idad  de p r e p a r a r  los  e s t e r e s  m e t i l i c o s  c o r r e s p o n d i e n -  

tes  que ya pueden se r  somet i  dos a c r o m a t o g r a f i a . El método de e s t e r i  f i  -
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cac i ôn  u t i l i z a d o  fue  e l  t r a t a m i e n t o  de l o s  â c id os  con d la zo m e ta n o ,  con 

l o  que se cons igue  la  p r e p a r a c i ô n  de los  e s t e r e s  m e t i l i c o s  con r e n d i m i e n -  

tos  c u a n t i t a t i v o s  .

2 . 8 . 2  DESCRIPCION DEL METODO UTILIZADO.

La u t i l i z a c i ô n  de la  c ro m a t o g r a f f a  g a s - l f q u i d o  como t é c n i c â  c u a n t i - 

t a t i  va e s tâ  basada en e l  hecho de e x i s t i r  una p r o p o r c i o n a l i d a d  e n t r e  

la s  areas o l a s  a l t u r a s  de lo s  p i cos  del  cromatograma con l a s  c a n t i  dades 

i n y e c ta d a s  de l o s  c o r r e s p o n d ! e n te s  componentes de l a  muest ra o b j e t o  de 

a n â l i s i s .

E x i s t e n  d i v e r s e s  p r o c e d i m i e n to s  para v a l o r a r  e l  â rea de l o s  p i cos  

s iendo  e l  mâs comunmente u t i l i z a d o  e l  de m u l t i p l i c a r  la  a l t u r a  po r  la

anchura a la  m i t a d  de l a  a l t u r a  ( 8 5 ) .  Este es e l  p r o c e d i m i e n t o  empleadd

en es te  t r a b a j o .

Ante la  p o s i b i l i d a d  de que lo s  compuestos a a n a l i z a r  tengan d i s ­

t i n t a  res pues t a  en e l  d e t e c t o r ,  l o  que o r i g i n a r f a  un e r r o r  ën l a  v a l o r a -  

c i ôn  de l o s  p ro duc t os  de r e a c c i ô n ,  se i n t e n t ô  l a  s f n t e s i s  de todos  los  

i sômeros que se forman en las  d i s t i n t a s  re a c c i  ones con o b j e t o  de o b s e r ­

ve r  su re s p u e s t a .  Pero deb ido  a la s  d i f i c u l t a d e s  que se p r e s e n t a r o n  en 

l a  p r e p a r a c i ô n  de lo s  i sômeros 4 y en base a t r a b a j o s  a n t e r i o r e s  (1 )  (2) ,  

en lo s  qoe se ha observado  que las  desv1ac i  o nes , deb idas  a 1 as d i s t i n t a s  

res pues ta s  de lo s  i sômeros o r t o  y para (bromo y n i t r o )  de l o s  â c id os

3 , 5 - d i m e t i l  y 3 , 5 - d i e t i 1 b e n z o l c o s , a s f  como de!  3 , 5 - d i m e t i l  y 2 , 3 , 5 - t r i - 

m e t i 1 - n i t r o b e n c e n o s , son mfnimas y se encuen t ran  d e n t r o  del  e r r o r  expe­

r i m e n t a l ,  hemos aceptado es tas  mismas c o n c l u s i ones para nu e s t r o s  casos .

Para d e t e r m i n a r  e l  e r r o r  del  a pa ra to  se r e a l i z a n  v a r i a s  i n y e c c i o -
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nes de los  p ro d u c t o s  p r ob le ma s ,  y las  desv i  ac i  ones encont radas  son t e -  

n i das  en cuen ta  para r e a l i z a r  e l  c S l c u l o  del  e r r o r  t o t a l  do la  opera -  

c i  6 n .

2 . 9 .  MEDIDA PE LAS VELOCIDADES RELATIVAS.

2 . 9 . 1  ELECCION DEL PROCEDIMIENTO.

El e f e c t o  de lo s  s u s t i t u y e n t e s  sobre  e l  nuc l eo  a r om â t i co  en las  

r e a c c i  ones de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a rotnâ t i ca  se puede de te rmi  nar  por  

l a  i n t e r p r e t a c i ô n  de l a s  r e l a c i  ones de i sômeros  o b te n id as  y por  l a  medi -  

da de l a s  v e l o c id a d e s  r e l a t i v e s  de r e a c c i ô n .  A p a r t i r  de es tos  dates  se 

pueden d e t e r m i n e r  l o s  f a c t u r e s  p a r c i a l e s  de v e l o c i  dad para cada p o s i c i ô n  

del  a n i l l o  a r o m â t i c o .

Por t a n t o  l a  d e t e r m i n a c i ô n  de las  v e l o c i  dades r e l a t i v e s  de nues tros 

compuestos p re sen ta n  g ran  i n t e r é s ,  po r  cuan to  nos p e r m i t i r â n  conocer  el  

grade de d e s a c t i v a c i ô n  de n u e s t r o s  s u s t r a t o s  y c a l c u l e r  lo s  f a c t u r e s  

p a r c i a l e s  de v e l o c i  dad para l a s  pos i  c i  ones o r t o  y p a r a .

Las v e l o c i  dades r e l a t i  vas pueden c a l c u l a r s e  por dos p ro ce d im ie n to s ,  

b i en  por  medida de l a  v e l o c i  dad de r e a c c i ô n  del  s u s t r a t o  y p o s t e r i o r  com- 

p a r a c i ô n  con la  v e l o c i  dad de r e a c c i ô n ,  en la s  mismas c o n d i c i o n e s ,  de! 

benceno,  o b i en  por  e l  método de c o m p e t i c i ô n  ( 8 6 ) ( 8 7 ) .

Debido a que en n u e s t r o  caso ,  como se ha seha lado  a n t e r i o r m e n t e , 

tenemos que u t i 1 i  z a r  r é a c t i v é s  e l e c t r ô f 11 os muy f u e r t e s ,  que re a c c i  ona- 

r î a n  i n s ta n tâ n e a m e n te  con el  benceno hac iendo  ca s i  i m p o s i b l e  e f e c t u a r  

l a  medida de su v e l o c i  dad de r e a c c i ô n ,  nos parece mâs adecuado a p i i  car  

e l  segundo método,  es d e c i r  e l  de c o m p e t i c i ô n .



Este método c o n s i s t e  en hacer  r e a c c i o n a r  s i m u l t â n e a m e n te , en un 

mismo med io ,  una mezcla v a l o r a d a  de i os dos s u s t r a t o s  a romât i  cos con una 

pequena c a n t i d a d  de! r e a c t i v o  e l e c t r ô f i l o ,  en c o n d i c io n e s  t a i e s  que l a  

v e l o c i d a d  de d i f u s i ô n  de lo s  s u s t r a t o s  y e l  r e a c t i v o  sean muy s u p e r i o r e s  

a l a  v e l o c i d a d  de r e a c c i ô n .

Las p r o p o r c i  ones de lo s  s u s t r a t o s  guardan r e l a c i  ôn con sus v e l o c i - 

dades de r e a c c i ô n ,  por  l o  que so lo  es ne c e s a r i o  un s e n c i l l o  c a l c u l e  para 

de te rm i  nar  la  v e l o c i d a d  r e l a t i  va de lo s  s u s t r a t o s  que son o b j e t o  de e s t u ­

d i o .  Para es t e  c a l c u l e  se a p l i c a  l a  fô r m u la  de I n g o l d .

log (Xg/ x)

y log ( y^ / y )

Donde x^ e son la s  c o n c e n t r a c i ones i n i c i a l e s  y x e l a s  concen-  

t r a c i  ones f i n a l e s .

Una vez conoc ida  l a  v e l o c i d a d  r e l a t i v e  de un s u s t r a t o ,  a s i  como su 

d i s t r i b u c i ô n  de i sômeros o b te n i d a  en una re a c c i ô n  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô -  

f i l a ,  e l  c a l c u l e  de los  f a c t o r e s  p a r c i a l e s  de v e l o c i d a d  para la s  p o s i -  

c i ones  o r t o  y para se r e a l i  za segûn la s  e xpr es i ones  s i  gui  entes ( 2 7 ) .

% i sômero o r t o  6
f „ ^ . „  = ---------------------------  . v e l o c i d a d  r e l a t i v a  . -----

100 2

% i sômero para
f „ , ^ ,  = ---------------------------  . v e l o c id a d  r e l a t i v a  . 6

para loo

En e l  p ré se n t e  t r a b a j o  se han c a l c u la d o  la s  v e l o c i  dades r e l a t i v e s  

de los  âc idos  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1, 3 , 5 - d i t e r b u t i  1 y  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1-b e n z o lc o s ,  

r e s p e c t e  del  â c id o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o ,  a s i  como los  f a c t o r e s  p a r c i a l e s
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de v e l o c i d a d  para sus pos i c i  ones o r t o  y p a r a , para di  versos t i p o s  de 

r e a c c i  ones de s u s t i t u c i ô n  el  e c t r ô f  i 1 a a r o tn â t i c a .

En e l  caso del  â c i d o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i I b e n z o i c o  e l  c â l c u l o  de l  f a c t o r  

p a r c i a l  de v e l o c i d a d  para la  p o s i c i ô n  o r t o , debido a que solamente hay 

l i b r e  una de e l l a s ,  se r e a l i  za segun la  s i g u i e n t e  e x p r e s i ô n :

% i sômero  o r t o
f__  + _ = ---------------------------  . v e l o c i d a d  r e l a t i v a  . 6

o r t o  100

2 . 9 . 2  VALORACION DE LAS MEZCLAS DE REACCION PARA LAS REACCIONES DE 
COMPETICION.

Las v a l o r a c i o n e s  de l a s  mezclas de es tas  r e a c c i  ones se r e a l i z a n  

por  C . G . L . ,  u t i l i z a n d o  para e l l o  la  t é c n i c a  del  p a t r ô n  i n t e r n e ,  que 

o f r e c e  una mayor se g u r i  dad para hacer una comparaci  ôn de âreas antes y 

después de e f e c t u a r  l a  r e a c c i ô n .  ( 8 7 ( 8 8 ) ( 8 9 ) .

Para l a  e l e c c i ô n  de l  p a t r ô n  i n t e r n o  se han de t e n e r  en cuenta dos 

c a r a c t e r î s t i c a s  ; que d i c h o  p a t r ô n  i n t e r n o  o f r e z c a  una re spues t a  croma- 

t o g r â f i c a  s i m i l a r  a l a  de l o s  s u s t r a t o s  y que sea t o t a l m e n t e  i n e r t e  en 

las  c o n d i c i o n e s  de r e a c c i ô n  en que se r e a l i z a n  los  ensayos.

Después de d i v e r s e s  ensayos para de te rmi  nar  la s  c o n d i c io n e s  ô p t i -

mas de v a l o r a c i ô n , dec id imos  u t i l i z e r  como p a t r ôn  i n t e r n o  el  f t a l a t o  de 

d i e t i l o .

N a t u r a l m e n t e , al  i g u a l  que en el  caso de l a  v a l o r a c i ô n  de mezcla

de i sômeros o r t o  y p a r a , es n e ce sar i  o antes  de r e a l i z a r  la  c ro m a to gr a -

f i a  p r o c é d e r  a l a  e s t e r i  f i  cac i  ôn t o t a l ,  con d iazometano ,  de las  mezclas 

de lo s  âc i dos  o b j e t o  de v a l o r a c i  ôn .
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2 .10  SINTESIS DEL ACIDO 3.5-DIISOPROPILBENZOICO.

Un e s t u d i o  d e t a i l  ado de l a  b i b l i o g r a f i a  p e r m i t e  l l e g a r  a l a  con­

c l  u s i 6n de que ,  s i  b ien  e l  â c id o  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1benzo ico  se encuen t ra  

d e s c r i  to  en a l gûn  t r a b a j o ,  ninquno de los procedimientos u t i l izados para su 

s f n t e s i s  t i e n e  a p l i c a c i ô n  p r â c t i c a  como método de o b t e n c i ô n ,  ya que 

un icamente  se l e  ha podido c a r a c t e r i z a r  en mezclas de p ro duc t os  que p r é ­

sentai )  g raves d i f i c u l t a d e s  de sep a ra c iô n  y s iempre  con re n d i m i e n t o s  muy 

ba j os  para su empleo con f i n e s  p r e p a r a t i v e s .

El p r i m e r  t r a b a j o  que d e s c r i b e  l a  s f n t e s i s  del  â c i d o  3 , 5 - d i  i s o p r o ­

pi  I b e n z o i  co da ta del  ano 1943 y p ré sen ta  una s f n t e s i s  i n d u s t r i a l  de 

â c i do s  d i i s o p r o p i 1benzo ic os  basada en l a  re a c c i ô n  de Gat termann ( 9 0 ) .  

(Esquema I ) .

NaCN
CgH^-(iPr)g----- » (iPr)2-CgHg-CH0 ----» (iPr)g CgH^CGOH

A I C I 3

ESQUEMA I

Es te p r o c e d i m i e n t o  no puede se r  cons id er ado  como una s f n t e s i s  i n e -  

qu fv oc a  del  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1b e n z o i c o , puesto que solamente ha po­

d id o  s e r  c a r a c t e r i z a d o  en mezcla con o t r o s  â c id os  i sômeros .

P o s t e r i o r m e n t e ,  en e l  afio 1955, aparece un t r a b a j o  de C.E. C l a f f  

(9 1 )  en e l  que se o b t i e n e  e l  â c id o  3 , 5 - d i 1s o p r o p i 1benzo ico  a t r a v é s  de 

una r e a c c i ô n  de m e t a l a c i ô n  del  1 , 3- d i 1s o p r o p i 1benceno.

La r e a c c i ô n  de m e t a l a c i ô n  c o n s i s t e  en la  s u s t i t u c i ô n  de un p ro t ôn  

por un métal  a c t i v o  ( l i t i o ,  so d io  0 p o t a s i o )  que p r o v i e n e  de o t r o  com- 

pues to  o r g a n o m e t â l i c o .
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R-H + R' -M ■ R-M + R' -H

A1 1m p l1 c a r  e s ta  r e a c c i ô n  la  t r a n s f e r e n c i a  de un p r o t ô n ,  e l  equ i -  

l i b r i o  es ta  desp l azado  h a c i a  e l  1 ado de l  â c i d o  mâs d é b i l  y s iend o  lo s  

p r o t o n e s - a r o m â t i c o s  norma lmente  mâs â c id os  que lo s  a l i f â t i c o s ,  R es ge- 

ne ra l m e n te  un r a d i c a l  a r i l o  m i e n t r a s  que R' es un a 1 qui  1o.

A la  v i s t a  de e s ta s  c o n s i d e r a c i o n e s ,  s i  se hace r e a c c i o n a r  1 , 3 -  

d i i s o p r o p i 1benceno con un a l  qu i  1sodi  o y deb i do  a que el  grupo i s o p r o ­

pi  1 o o r i e n t a ,  en e s ta  r e a c c i ô n ,  hac ia l a  p o s i c i ô n  meta del  a n i l l o  ben- 

c é n i c o ,  se debe o b t e n e r  e l  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1f e n i 1s o d io  que por p o s t e r i o r  

c a r b o n a t a c i ô n  conduci  r i  a a l  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1b e n z o i c o . ( Esquema I I ) .

coo„
pVPr

ESQUEMA I I .

C l a f f  da un re nd i  mi e n t o  muy b a j o  ( i n f e r i o r  al 15%), para e s ta  

r e a c c i ô n ,  por  l o  que en p r i n c i p i o  parece que no es un p r o c e d i m i e n t o  de 

s f n t e s i s  muy i n t e r e s a n t e .

Por l o  t a n t o , y como consecuenc ia de no t e n e r  en la  b i b l i o g r a f i a  

una s f n t e s i s  i n e q u î v o c a  y con i n t e r é s  p r e p a r a t i v e ,  se p r o y e c t a r o n  va ­

r i e s  p r o c e d i m i e n t o s  de s f n t e s i s  del  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o ,  los  

cua les  se comentan a c o n t i  nuac i ôn :
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1 ° . -  En p r i n c i p i o  se pensô que l a  r e a c c i ô n  de F r i e d e l -  C r a f t s  

o f r e c i a  buenas p e r s p e c t i  vas a l  se r  un p roceso  r e v e r s i b l e ,  en e l  que,  

en con t r ando  l a s  c o n d i c i o n e s  adecuadas ,  podr iamos o b t e n e r  un compues- 

to  a r om â t i c o  s u s t i  t u i d o  en 1 , 3 , 5 ,  es d e c i r  e l  p r o d u c t o  te r m o d i n â m ic a ­

mente mâs e s t a b l e ,  que s é r i a  f â c i I m e n t e  t r a n s f o r m a b l e  en â c i d o  3 , 5 -  

d i i s o p r o p i l b e n z o i c o .  As i  se i n t e n t ô  su s f n t e s i s  segûn e l  s i g u i e n t e  

esquema de r e a c c i  ones : Esquema I I I .

(CHjCOl jO

Pr

,Al
»  Pr

CI3AI

COCH3

BrONa

p !

COCH,

Pr

COOH

Pr

ESQUEMA I I I .

En 1952, Badde ley  (92)  r e a l i z ô  un e s t u d i o  de e s te  p ro ces o ,  en ­

co n t r and o  que cuando l a  2 , 5 - d i i s o p r o p i 1ace to f enona  se t r a t a  con t r i  - 

c l o r u r o  de a l u m i n i o  en c l o r u r o  de e t i l e n o  se p roducen t r a n s p o s i c i o -  

nes de lo s  grupos i  s o p r o p i l o s  que conduc f  a n , como p ro d u c t o s  p r i n c i ­

pa les  de l a  r e a c c i ô n ,  a meta- i s o p r o p i  1ace to fe no na  y 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1- 

a c e t o f e n o n a .

2 ° . -  El segundo p r o c e d i m i e n t o  c o n s i s t e  en una l a r g a  s f n t e s i s  por 

pasos cuyo esquema de r e a c c i  ones se d e t a l l a  a c o n t i  n u a c i ô n : (Esquema IV)
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3 ° . -  La r e a c c i ô n  de t a l i a c i ô n  de compuestos a ro m â t i c os  nos o f r e -  

c i ô  un nuevo método de s î n t e s i s  para e l  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i ­

co .

Esta r e a c c i ô n ,  e s t u d i a d a  re c i e n te m e n t e  por M c K i l l o p ,  T a y l o r  y 

c o l s .  ( 9 3 ) ( 9 4 )  es una s u s t i t u c i ô n  a rom ât i  ca e l e c t r ô f i 1 a que c o n s i s t e  

en l a  re a c c i ô n  de t r i f 1u o r a c e t a t o  de t a l i o  con un s u s t r a t o  a ro m â t i c o  

para dar el  c o r r e s p o n d i e n t e  di  t r i  f 1u o r a c e t a t o  de a r i l t a l i o  (Esquema V)
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TTFA

T F T

TUOCOCFg);

ESQUEMA V.

Présen ta  dos c a r a c t e r f s t i cas muy i m p o r t a n t e s ,  que son:  (a )  ser  

ext remadamente s e n s i b l e  a f a c t o r e s  e s t é r i c o s ,  l o  que se puede compro­

bar  a l  comparar  l o s  r e s u l t a d o s  o b t e n i d o s  en l a s  t a l 1ac i  ones de t o l u e n o  

y cumeno (T a b l a  V I I I ) ,  y (b )  se r  una re a c c i ô n  t o t a l m e n t e  r e v e r s i b l e ,  

l o  que p e rm i t e  p r e d e c i r  que,  ba jo  c o n d i c i o n e s  de e q u i l i b r i o ,  l a  p r o p o r -  

c i ô n  de i sômero  meta d e b e r i a  aumentar  a expensas de la  p r o p o r c i ô n  de 

i sômeros o r t o  y p a r a , c i n e t i c a m e n t e  f a v o r e c i d o s . De acuerdo  con e s t o ,  

e x p e r i m e n ta l  mente se ha enco n t rado  que cuando l a  t a l i a c i ô n ,  en e l  ca ­

so del  cumeno, se 1 leva  a cabo a 73°C,  l a  p r o p o r c i ô n  de i sômero meta 

es 17 veces mayor que s i  se r e a l i  za a te m p e ra tu r a  ambi en te  (T ab la  V I I I ) .

O i s t r i b u c i ô n  de i sômeros

S u s t r a t o Temp. o r t o meta para

C 6 " 5 - C " 3
20 9 4 8 7

C g H g - C H ( C H 3 ) 2 20 1 5 91

C , H , - C H ( C H 3 ) 2 73 12 85 3

TABLA V I I I .
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La c a l e f a c c i ô n  p ro lo n g a d a  del  t r i  f 1u o r a c e t a t o  de t a l i o  en â c id o  

t r i f 1u o r a c é t i co es o r i g e n  de una l i m i t a c i ô n  a la  u t i l i d a d  s i n t é t i c a  de 

e s t a  r e a c c i ô n ,  ya que p roduce  unq g rad ua i  descompos ic iôn  del  r e a c t i v o ,  

con re g e n e ra c iô n  subs i  gui  e n te  de s u s t r a t o  no t a l i a d o .

Ot ro  hecho e x p e r i m e n t a l  observado por  M c K i l l o p  y T a y l o r  es que 

l a  s u s t i t u c i ô n  en p o s i c i ô n  meta se puede i nc rementa r  por  adi  c i  ôn de va­

r i a s  bases a l a  mezcla de t a l i a c i ô n .  El e je mp lo  mâs c l a r o  de es ta  i n e s -  

perada c a t a l i  s i  s se obser va  en la adiciôn de m o r f o l i n a  a la  mezcla de cu-  

m e n o - t r i f l u o r a c e t a t o  de t a l i o  (T T FA ) - â c id o  t r i  f 1u o r a c é t i  co (TFA) .  Hecho 

que se c o n c re t e  en un 53% de i sômero  m e t a , en una hora de r e a c c i ô n ,  en 

c o n t r a s t e  con e l  18% en a u s e n c ia  de m o r f o l i n a .

Por o t r a  p a r t e ,  M c K i l l o p  y T a y l o r  han encon t rado  que l o s  d i  t r i  - 

f 1u o r a c e t a to s  de a r i l t a l i o ,  o r i g i n a d o s  en l a  re a c c i ô n  de t a l i a c i ô n ,  a 

su vez pueden r e a c c i o n a r  con n u c l e ô f i l o s  i no rgân i  c o s , como yoduro  p o t â - 

s i  c o , para dar  l u g a r  a l  yo d u ro  de t a l i o  y al  c o r r e s p o n d i e n t e  yoduro  

a ro m â t i c o  (Esquema VI) ,  con a l t o  ren d i  mi e n t o , s iend o  de r e s a l t a r  el  he-

H ,0  ^
T K O C O C F jlj ♦ 2 IK  ---------> I *  I T U  2 CF^COOK

ESQUEMA V I .

cho de que en es ta  r e a c c i ô n  e l  yodo e n t r a n t e  s u s t i  tuye  s iempre  a l  t a l i o  

en l a  misma p o s i c i ô n  de l  a n i l l o  a romât i  co.  Por t a n t o ,  e l  p roceso  t o t a l
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de t a l i a c i ô n  s e gu id o  de t r a t a m i  en t o  con 1ôn y o d u r o ,  c o n s t i t u y e  un p r o ­

c e d i m ie n t o  s i m p le  de s î n t e s i s  de yodur os  a r o m â t i c o s .

Mis r e c i e n t e m e n t e , Uemura, Ikeda  e I ch ik aw a (95)  han 11evado a 

cabo,  con a l t o s  r e n d i m i e n t o s , l a  s u s t i t u c i ô n  del  r a d i c a l  de t a l i o  por  

e l  i ôn  c i a n u r o .  (Esquema V I I ) ,

Tl (O C O C F g lj

CuCN
115% 

ESQUEMA V I I .

^  R

Todos es to s  da tos  e x p é r i m e n t a l e s  nos han p e r m i t i d o  d é s a r r o i  1a r  un 

nuevo método de s î n t e s i s  para e l  é c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o ,  cuyo 

esquema de r e a c c i  ones es e l  s i g u i e n t e :  (Esquema V I I I ) .

Pr

Pr

TTFA
TKOCOCFJ

T F A /7 3 %

CNCu

Pr

CN

Pr

COOH

ESQUEMA V I I I .



- 5 3 -

4 ° . -  En e l  ano 1976 B a y l e s ,  Johnson ,  Maisey y Tu rner  ( 9 6 ) ( 9 7 )  han 

d é s a r r o i  1 ado una api  1cac i ôn  de la  t r a n s p o s i c i ô n  de Smi les para l a  t r a n s -  

f o r m a c i  ôn de f e n o l e s  en la s  c o r r e s p o n d i  en tes  a n i 1 i n a s .

Hasta el  momento todos  l o s  e j em p lo s  de l a  t r a n s p o s i c i ô n  de Smi les 

c i  tados  en l a  b i b l i o g r a f i a ,  s a l v o  unas pocas excepc i  ones i mpl i  caban a n i - 

11 os a ro m â t i  cos a c t i v a d o s  para un a taque  n u c l e ô f i l o ,  por  s u s t i t u y e n t e s  

a t r a c t o r e s  de e l e c t r o n e s  (Esquema I X ) .

X ' C

ESQUEMA IX .

Pero en los  û l t i m o s  aôos e s ta  r e a c c i ô n  de s u s t i t u c i ô n  n u c l e ô f i l a  

a ro m â t i  ca se ha r e a l i z a d o  en a n i 11 os bencén i  cos no a c t i v a d o s  o desac ­

t i  vados para e s te  t i p o  de s u s t i t u c i ô n .  Esto se ha f a c i l i t a d o  con el  

empleo de ani  ones a c t i v e s ,  que norma lmente se generan usando HMPT c o ­

mo d i  so l  v e n t e . De es t a  forma se ha e x t e n d i  do e l  campo de a p i i  cac i  ôn de 

l a  t r a n s p o s i  c i  ôn d e - Smi les a a n i 11 os bencén i  cos con s u s t i t u y e n t e s  dado- 

res  de e l e c t r o n e s  (T ab la  IX)  medi an te e l  uso de h i d u r o  sôd ic o  en HMPT 

(Esquema X) .

Esta t r a n s p o s i c i ô n  p e r m i t e  la  f a c i l  t r a n s f o r m a c i ô n  de f e n o l e s  en 

a n i 1 i n a s , ya que l a s  Z - m e t i 1,  2 - f e n o x ip r o p a n a m id a s  ( I )  son f â c i I m e n t e
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ÇHg 
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CH
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N a
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NH-CO-Ç-OH
CH3
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ESQUEMA X.

-R D is o l  ven te T V t  h. Rend. %

H HMPT 100/1 85

4-Cl HMPT 25/16 85

2 -CH3 HMPT 100/1 60

4 -CH3O HMPT 100/16 50

TABLA IX.

en dos pasos a p a r t i r de sus c o r r e s p o n d ! en tes

l a s  N - a r l l ,  2 - h i d r o x i ,  2 - m e t i 1p ropanamidas  ( I I )  se h i d r o l i z a n  s i n  d i - 

f i c u l t a d  a l a  c o r r e s p o n d i e n t e  an i  U n a .

Este t i p o  de re a c c i ô n  nos ha p e r m i t i d o  p i a n i  f 1 c a r  un nuevo méto­

do de s f n t e s i s  del  Sc ldo  3 , 5 - d 1 1s o p r o p i 1 b e n z o l c o , cuyo esquema de r e a c ­

c i  ones es e l  s i g u i e n t e :  (Esquema X I ) .
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ESQUEMA XI .

Los r e s u l t a d o s  e x p e r i  men ta  le s  de es tos  p ro c e d i m i e n to s  se d i s c u -  

ten en la  secc iô n  4 .7  de es t a  Memoria.



3. P A R T E  E X P E R I M E N T A L
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3. PARTE EXPERIMENTAL

3 . 1 .  PREPARACION DE LOS PRODUCTOS DE PARTIDA.

Siendo o b j e t o  de e s t u d i o ,  en e s ta  Memoria,  Jas r e a c c i  ones de 

s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a de l o s  â c id os  3 , 5 - d i  i s o p r o p i 1, 3 , 5 - d i t e r b u t i 1 

y 2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1b e n z o i c o s , se i n c l u y e n  en l a  p a r t e  e x p e r i m e n ta l  l o s  

p r o c e d i m i e n t o s  de s î n t e s i s  e s t u d i  ados para l a  p r e p a r a c i ô n  de d i chos  

â c i d o s .

3 . 1 . 1 .  ACIDO 3,5-OIISOPROPILBENZOICO.

La s î n t e s i s  del  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o  se ha i n t e n t a d o ,  

como se expone en la  Pa r t e  T e ô r i c a  de e s ta  Memoria (s e c c i ô n  2 . 1 0 ) ,  por 

c i n c o  p r o c e d i m i e n t o s  d i  f e r e n t e s .

3 . 1 . 1 . 1 .  REACCION DE METILACION DEL 1 , 3 -D11SOPROPILBENCENO.

Para l a  r e a l i  zac i  ôn de e s ta  r e a c c i ô n  se ha se g u id o ,  en p r i m e r  

l u g a r ,  e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  t o  por  C l a f f  ( 9 1 ) ,  c o n s i s t e n t e  en hacer  

r e a c c i o n a r  ami 1sodi  o , p re parado  " i n  s i t u " ,  con 1 , 3 - d i i s o p r o p i 1benceno . 

El ami 1sod i  o se p r épar a  a p a r t i r  de c l o r u r o  de ami 1o y s o d i o .

1” SINTESIS DE CLORURO DE AMILO

Se p ré pa ra  segûn p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  por  C la r k  y Mosher ( 9 8 ) .  

En un mat raz  de dos 1 i t . rps , con. t r è s  bp cas, se co locan  2 ,62 moles 

(231 ml )  de a l c o h o l  a m î l i c o  d i s u e l t o s  en 777 ml de p i r i d i n a  seca.  Se 

ahaden 1en ta m e n te , en s i e t e  horas y con f u e r t e  agi  t a c i  ôn 272 ml de c l o ­

r u r o  de t i o n i l o  p u r i f i c a d o ,  e n f r î a n d o  e x t e r i o r m e n t e  con un bano de h i e -  

1o y s a l .  Una vez f i n a l i z a d a  la  a d i c i ô n ,  se c a l i e n t a  en bano de agua 

has ta  que no se observa  mâs d e s p r e n d i m i e n t o  de gases.  P o s t e r i o r m e n t e
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se e n f r î a  y se v i e r t e  en h i e l o ,  ex t r a y e n d o  l a  capa o r g â n i c a  con é t e r .

La fase  e té r e a  se l ava  dos veces con agua, se seca sobre  s u l f a t o  magne- 

s i o  a n h l d r o  y se sépara e l  é t e r  por  d e s t i l a c i é n  a v a d o .  El res  1 duo o r -  

gân ic o  se somete a d e s t i l a c i ô n ,  rec og le ndo  la  f r a c c l ô n  10 2 -1 0 6 ° ,  que se 

i d e n t i f i c a  por  su e s p e c t r o  IR como c l o r u r o  de a m i l o .

Re nd im ie n to :  98 gramos (35%).

P o s t e r i o r m e n t e  se r e p i t i ô ,  con mâs a l t o  r e n d i m i e n t o ,  l a  s î n t e s i s  

de c l o r u r o  de ami 1o * s i  guiendo  e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  por  NoTTer y 

Dinsmore ( 9 9 ) .

En un mat raz  de dos l i t r o s  p r o v i s t o  de agi  t a d o r  me câ n i co ,  embudo 

de g o t e o ,  r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o  y te rm ôme t ro ,  se co lo c a n  7 moles 

(616 g) de a l c o h o l  ami 1i  c o . A t r a v é s  del  embudo de goteo  se van a d i c i o -  

nando 1en ta m e n te , d u ra n t e  c u a t r o  horas y med ia ,  2 ,56  moles (352 g) de 

t r i  c l o r u r o  de f ô s f o r o ,  manteni  endo l a  te m pe ra tu r a  por  deba j o  de 0 ° .  Una 

vez f i n a l i z a d a  la  a d i c i ô n  se abandona, manteni  endo l a  ag i  t a c i ô n , l a  masa 

de r e a c c i ô n  d u r a n t e  un d îa  a te m pe ra tu r a  ambi e n t e . T r a n s c u r r 1 do es te  

t i empo se d e s t i l a  e l  p r o d u c t o  b r u t o  de r e a c c i ô n  a p rès i ôn reduc Ida (200 

mm Hg) ,  r e co g ie ndo  e l  d e s t i l a d o  a 65° .  Este d e s t i 1 ado se l a v a ,  a 0 ° ,  co 

âc i do  s u l f û r i c o  co n ce n t r a d o  y después con agua.  Se seca sobre ca rbo na te  

p o t â s i c o  a n h i d r o  y se d e s t i l a  con columna V ig r e u x  de medio m é t r o ,  a pre 

s iô n  a t m o s f é r i c a ,  re c o g ie n d o  l a  f r a c e i ô n  104 -1 05° ,  que se I d e n t i f i c a  

por su e s p e c t r o  IR como c l o r u r o  de a m i l o .

R en d i m i en to :  324 gramos (44%).

2° REACCION DE METALACION

Se prépa ra  n - a m i 1so d io  a p a r t i r  de 31 ml (0 , 2 5  moles )  de c l o r u r o  

de a m i lo  y 11,5 g ( 0 , 5  a t - g )  de s o d i o ,  en v i r u t a s ,  en 200 ml de n -hep-
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tan o .  La s o l u c i ô n  de n-ami  i sod io  toma un c o l o r  a m a r i 1 l e n t o , que al  

a d i c i o n a r  1entamente  11 ml ( 0 ,1  moles)  de a l c o h o l  t - a m i 1 i c o , pasa a 

a n a r a n j a d o . A c o n t i n u a c i ô n  se ahaden 20,25 g (0 , 125  mo les)  de 1 , 3 - d i i -  

s o p r o p i 1benceno y se d e j a  l a  r e a c c i ô n  d u ra n t e  nueve d îa s  manten iendo  la  

agi  ta c  i ô n . Al cabo de e s t e  t i e m p o ,  l a  masa de r e a c c i ô n  se v i e r t e  sobre 

dos kg de h i e l o  seco p u l v e r i z a d o .  El p ro d u c t o  de r e a c c i ô n  r é s u l t a n t e  se 

h i d r o l i z a  con â c i d o  c l o r h î d r i c o  al  5% formândose dos f a s e s ,  que se se- 

paran por d e c a n t a c i ô n .  La fa se  e té r e a  se l ava  con agua,  y se seca sobre 

s u l f a t o  magnésico a n h i d r o .  A c o n t i n u a c i ô n  se é l i m i n a  el  é t e r  por  d e s t i l a ­

c i ô n  quedando un res i duo l i q u i d e ,  que por  e s p e c t r o s c o p i a  de IR se i d e n t i ­

f i c a  como â c i d o  n - h e x a n o i c o .

A la  v i s t a  de l o s  r e s u l t a d o s  n e g a t i  vos de l a  re a c c i ô n  a n t e r i o r ,  se 

r e p i  te  pero s i  gui  endo en e s t e  casô e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  por  Bryce-  

Smi th (100 ) .

En un mat raz  de dos l i t r o s ,  con t r è s  bocas ,  p r o v i s t o  de embudo de 

a d i c i ô n ,  te rmômet ro  de ba ja  te m pe ra tu r a  y tubos de c l o r u r o  c â l c i c o ,  se 

co loc an  630 ml de n - pen ta no  y 23 gramos (1 a t - g ra m o)  de sod io  h i 1 a d o .

Por medio del  embudo de a d i c i ô n  se va ana d ie ndo ,  gota a g o t a ,  una d i s o -  

1uc iôn  de 36 ml ( 0 , 3  moles )  de c l o r u r o  de n - a m i 1o en 100 ml de n - p e n ­

ta n o ,  manten iendo  l a  te m p e r a tu r a  e n t r e  -1 0 °  y - 1 5 ° .  Una vez acabada la  

a d i c i ô n  se d e j a  l a  r e a c c i ô n  a la  misma te m pe ra tu r a  du ra n t e  12 h o r a s . A 

c o n t i n u a c i ô n  se c o n c e n t r a  la  masa de r e a c c i ô n ,  e l im i n a n d o  n -p en t ano  a 

v a c î o ,  y se anaden 56 ,8  ml ( 0 , 3  mo les)  de 1 , 3 - d i i s o p r o p i 1benceno , mante­

n iendo  la  r e a c c i ô n  a 20° d u ra n t e  9 d i a s .  Al cabo de e s te  t i empo la  masa 

de re a c c i ô n  se v i e r t e  sobre 5 Kg de h i e l o  seco y se h i d r o l i z a  con â c i ­

do c l o r h î d r i c o  a l  5%. La fa se  o r g â n i c a  se s épa ra ,  secandose sobre  s u l f a -
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t o  magnésico a n h i d r o  y e l i mi nando e l  é t e r  por  d e s t i l a c i ô n .  Al  ob tener  

e l  e s p e c t r o  del  p ro d u c t o  de r e a c c i ô n  se observa  l a  p r e s e n c i a  p r i n c i p a l  

de 1 , 3 - d i i s o p r o p i 1benceno . Por e s t e  m o t i v o ,  el  r e s i d u e  o r g â n i c o  se d i - 

s ue lv e  en é t e r , e x t r a y e n d o  con h i d r ô x i d o  s ô d ic o  d i l u i d o .  El e x t r a c t o  

acuoso se a c i d u l a  con â c i d o  c l o r h î d r i c o  d i l u i d o  s i n  o b s e r v e r  separac iôn  

de â c i d o s .

A la  v i s t a  de es t a  s e r i e  de r e s u l t a d o s  n e g a t i v e s ,  pensâmes que en 

e l  caso de l  1 , 3 - d i i s o p r o p i I b e n c e n o  l a  r e a c c i ô n  de m e t a l a c i ô n  no estâ fa - 

v o r e c i d a ,  ya que l o s  h i d rô ge nos  del  nûc l eo  bencé n ico  t i e n e n  un dé b i l  c a - 

r â c t e r  â c id o  deb ido  a l a  p r e s e n c i a  de dos g rupos  i  s o p r o p i 1 o s . La ba j a  

a c i d e z  de es to s  h i d r ô g e n o s ,  q u i z â s  mener que l o s  a l i f â t i c o s ,  j u s t i f i c a  

l a  f o r m a c i ô n ,  en l a  r e a c c i ô n  de m e t a l a c i ô n ,  del  â c id o  n -h exa no ic o .

Como c o n c l u s i ô n , e s t o s  r e s u l t a d o s  nos o b l i g a n  a abandonar  esta 

r e a c c i ô n  como p r o c e d i m i e n t o  de s î n t e s i s  del  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n ­

z o i c o .

3. 1 .1 . 2  A PARTIR DE 1 , 4-D11SOPROPILBENCENO . POR MEDIO DE UNA RE/tCCION 
DE ISOMERIZACION.

A l a  v i s t a  del  an te ce den te  b i  b l i  o g r â f i  co sobre l a  i semer 1:a c i ô n  

de l a  2 , 5 - d i i s o p r o p i  1 ace to fe nona  ( 9 2 ) ,  se ha p r o c e d i d o ,  en p r imer  lu g a r ,  

a su s î n t e s i s  y a c o n t i n u a c i ô n  se ha i n t e n t a d o  su i s o m e r i z a c i ô n  «n la s  

c o n d i c i o n e s  e x p é r i m e n t a l e s  d e s c r i  ta s  por  Badde ley .

1° PREPARACION DE 2 , 5-DIISOPROPILACETOFENONA

Se s i  gui  ô e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  por  N o l l e r  y Adams (101) .

Una s o l u c i ô n  de 1,91 moles ( 309,4 g) de 1 , 4 - d i i s o p r o p i I b e n t e n o  en 

760 ml de d i s u l f u r o  de c a r b o n o ,  se i n t r o d u c e n  en un matraz  de t r r s  1 i -
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t r o s , con t r è s  bocas,  p r o v i s t o  de agi  t a d o r  me cân ico ,  embudo de a d i c i ô n  

y r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o ,  ambos con tubo de c l o r u r o  c â l c i c o .  A es ta  so-  

1uc i ô n  se l e  aüaden 2 ,09  moles (279 g) de t r i e  1o r u r o  de a l u m i n i o  a n h i d r o  

y a c o n t i n u a c i ô n ,  con f u e r t e  ag i  t a c i ô n  se comienza l a  a d i c i ô n  de 1,91 

moles (196 g) de a n h î d r i d o  a c é t i c o .  Esta a d i c i ô n  r e q u i e r e  una hora y 

med ia ,  a 1canzando l a  mezcla de r e a c c i ô n  la  t e m p e ra tu r a  de e b u l l i c i ô n  del  

s u l f u r e  de carbono  y p rodu c ié ndose  un g ran d e s p r e n d i m i e n t o  de c l o r u r o  de 

h i d r ô g e n o .  Una vez te r m i nada  la  a d i c i ô n  l a  mezcla se c a l i e n t a  en bano de 

agua, manteni  endo l a  ag i  t a c i ô n , d u r a n t e  dos h o r a s ,  c o n s i gu i énd ose  que al  

f i n a l  de d i c h o  t iempo no haya mâs d e s p r e n d i m i e n t o  de gas. La mezcla de 

r e a c c i ô n  se d e ja  e n f r î a r  y se descompone con agua y h i e l o .  Se sépara la  

capa o rg â n i c a  y se l a v a ,  p r i m e ro  con h i d r ô x i d o  s ô d i c o  al  10% y después 

con agua. Se seca sobre s u l f a t o  magnésico a n h i d r o  y p r e v i a  e l i m i n a c i ô n  

del  s u l f u r o  de ca rb o n o ,  se d e s t i l a  a v a c î o ,  r e c o g ié nd ose  la s  s i g u i e n t e s  

f r a c c i o n e s :  1- 2 9 - 4 7 ° / 0 , 0 5  mm Hg; 2- 4 7 - 6 0 ° / 0 ,05 mm Hg; 3- 6 0 - 6 4 ° /

0 ,05  mm Hg.

Esta u l t i m a  f r a c c i ô n  es tâ  co n s t i  tu  i da ûn icamente por 2 , 5 - d i  i s o p r o -  

p i l c e t o f e n o n a , como se puede comprobar  por  sus e s p e c t r o s  de i n f r a r r o j o  

y RMN, a s î como por  c r o m a t o g r a f î a  en fase  gaseosa.

R end i m ie n to ;  191 gramos (49%).

Es p e c t r o  IR ( l î q u i d o )  = 2970,  2920,  2880 ; 1690 (C=0) ;  1610 ;

1470; 1385, 1360 (CH^CHCH^); 1250;

890 ;  830 cm"^.

Es p e c t r o  RMN (C l^C )  S = 1,25 (12H ,  d ,  CH3CHCH3 ) ;  2 ,45 (3H, s ,

CH3CO); 2 ,9  ( I H ,  s p ,  CH3CHCH3 ) ;  3,65 ( I H ,

 ̂ sp ,  CH3CHCH3 ) ;  6 , 9 5 - 7 , 5 5  (3H, m, a r o m â t i -

cos ) .
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2° ISOMERIZACION DE 2 ,5-DIISOPROPILACETOFENONA

Se r e a l i z ô  s i gu i  endo e l  proceso d e s c r i t o  por  B ad de ley ,  H o l t  y 

P i c k l e s  (9 2 ) .

En un mat raz  de dos l i t r o s ,  con dos bocas ,  p r o v i s t o  de tubo de 

c l o r u r o  c â l c i c o  y e n t r ada  de gas ,  se i n t r o d u c e  una s o l u c i ô n  de 191 g de 

2 , 5 - d i i s o p r o p i  1ace to fe non a  en 477 ,5 ml de 1 , 2 - d i c i o r o e t a n o . El mat raz  se 

e n f r î a  e x t e r i o r m e n t e  con bafio de h i e l o  y se ahaden 200 ,5  g de t r i c l o r u -  

ro  de a l u m i n i o .  La mezcla de r e a c c i ô n  se s a t u r a  con c l o r u r o  de h i d rô g e n o  

seco y se mant iene  a t e m p e ra tu r a  am b ie n te ,  con f u e r t e  agi  ta c  i ô n , du ra n t e  

4 d î a s .  El p ro d u c t o  de r e a c c i ô n  se descompone con agua y h i e l o  y l a  capa 

o r g â n i c a ,  después de dec an tad a ,  lavad a  con agua y secada sobre  s u l f a t o  

magnésico a n h i d r o ,  se d e s t i l a  a va c îo  con columna V ig r e u x .

El a n â l i s i s ,  de la s  f r a c c i o n e s  de d e s t i l a c i ô n ,  en c r o m a t o g r a f î a  

de gases i n d i c a  l a  ex i  s t e n c i  a , en todas  e l l a s ,  de una mezcla comp le ja  de 

p r o d u c t o s ,  por  l o  que el  método no puede s e r  v i a b l e  para l a  o b t e n c i ô n  de 

l a  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1 a c e t o f e n o n a .

A l a  v i s t a  de es to s  r e s u l t a d o s , se pensô que s i ,  en l a  r e a c c i ô n  de 

o b t e n c i ô n  de l a  2 , 5 - d i i s o p r o p i 1a c e t o f e n o n a , se aumentaba l a  te m pe ra tu r a  

y e l  t i empo de r e a c c i ô n ,  se p o d r î a  a l c a n z a r  e l  c o n t r o l  te rmo d i nâ m ic o  en 

e l  mismo medio de re acc i ôn ,  con l o  q u e , l o g i c â m e n t e ,  l a  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1- 

ace to fe non a  s e r î a  e l  p ro d u c to  p r i n c i p a l  de r e a c c i ô n .

3° REACCION DE 1,4-DlISOPRCPILBENCENG CON ANHIDRIDO ACETICO EN 
PRESENCIA DE TRICLORURO DE ALUMINIO.

En un mat raz  de se î s  l i t r o s  y t r è s  bocas p r o v i s t o  de ag i  t a d o r  me­

c â n i c o ,  r e f r i  g é ra n t e  de r e f l u j o  con tubo d e c l o r u r o  c â l c i c o  y embudo de 

a d i c i ô n  se i n t r o d u c e n  3 ,98  moles ( 7 5 8 , 8  ml )  de 1 , 4 - d i i s o p r o p i 1benceno
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d i s u e l t o s  en 1586 ml de s u l f u r o  de c a rb ono ,  j u n t o  con 4 ,37 moles (583 ,4  

g) de t r i c l o r u r o  de a l  u rn i n io .  A c o n t i n u a c i ô n  se anaden 1e n ta m e n te , con 

f u e r t e  agi  t a c i ô n , 3 ,98 moles ( 375 ,1 ml) de a n h i d r i d o  a c é t i c o .  Durante la  

a d i c i ô n ,  que se p ro l o n g e  por t r è s  horas y med ia,  se a lc anza  e l  pun to  de 

e b u l l i c i ô n  de l a  me zc la .  Una vez te r m i nada  la  a d i c i ô n ,  manteniendo la  

a g i t a t i o n ,  se c a l i e n t a  a te m p e r a tu r a  de e b u l l i c i ô n  du ra n t e  t r è s  ho ras .

La mezcla de r e a c c i ô n  se abandona a te m pe ra tu r a  amb iente d u ra n t e  c u a t r o  

d i a s ,  al  cabo de l o s  c u a l e s  se v i e r t e  sobre agua y h i e l o .  La fase o r g â ­

n ic a  se d e c a n ta ,  se l a v a  suc es ivamente  con agua, h i d r ô x i d o  s ô d i c o  d i l u i ­

do y agua y se seca sobre  s u l f a t o  magnésico a n h i d r o .  P o s t e r i o r m e n t e  se 

d e s t i l a  a p rès i ôn r e d u c i d a ,  con columna de r e l l e n o  de un m é t r o ,  r e c o ­

g iéndose l a s  f r a c c i o n e s  s i  gui  en tes  :

F r a c c i ô n  Pun to  e b u l l i c i ô n  ( ° )  P re s i ôn  (mm Hg)

1 55 26

2 97-99 26

3 100 30

4 127 30

5 147-149 30

6 154 30

7 155-165 30

La i d e n t i f i c a c i ô n  de l a s  f r a c c i o n e s  de d e s t i l a c i ô n  se r e a l i z a n  en 

lo s  casos mâs s e n c i 1 l o s , l a s  f r a c c i o n e s  puras  de d e s t i l a c i ô n  (comproba-  

das por  c r o m a t o g r a f î a  en fa se  gas eos a ) ,  po r  e s p e c t r o s c o p î a  IR y RMN. As î 

se puede r e c o n o c e r  l a  p r e s e n c i a  de cumeno, que c o n s t i t u y e  cas i e x c l u s i v a -  

mente l a  p r j m e ra  f r a c c i ô n ,  y de m - d i i s o p r o p i l b e n c e n o ,  que es el  p ro d u c ­

to  p r i n c i p a l  de l a  t e r c e r a  f r a c c i ô n .  En l o s  casos que no se cons igue  una



- 6 4 -

adecuada s e p a r a c i ô n  por d e s t i l a c i ô n  se r e c u r r e  a l a  i d e n t i f i c a c i Ô n  por 

c r o m a t o g r a f î a  de gases en un c ro m a t ô g r a f o  p r e p a r a t i v e  P e r k i n - E l m e r ,  mo­

del  o F - 21 , empleando una columna de p o l i f e n i 1e t e r , de 2 met ros  de l o n -  

g i t u d  y 4 mm de s e c c i ô n ,  a 170? Asî  se puede i d e n t i f i c a r  l a  2 , 5 - d i  i  s o ­

p r o p i  l a c e  t o f e n o n a .  En a lgunos casos ha s i d o  n e c e s a r i o  r e c u r r i r  a l  em­

p leo  de un c ro m a t ô g r a f o  a n a l î t i c o  acop lado  a un e s p e c t r ô m e t r o  de masas, 

con l o  que se co ns i gue  c a r a c t e r i z a r  p - d i i s o p r o p i l b e n c e n o  y 1 , 3 , 5 - t r i i -  

s o p r o p i 1benceno .

Es de hacer  n o t a r  que l a s  f r a c c i o n e s  6 y 7,  a s î  como e l  r e s i d u e  

de d e s t i l a c i ô n  es të n  c o n s t i t u i d o s  por una g ran  c a n t i d a d  de un s ô l i d o ,  

de p . f .  84 -86®,  que c o r r e s p o n d e ,  como se deduce de sus e s p e c t r o s  IR,  

y RMN y m i c r o a n â l i s i s , a 2 , 4 , 6 - t r i i s o p r o p i l a c e t o f e n o n a .

A n â l i s i s :  C a lc u l ad o  para C^yHggO = C - 8 2 , 9 3 ;  H-10,5 
Encon t rado  = C - 8 3 , 0 0 ;  H - 10 ,66

E sp ec t ro  IR (BrK) = 2960,  2920 ,  2860;  1690 (0 = 0 ) ;  1600;  1460;
1380, 1360 (CH3CHCH3 ) ;  1240; 875 cm '^ .

Espec t r o  RMN (C l^C )  i  = 1,22 (18H.  d ,  CH3CHCH3 ) ; 2 ,38 (3H, s ,
CH3CO); 3 ,74  (3H,  sp,  CH3CHCH3 ) ;  6 ,9  

(2H, s ,  a r o m â t i c o s  ) .

Al no o b t e n e r  en es ta  r e a c c i ô n  c a n t i d a d e s  a p r e c i a b l e s  de 3 , 5 - d i i -  

s o p r o p i 1ace to f e n o n a  y o b e r v a r  l a  di  f i  c u l t a d  de s e p a ra c i ô n  que se p r é s e n ­

t a ,  se d e c i d i ô  abandonar  es t e  p r o c e d i m i e n t o  de s î n t e s i s  del  â c i d o  3 , 5 -  

d i i s o p r o p i l b e n z o i c o  y a b o r d a r l a  por  o t r o  camino.

Por o t r a  p a r t e ,  l a  i d e n t i f i c a c i Ô n  de 2 , 4 , 6 - t r i i s o p r o p i 1a c e t o f e n o ­

na como uno de l o s  p ro d u c t o s  p r i n c i p a l e s  de l a  r e a c c i ô n ,  hace que es ta  

pueda t e n e r  i n t e r é s  i n d u s t r i a l ,  ya que l a  2 ,4 , 6 - t r i i s o p r o p i l a c e t o f e n o n a
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e emplea cotno h e r b i  c i  d a . Por es te  m o t i v e  ha s i d e  o b j e t o  de un e s t u d i o  

e t a l l a d o  en e s t e  D ep a r ta m en to .

3 .1 .  1 . 3 . -  SINTESIS POR RASPS PARTIENDO PE 1 . 3 - D11SOPROPILBEIiCENO.

r . S l N T E S l S  DE 2,4-Dl lSOPROPlLNITROBENCENO.

C o n s is t e  en una ni  t r a c i ô n  en e l  a n i l l o  a ro m â t i c o  del  1 , 3-d i i s o p r o ­

pi  1benceno con â c i d o  n i t r i c o  en un medio â c i d o  a c é t i c o - a n h i d r i d o  a c é t i -  

co ,  segûn el  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  por  Newton ( 1 0 2 ) ,  s iendo  p r é c i s e  

c o n t r o l a r  exac tamente  la s  c o n d i c io n e s  de re a c c i ô n  para e v i t a r  p o s i b le s  

o x i d a c i o n e s  de l e s  g rupos i s o p r o p i l e s  y para que l a  p r o p o r c iô n  de 1 os 

i sômeros  no d e s e a b l e s , ob ten  i dos como p ro d u c t o s  secu nd a r i os  de la  r e a c ­

c i ô n ,  sea min ima.

Se a d i c i o n a n  233 ,2  g ( 3 , 7  moles )  de â c id o  n i t r i c o  fumante ,  con 

f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  a un matraz  de dos l i t r e s ,  con t r è s  bocas,  p r o v i s t o  

de un ag i  t a d o r  me câ n ic o ,  embudo de a d i c i ô n  y r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o  

con tubo de d o r u r e  c â l c i c o ,  que c o n t i e n e  una s o l u c i ô n  de 300 g ( 1 ,8 5  

mo les)  de 1 , 3 - d i i s o p r o p i I b e n c e n o  en 400 ml de â c i d o  a c é t i c o  g l a c i a l  y 

257 ml de a n h i d r i d o  a c é t i c o .  La mezcla de r e a c c i ô n  se e n f r i a  e x t e r i o r -  

mente con agua y  e l  â c i d o  n i t r i c o  se a d i c i o n a  de forma que l a  tempera-  

t u r a  no suba de 4 5 - 5 0 ° .  Después de c o m p l e t a r  l a  a d i c i ô n  de â c id o  n i t r i ­

co,  l a  masa de r e a c c i ô n  se de ja  ag i  tando du ra n t e  24 h o r a s ,  y a c o n t i -  

nuaciôn se d i l u y e  con i g u a l  volumen de agua,  ex t r a y e n d o  el  d e r i v a d o  n i ­

t r a t e  con é t e r  de p e t r ô l e o .  La s o l u c i ô n  e t é r e a  se la va  con h i d r ô x i d o  

sô d i co  y p o s i e r i o r m e n t e  con agua. Después de s e c a r l a  sobre s u l f a t o  mag- 

n é s ic o  a n h i d r o ,  se é l i m i n a  e l  é t e r  por  d e s t i 1a c iô n  y el  re s i d u e  l î q u i d o
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se f r a c e  i ona con una columna V i g r e u x ,  re cog lé ndose  l a s  s i g u i e n t e s  f r a c -  

c i o n e s :

1- 2 8 - 3 6 ° / 0 , l  mm Hg

2 -  8 6 - 9 0 ° / 0 , l  mm Hg

Se r e a l  1zan 1 os e s p e c t r o s  IR de ambas f r a c c i o n e s  y se 1 den t  1f 1 can

como 1 , 3 - d i i s o p r o p i 1benceno l a  p r ime ra  f r a c c i ô n  y como 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1- 

n i t r o b e n c e n o  l a  segunda.

2- f r a c c i ô n ;

E sp ec t ro  IR ( l i q u i d o )  = 2960, 2930, 2870 ; 1605; 1520 (NOg);

1460; 1350 (NOg); 855;840; 760 cm'^.

Igu a l me n te  se r e a l i z a n  c r o m a t o g r a f i a s  en fa s e  gaseosa,  obser van-  

dose en l a  segunda f r a c c i ô n  muv oequefia p r o p o r c i ô n  de 1 os o t r o s  i  sômeros 

ni  t r a d e s , as i  como de 1 , 3 - d i i s o p r o p i l b e n c e n o .

R en d im ie n to :  238 g (60%).

2° SINTESIS DE 2 , 4 - 0 1 ISOPROPILANILINA

Se o b t i e n e  por r e d u c c i ô n  del  2 , 4 - d i i s o p r o p i 1 n i t r o b e n c e n o . Después 

de unos ensayos p r e v i o s  de re d u c c i ô n  con âc i do  c l o r h î d r i c o  y c i  ne (103),  

en le s  que no se o b te n î a n  ôp t imos  r e n d i m i e n t o s , se pensô en r e a l i z a r  la  

re d u c c i ô n  con h id rô g e n o  en p r e s e n c i a  de c a t a l i z a d o r e s .

De es t a  fo r m a ,  en p r i m e r  l u g a r ,  se l l e v ô  a cabo l a  r e d u c c i ô n  con 

h i d rô geno  en p resenc i a de N iqu e l -Raney  y en c o n d i c i o n e s  normales  de 

p r e s i ô n  y t e m p e r a t u r e ,  s i g u i e n d o  e l  p r o c e d i m i e n t o  s i g u i e n t e :

Se d i s u e l v e n  26 g (0 , 125  mo les )  de 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1 n i t r o b e n c e n o  en 

52 g de i s o p r o p a n o l  del  99% (p r e v ia m e n t e  d e s t i 1 ado sob re  ca l  v i v a ) ,  so-  

met iendo l a  d i s o l u c i ô n  a r e d u c c i ô n  con h i d rô ge no  en p r e s e n c i a  de 10,2 g



- 6 7 -

e N i q u e l - R a n e y , en cond ic io ne s  norma les  de p r e s i ô n  y te m p e r a t u r e .  La 

eacc i ôn  se mant iene  d u r a n t e  56 h o r a s ,  al  cabo de la s  cua les  no se 

p r e c i a  mâs a b s o r c i ô n  de h i d r ô g e n o ,  s i endo  la  c a n t i d a d  t o t a l  de h i d r ô -  

eno ab s o rv i d a  de 7180 ml .  Después se é l i m i n a  el  i s o p ro p a n o l  por  des ­

t i  1 ac iô n  a v a c i o .  El r e s i d u o  l i q u i d e ,  de c o l o r  r o j o ,  se i d e n t i f i c a  por  

medio de e s p e c t r o s c o p î a  IR y c r o m a t o g r a f î a  de gases,  como 2 , 4 - d i  i s o p r o ­

p i  1 ani  1 i na , observandose  l a  t o t a l  d e s a p a r i c l ô n  del  grupo n i t r o .

R e n d im i e n to : 90%

Espec t ro  IR ( l î q u i d o )  = 3450 , 3370 (NHg) ; 3010;  2960, 2920,

2860;  1620 (NHg);  1600; 1500; 1460;

1380, 1360 (CH3CHCH3 ) ;  1270; 885;

815 cm "^ .

En es te  p roceso  de r e d u c c i ô n ,  a l  real i zar lo  en c o n d i c io n e s  normales 

de p r e s i ô n  y t e m p e r a t u r a ,  se emplea mucho t iempo (56 h o r a s ) ,  por  10 que 

a l  r e p e t i r l o  se s i gue  e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  por  Newton ( 1 0 2 ) ,  a 

tem pe ra tu ra  y p r e s i ô n  e l e v a d a s ,  con 10 que se c o n s i g n e ,  s i n  d i s m i n u i r  

e l  r e n d i m i e n t o ,  una n o t a b l e  r e d u c c i ô n  de t iempo ( 2 h o r a s ) .

188 g (0 ,9 08  moles )  de 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1 n i t r o b e n c e n o  se d i s u e l v e n

en 376 g de i s opropano l  y se someten a re d u c c i ô n  con h i d r ô g e n o ,  en p re -
2

senc ia  de 20 g de Ni q u e l - R a n e y , a una p r e s i ô n  i n i c i a l  de 100 kg/cm y

tempe ra t u r a  de 90? Para l a  r e a l i z a c i ô n  de es ta  re a c c i ô n  se hace nece-

s a r i o  e l  empleo de un a u t o c l a v e ,  l l e v a n d o s e  a cabo l a  re d u c c i ô n  t o t a l  

en 2 h o ra s .  A c o n t i n u a c i ô n  e l  p ro d u c t o  de re a c c i ô n  se f i l t r a  y e l  i s o ­

p ropano l  se é l i m i n a  por d e s t i l a c i ô n .  El p ro d u c t o  l î q u i d o  r e s u l t a n t e  

se i d e n t i f i c a ,  por  su e s p e c t r o  1R, como 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1 a n i 1 i n a .

Ren d im ie n to :  90%
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P o s t e r i o r m e n t e  al  r e p e t l r  es ta  r e a c c i ô n  de r e d u c c i ô n ,  y con el  o b ­

j e t ©  de e v i t a r  l o s  i n c o n v e n i e n t e s  de t r a b a j a r  a p r e s i ô n  y te m p e ra tu r a  

e l e v a d a s ,  se r e a l i z ô  en p r e s e n c i a  de P a la d i o  sobre  Carbono a l  5% en un 

t iempo de 4 horas  y r e n d i m i e n t o  del  95%.

En un mat raz  de 500 ml se d i s u e l v e n  88 ,3  g (0 , 6 6  moles) de 2 , 4 - d i -  

i s o p r o p i 1 n i t r o b e n c e n o  en 158 g de a l c o h o l  e t t l i c o  p r ev ia me nte  d e s t i 1a- 

do sobre  c a l .  Después se anaden 4 ,41  g de Pd/C a l  5%, reduc i  éndose con 

h i d rô geno  en un a p a ra t o  P a r r .  Al cabo de 4 horas  l a  masa de r e a c c i ô n  

hab ia  absorb i do aproximadamenté la  c a n t i d a d  t e ô r i c a  de h i d r ô g e n o .  El 

p ro d u c t o  de r e d u c c i ô n  se seca sobre  s u l f a t o  magnés i c o  a n h i d r o  y se é l i ­

mina e l  e t a n o l  por  d e s t i l a c i ô n  a v a c i o ,  quedando un l î q u i d o  de c o l o r  

a m a r i l l o  que oscurece  con e l  t i empo y que se i d e n t i f i c a  como 2 , 4 - d i  i  s o ­

p r o p i  1a n i 1 i  n a .

R end im ie n to :  95%

3° BROMACION DIRECTA DE LA 2 , 4-DlISOPROPILAN ILINA

Se i n t e n t ô  la  b romaciôn d i  r e c t a  de l a  2 , 4 - d i i s o p r o p i 1a n i 1 in a  s i ­

gu iendo  e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  t o  por  Smi th y Moyle (104) para l a  b r o ­

maciôn de la  2 , 4 , 5 - t r i m e t i 1a n i 1 i n a .

En un mat raz  de 500 m l ,  con t r è s  bocas ,  p r o v i s t o  de agi  t a d o r  me­

c â n i c o ,  r e f r i  g é ra n t e  de r e f l u j o  y embudo de g o t e o ,  se co locan  18 g 

( 0 , 1  moles )  de 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1a n i 1 in a  d i s u e l t o s  en 33,5 ml de â c id o  

c l o r h î d r i c o  c o nce n t r ado  y 83 ,5  ml de agua. Desde e l  embudo de g o te o ,  

con f u e r t e  a g i t a c i ô n  ya que e l  c l o r h i d r a t o  de l a  amina es s ô l i d o ,  s.e 

ahade en e l  t r a n s c u r s o  de una hora una s o l u c i ô n  de 6 ml de bromo en 

18 ml de â c i d o  a c é t i c o ,  con 1o que l a  mezcla de re a c c i ô n  pasa de un co-
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1 o r  a m a r i l l o  a p a r d o - a n a r a n j a d o . A c o n t i n u a c i ô n  el  p ro duc to  b r u t o  de 

r e a c c i ô n  se somete a una d e s t i l a c i ô n  en c o r r i en te  de v a p o r ,  separândo- 

se una impureza  de c o l o r  r o j o ,  Después se a l  c a l i  ni  za l a  masa de r e a c ­

c i ô n  con h i d r ô x i d o  s ôd ic o  al  10% y se somete a un nuevo a r r a s t r e  en 

c o r  r i  en te  de v a p o r ,  separândose un l î q u i d o  que se e x t r a e  con é t e r  

e t î l i c o .  La s o l u c i ô n  e té r e a  se seca sobre  s u l f a t o  magnés i co a n h i d r o  y 

p o s t e r i o r m e n t e  al  e l i m i n a r  el  é t e r  por  d e s t i l a c i ô n  a v a c i o ,  queda un 

l î q u i d o  de c o l o r  r o j o  que se i d e n t i f i c a  por  su e s p e c t r o  IR como la  a m i ­

na s i n b romar.

A l a  v i s t a  del  r e s u l t a d o  n e g a t i v e  de es ta  r e a c c i ô n  se pensô en 

f o r z a r  l a s  c o n d i c i o n e s  de b ro m ac i ôn ,  pero e s t e  nos o b l ig a b a  a b lo q ue a r  

el  g rupo ami no para e v i t a r  p o s i b l e s  r e a c c i o n e s  secundar i  as en es te  g r u ­

po. En p r i m e r  l u g a r  se r e a l i  zô e s te  b l oquée  con e l  r a d i c a l  a c e t i l o ,  pe ­

ro de b id o  a problèmes que se p re sen t aban  p o s t e r i o r m e n t e , tuv imos  que 

r e c u r r i r  a l  empleo del  r a d i c a l  p - t o l u e n s u l f o n i 1o .

4° SINTESIS DE LA 2,4-DIISOPROPILACETANIL IDA

La a c e t i l a c i ô n  de la  2 , 4 - d i i s o p r o p i 1 a n i 1 ina se l l e v ô  a cabo con 

a n h i d r i d o  a c é t i c o  en âc id o  a c é t i c o ,  segûn e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  

( 1 0 5 ) .

En un mat raz  de 3 l i t r e s ,  con t r è s  bocas ,  p r o v i s t o  de agi  t a d o r  me­

c â n i c o ,  embudo de a d i c i ô n  y r e f r i  g é ra n t e  de r e f l u j o ,  se co lo can  145 g 

(0 , 8 2  mo les )  de 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1 a n i 1 ina d i s u e l t o s  en 150 ml de âc ido  

a c é t i c o  g l a c i a l .  Con a g i t a c i ô n  c o n s t a n t e  se a d i c i o n a n  len tamen te  135 g 

( 1 , 3 3  mol e s ) de a n h i d r i d o  a c é t i c o .  Al f i n a l  de la  a d i c i ô n  se c a l i e n t a  

la  r e a c c i ô n  a e b u l l i c i ô n  du ra n t e  dos h o ra s .  A c o n t i n u a c i ô n ,  una vez
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f  r  l a , se v i e r t e  sobre  agua y h i e l o ,  formandose un a c e i t e  de c o l o r  r o ­

j o  oscuro  que,  una vez separado se d i l u y e  en é t e r  de p e t r ô l e o  p r e c i -  

pi  tando en c r i s t a l e s  de 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1a c e t a n i 1 ida que se r e c r i  s t a l i - 

zan en alcohol-agua y se i d e n t i f i c a n  por  su e s p e c t r o  IR.  P . f :  106-8° 

Re nd i m i en to :  40%.

Esp ec t r o  IR (BrK)  = 3260 (NH) ;  2960, 2920, 2B60; 1655 (ami -

da I ) ;  I 6 I 0 ;  1580; 1520 (amida I I ) ;  

1415; 1380, 1360 (CH3CHCH3 ) ;  1290; 885;  

815;  690 c m ' \

A n S l i s i s :  Cal cu l  ado para C^^Hg^NO = C -7 6 ,6 6 ;  H - 9 , 6 5 ;  N-6 ,38  

Encon t rado  = C -7 6 ,5 2 ;  H - 9 , 6 1 ;  N -6 ,2 7 .

Con o b j e t o  de m e j o r a r  e l  r e n d i m i e n t o  de l a  r e a c c i ô n  y e v i t a r  l o s  

p roblèmes de s e p a r a c i ô n  de l a  a c e t a n i 1 i d a , se r e p i t i ô  l a  r e a c c i ô n  con 

c l o r u r o  de a c e t i l o ,  s i g u i e n d o  el  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  ( 1 0 5 ) .

En un mat raz  de 1 l i t r o ,  de t r è s  bocas ,  p r o v i s t o  de a g i t a c i ô n  rae- 

c â n i c a ,  r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o  y  embudo de a d i c i ô n ,  se co l o c a n  82 g 

(0 , 463  mo les)  de 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1a n i 1i n a . En e l  embudo de go teo  se c o l o ­

can,  a su vez,  73 ml (1 , 0 1  mo les )  de c l o r u r o  de a c e t i l o ,  que se a d i c i o ­

nan len tame nte  a l a  amina.  Se observa  que la  mezcla de r e a c c i ô n  toma un 

c o l o r  r o j o  o s c u r o ,  se fo rman vapores  b lan cos  y hac ta  l a  m i ta d  de la  

a d i c i ô n  s o l i  d i  f i c a . Después de completada  l a  a d i c i ô n ,  se aôade al  sô-  

l i d o  de r e a c c i ô n  é t e r  de p e t r ô l e o  y se a g i t a  v ig o ro sa m en te  d u r a n t e  24 

horas con o b j e t o  de d i s o l v e r  la  amina s i  n r e a c c i o n a r .  Se f i l t r a  e l  sô ­

l i d o  a m a r i l l o  en un Buchner  y una vez seco ,  se r e c r i  s t a l i  za en mezcla 

a l c o h o l - a g u a ,  re co g lé n d o se  unas agu jas  a m a r i l i a s  cuyo e s p e c t r o  IR nos 

i n d i c a  que se t r a t a  de l a  2 , 4 - d i i s o p r o p i l a c e t a n i l i d a .
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R e n d im i e n t o : 82%.

5° BROMACION DE LA 2,4-DIISOPROPILACETANILIDA

Una vez b loqueado e l  grupo amino se somete l a  2 , 4 - d i  i s o p r o p i 1 ace- 

tan  i  1 i da a b romac iôn con bromo en â c id o  a c é t i c o ,  segûn p r o c e d i m i e n t o  

d e s c r i  to  ( 1 0 6 ) .

En un mat raz  de 250 ml p r o v i s t o  de ag i  t a d o r  mecân ico ,  r é f r i g é r a n ­

te  de r e f l u j o ,  embudo de go te o  y te rm ôme t ro ,  se co lo ca n  14,4 g (0 , 066  

moles )  de 2 , 4 - d i i s o p r o p i l a c e t a n i l i d a  d i s u e l t o s  en 33 ml de âc id o  a c é t i ­

co g l a c i a l  y se anaden l e n ta m e n t e  3 ,63 ml ( 0 , 066  moles)  de bromo d i ­

s u e l t o s  en 13,2 ml de â c i d o  a c é t i c o .  La t e m p e r a tu r a  se mant iene  en t o -  

do el  p roceso de a d i c i ô n  por deba jo  de 5 0° ,  quedando al  f i n a l  de e l 1 a 

la  masa de r e a c c i ô n  con c o l o r  r o j o  p e r s i s t a n t e .  A c o n t i n u a c i ô n  se v i e r ­

te  sobre una mezcla de h i e l o  y agua, a la  que se i n c o r p o r a  una pequena 

c a n t i d a d  de b i s u l f i t o  s ô d i c o  con el  o b j e t o  de e l i m i n a r  el  exceso de b r o ­

mo, p r e c i p i t a n d o  un s ô l i d o  b l a n c o - a m a r i 1 l e n t o  pega joso  que se e x t r a e  

con é t e r .  La fa se  e t é r e a  se la v a  con una d i s o l u c i ô n  de b i s u l f i t o  s ô d i ­

co ,  después con h i d r ô x i d o  s ô d i c o  d i l u i d o  ( 10%) y f i n a l m e n t e  con agua . 

Luego se seca sobre  s u l f a t o  magnésico a n h i d r o  y por  û l t i m o  se é l i m i n a  

el  é t e r  a v a c i o , r e s u l t a n d o  un a c e i t e  cas i s ô l i d o  que se cons i gue r e ­

c r i s t a l  1za r  en a c e t a t o  de e t i l o .  De es t a  forma se o b t i e n e n  5 g de un 

s ô l i d o  que se i d e n t i f i c a  por  su e s p e c t r o  IR como 2 , 4 - d i i s o p r o p i l a c e t a ­

n i l i d a  s i  n r e a c c i o n a r .

Al no o b t e n e r  r e a c c i ô n  en es tas  c o n d i c i o n e s  e x p é r i m e n t a l e s  se r e ­

p i  t e  e s ta  misma r e a c c i ô n  a 75° y a t e m p e ra tu r a  de e b u l l i c i ô n  del  âc id o  

a c é t i c o ,  s i  n c o n s e g u i r  en n inguno  de lo s  dos casos el  p ro d u c t o  de b r o -
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maciôn.  Por e s te  m o t i v o  se i n t e n t a n  c o n d i c i o n e s  de b romaciôn mâs ener -  

g é t i c a s ,  para 1o cua l  se r e a l i  za l a  r e a c c i ô n  con bromo en p r e s e n c i a  de 

sa l es  de p l a t a ,  segûn e l  p r o c e d i m i e n t o  de D e r b y s h i r e  ( 8 0 ) ,  pa ra  que sea 

el  c a t i ô n  b r o m i n i o  ( B r * )  e l  agente b rom ante ,  ya que es mucho mâs e l e c -  

t r ô f i l o  que l a  mo l ec u la  n e u t r a  de bromo.

En un mat raz  de 1 l i t r o ,  de t r è s  bocas ,  p r o v i s t o  de ag i  t a d o r  mecâ­

n i c o ,  embudo de a d i c i ô n  y r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o ,  se co lo c a n  17 g 

(0 , 0 8  mo les)  de 2 , 4 - d i i s o p r o p i l a c e t a n i l i d a  y 4 ,0 3  ml (0 , 0 8  mo les)  de 

bromo d i s u e l t o s  en una mezcla de 240 ml de â c i d o  a c é t i c o  y 150 ml de 

âc id o  n i t r i c o  d i l u i d o  (50 ml de â c i d o  n i t r i c o  c o nc en t ra do  y 100 ml de 

agua) .  A l a  mezcla de r e a c c i ô n  se l e  a d i c i o n a ,  con f u e r t e  a g i t a c i ô n ,

una s o l u c i ô n  acuosa de n i t r a t o  de p l a t a  (1 3 , 6  g en 40 ml de agua) .  La

re a c c i ô n  se de ja  d u ra n t e  una noche y a c o n t i n u a c i ô n ,  p r e v i o  f i l t r a d o  

del  bromuro de p l a t a  fo rmado,  se v i e r t e  sobre  agua y h i e l o  con una pe- 

queRa c a n t i d a d  de b i s u l f i t o  s ô d i c o .  El s ô l i d o  a c e i t o s o  que p r é c i p i t a  se 

e x t r a e  con a c e t a t o  de e t i l o ,  l ayândose  dos veces con s o l u c i ô n  d i l u i d a  

de b i s u l f i t o  s ô d i c o ,  o t r a s  dos con h i d r ô x i d o  s ô d i c o  d i l u i d o  y f i n a l m e n ­

te  con agua. Se seca sobre s u l f a t o  s ôd i co  a n h i d r o  y después de e l i m i n a r  

el  a c e t a t o  de e t i l o ,  e l  r e s i d u o  s ô l i d o  se r e c r i  s t a l i  za en n -h exano ,  ob- 

t e n i e n d o  un s ô l i d o  de c o l o r  a m a r i l l o .

Se han r e a l i z a d o  e s p e c t r o s  IR,  RMN y ma s a s , as i  como m i c r o a n â l i -

s i s .

E spe c t r o  IR (BrK) = 3280 (NHCO); 2980,  2940,  2840; 1665 (CO),

1605; 1555 (NH) ;  1465; 1390, 1370; 1290; 

1105; 1015; 880 ;  775 cm' ^ .

E sp ec t ro  RMN (C l^C )  5 = 1,1 (12H, v a r i o s  d o b l e t e s ,  C^gCHCjHj);
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1,9 (3H, s ,  CHjCO); 2 , 6 - 3 ,8 (2H, serial  

ancha no r e s u e l t a ,  CH3CHCH3 ) ;  7,15 (2H, 

m, a rom ât i  cos ) ; 8 , 1 - 8 , 3 5  ( I H ,  2 s,  NHCO). 

A n â l i s i s :  Cal cu l  ado para C BrNO: C - 5 6 ,3 6 ;  H -6 ,7 5 ;  N -4 , 69 .

H a l l a d o  : C -4 9 ,6 1 ;  H - 5 ,6 5 ;  N-4 ,21 .

A la  v i s t a  de todos l o s  r e s u l t a d o s  a n a l i  t i  cos se puede a f i r m a r  

que el  p r o d u c t o  de r e a c c i ô n  es ta  formado por una mezcla de compuestos,  

que en base a l  e s p e c t r o  de masas se puede pensar que sean:

- B romo- i  sopropi  l - a c e t a n i  1 i da :

m/e:  257 (M^ + 2 ) ;  255 (M^) ; 242;  240 (M'^-CHg); 214; 212 (M'  ̂ - 

CH3CO); 176 (M ^ - B r ) .

-  B r o m o - d i i s o p r o p i 1- a c e t a n i 1 i d a :

m/e:  299 (M^+2) ;  297 ( M ^ ) ; 284; 282 (M^-CH3 ) ; 256;  254 (M^ - 

CH3CO); 218 (M'^-Br) .

-  D i b r o m o - i s o p r o p i l - a c e t a n i l i d a :

m/e:  337 (M^+4) ;  235 (M'  ̂+ 2 ) ;  235 (M^) ; 332;  330; 328 ( 11̂ - 683 ) ; 

294;  292;  290 (^1̂ - 08360) ; 254 (M '^ -Br ) ;  175 (M^-2Br )  .

-  D i b r o m o - i s o p r o p i l - a c e t a n i l i d a :

m/e:  379 (M ^ + 4 ) ;  377 (M^+2) ;  375 ( M ^ ) ; 364; 362; 360 (M^-CH3 ) ; 

336; 334; 332 (« ' ^ -08300) ;  298;  296 ( M ^ - B r ) .

6 ° SINTESIS DE N - (2 ,4-D11SOPROPILPEN I L ) , p-TOLUENSULFONAMIDA.

La r e a c c i ô n  de la  2 , 4 - d i i s o p r o p i l a n i l i n a  con e l  c l o r u r o  de para - 
t o i u e n s u l f o n i 1o se r e a l i  za segûn el  p r o c e d i m i e n t o  de Wepster  ( 107)(  108).

En un mat raz  de 500 m l ,  con dos bocas ,  p r o v i s t o  de r e f r i  gé ra n t e

de r e f l u j o ,  embudo de a d i c i ô n  y ag i  t a d o r  m a g n é t i c o ,  se co loc an  40 g

( 0 ,2 26  mol e s ) de 2 , 4 - d i i s o p r o p i l a n i l i n a  y desde el  embudo de a d i c i ô n  se
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anaden 50 g (0 , 2 6  moles )  de c l o r u r o  de p - t o l u e n s u l f o n i l o  d i s u e l t o s  en 

100 ml de p i  ri d i n a . A c o n t i n u a c i ô n ,  l a  mezcla de r e a c c i ô n  se c a l i e n t a  a 

r e f l u j o  d u ra n te  dos horas con l o  que e l  I f q u i d o ,  de c o l o r  r o j o  a l  p r i n -  

c i p i o ,  pasa a pardo o s c u ro .  En c a l i  en te  se v i e r t e ,  l e n ta me n te  y con 

f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  sobre  1 l i t r o  de â c id o  c l o r h î d r i c o  a l  10%, a p a r e c i e n -  

do un s ô l i d o  r o j i z o  que se e x t r a e  con é t e r  e t î l i c o .  La s o l u c i ô n  e t é r e a  

se l ava  con t r è s  p o rc i o n e s  de â c i d o  c l o r h î d r i c o  a l  5%, para e l i m i n a r  l a  

p i r i d i n a  y el  pos i b l e  exceso de amina s i  n r e a c c i o n a r ;  se seca sobre  s u l ­

f a t o  magnésico a n h i d r o  y por  û l t i m o  se é l i m i n a  e l  é t e r  por  d e s t i l a c i ô n  

a v a c î o ,  o b t e n i e n d o  un s ô l i d o  mar rôn que r e c r i s t a l i z a d o  en a l c o h o l  e t î ­

l i c o  da un s ô l i d o  a m a r i l l o  ( p . f .  1 2 2 - 1 2 4 ° ) .  Se r e a l i  za e l  e s p e c t r o  IR 

de es te  compuesto con f i rm andonos  que se t r a t a  de N - ( 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1f e -  

n i l ) — p - t o l u e n s u l f o n a m i d a .

R e n d im i e n t o : 75%.

Espec t ro  IR (BrK) u = 3230 (NH);  3030;  2970,  2930, 2870; 1595;lîlaX
1490; 1405; 1380, 1360 (CH3CHCH3 ) ;  1320

( S O g N H ) ;  1 1 6 0  ( S O g N H ) ;  1 0 9 5 ;  9 1 5 ;  8 2 0 ;

670 c m ' * .

A n â l i s i s :  Ca lcu l  ado para CjgHggNOgS' C - 6 8 ,8 5 ;  H -7 ,6 0 ;  N - 4 ,22 

Encon trado  = C - 6 8 ,9 6 ,  H -7 ,5 5 ;  N - 4 , 40

7° BROMACION DE N- (2 ,4 -DI ISOPROPILFENIL) ,  p-TOLUENSULFONAMIDA.

Al i g u a l  que para e î  caso de l a  2 , 4 - d i i s o p r o p i l a c e t a n i l i d a  se i n ­

t e n t ô  en p r i m e r  l u g a r  la  b romaciôn con bromo en â c i d o  a c é t i c o  s i g u i e n ­

do e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  t o  a n t e r i o r m e n t e .

En un mat raz  de 500 m l ,  de dos boca s ,  p r o v i s t o  de agi  ta d o r  mag-
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n é t i c o ,  r e f r i  g a ra n te  de r e f l u j o  y embudo de g o te o ,  se co loc an  54,5 g 

0 ,1 6  moles de N - ( 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1f e n i 1 ) — p - t o l u e n s u l f o n a m i d a  d i s u e l t o s  

en 150 ml de â c id o  a c é t i c o  g l a c i a l  y se anaden,  gota a gota y a tempe­

r a t u r a  am b i a n te ,  14 ml (0 , 2 5  moles )  de bromo d i s u e l t o s  en 51 ml de â c i ­

do a c é t i c o  g l a c i a l .  Al f i n a l  de l a  a d i c i ô n ,  l a  mezcla de r e a c c i ô n  man­

t i e n e  un c o l o r  r o j o  o s c u r o ,  l o  que nos i n d i c a  que pos i b le m ent e  no ha 

hab ido  r e a c c i ô n . Por e l 1o se c a l i  en ta  d u ra n t e  20 horas al  cabo de la s  

c u a l e s  a un p e r s i s t e  e l  c o l o r  r o j o .  A c o n t i n u a c i ô n  se v i e r t e  sobre agua 

f r l a  que c o n t i e n e  b i s u l f i t o  s ô d i c o ,  p r e c i  p i  tando un s ô l i d o  pas toso  de 

c o l o r  b i a n c o .  Este s ô l i d o  se e x t r a e  con é t e r  y la  s o l u c i ô n  e té r e a  se 

l a v a  suces ivamente con s o l u c i ô n  de b i s u l f i t o  s ô d i c o ,  h i d r ô x i d o  sôd ic o  

y agua. P o s t e r i o r m e n t e  se seca sobre s u l f a t o  magnésico a n h i d r o  y por  

û l t i m o  se é l i m i n a  e l  é t e r  a v a c î o ,  quedando un s ô l i d o  de c o l o r  marrôn 

c l a r o ,  cuyos e s p e c t r o s  de IR y RMN no a p o r t a n  n ingûn dato i n t e r e s a n t e  

acerca de su e s t r u c t u r a  debido a la  e x i s t e n c i a  de dos a n i 11 os b e n c é n i -  

cos que compl i  can mucho l a  r e g i ô n  de p r o t o n e s  a ro m ât i  c o s , que es p r e c i - 

samente l a  que mâs i n f o r m a c i ô n  nos puede a p o r t a r  para d i l u c i d a r  la es -  

t r u c t u r a .  Por es ta  r a z ô n ,  la  i d e n t i  f i  cac i ôn de es te  compuesto se r e a l i ­

ze mâs t a r d e  med iante e l  a n â l i s i s  de l o s  e s p e c t r o s  IR y RMN de su co-  

r r e s p o n d i e n t e  p r o d u c t o  de h i d r ô l i s i s ;  r é s u l t a  se r  la  2 , 4 - d i i s o p r o p i l ­

a n i l i n a ,  hecho que nos i n d i c a  que no habia habido re a c c i ô n  de bromaciôn  

de la  N - ( 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1f e n i 1 ) — p - t o l u e n s u l f o n a m i d a .  Por o t r a  p a r t e ,  

e l  a n â l i s i s  e le m e n ta l  nos c o n f i r m a  l a  p r e s e n c i a  de a z u f r e  y ni  t r ô g e n o  

pero no l a  de bromo, l o  cua l  demuest ra que no ha hab ido  b romac iôn .

Por t a n t o  se p rocédé a r e a l i z a r  l a  b romac iôn en c o n d i c io n e s  mâs 

e n é rg i  c a s , es d e c i r  con bromo en p r e s e n c i a  de sa le s  de p l a t a  s i g u ie n d o
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e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  con a n t e r i o r i d a d  .

En un mat raz  de 3 l i t r o s ,  con dos bocas ,  p r o v i s t o  de ag i  t a d o r  

m a g né t i c o ,  r e f r i  g é r a n t e  de r e f l u j o  y embudo de g o te o ,  se c o lo can  55,5 

g ( 0 ,1 68  mo les)  de N - ( 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1 f e n i 1 ) — p - t o i u e n s u l f o n a m i d a  y 7,8 

ml ( 0 , 168  moles ) de bromo d i s u e l t o s  en una mezcla de 505 ml de â c id o  

a c é t i c o  g l a c i a l  y 315 ml de â c i d o  n i t r i c o  d i l u i d o  (105 ml de â c id o  n i ­

t r i c o  conc en t rado  y 210 ml de agua ) .  Se observa  que la  s u l f o n a m i  da no 

es t o t a l m e n t e  s o l u b l e  en el  medio de r e a c c i ô n  a pesar  de a n a d i r s e  100 

ml de â c id o  a c é t i c o  g l a c i a l  mâs de l o  i n d i c a d o  a n t e r i o r m e n t e  y c a l e n t a r  

suavemente con o b j e t o  de l o g r a r  d i c h a  s o l u b i 1 i z a c i ô n  t o t a l .

La mezcla se e n f r i a  e x t e r i o r m e n t e  con agua y h i e l o  y ,  agi  tando 

c o n t i n u a m e n t e , se a d i c i o n a  l e n ta m e n t e  una s o l u c i ô n  acuosa de n i t r a t o  de 

p l a t a  ( 57,12 g en 148 ml de agua ) .  Se observa  la  fo r m ac i ôn  de un p r e ­

c i  p i t a d o  a m a r i l l o  de bromuro de p l a t a  y la  t o t a l  d e c o l o r a c i ô n  de l a  ma­

sa de r e a c c i ô n .  Se de ja  ag i  tando  la  mezcla de re a c c i ô n  du ra n t e  12 ho­

ras y a c o n t i n u a c i ô n ,  p r e v i o  f i l t r a d o  con lana de v i d r i o  del  bromuro de 

p l a t a  fo rmado,  se anade l e n ta m e n t e  sobre una mezcla de h i e l o  y agua 

p r e c i  pi  tando  un s ô l i d o  a m a r i l l o  que se sépara por f i  1 t r a c  i ôn y r é s u l t a  

se r  bromuro de p l a t a .  Al  no r e c u p e r a r  p ro d u c t o  o r g â n i c o ,  el  p r e c i  p i t a -  

do de bromuro de p l a t a  f i l t r a d o  a n t e r i o r m e n t e  se l a v a ,  sobre e l  mismo 

f i l t r o ,  con acetona d e s t i l a d a ,  para as i  e x t r a e r  el  p ro d u c t o  bromado, 

ya que segûn parece es i n s o l u b l e ,  a l  i g u a l  que el  bromuro de p l a t a ,  en 

e l  medio de r e a c c i ô n .  A c o n t i n u a c i ô n  l a  acetona se é l i m i n a  por d e s t i l a ­

c i ô n ,  quedando como r e s i d u o  un s ô l i d o  c r i s t a l i n o  de c o l o r  a m a r i l l o ,  que 

r e c r i s t a l i z a d o  en a l c o h o l ,  p ré se n t a  un p . f . :  137-9° .

Este compuesto se i d e n t i f i c a  por  sus e s pec t r os  IR y RMN y  su mi - 

c r o a n â l i  s i  s como N-( 2 - n i t r o - 4 , 6 - d i i s o p r o p i 1f e n i  1 ) — p - t o l u e n s u l f o n a m i d a .
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Asimismo p r é s e n t a ,  en e s p e r t r o s c o p î a  de masas , el  pi  co m o l e c u la r  a 

m/e = 376, que cor r esponde  con e l  peso m o l e c u l a r  de es te  compuesto.

Esp ec t r o  IR (BrK)  ^ 3230 (NH) ;  2960, 2920,  2860; 1590; 1520

(NOg);  1395,  1360 (CH3CHCH3) ; 1330 

(SOgNH); I 3 I 5  (NOg); 1155 (SOgNH); 1085; 

900;  880;  810;  665;  650 cm ' * .

Espec t r o  RMN ( C I 3CD) 6 = 1,25 (1 2 H ,  d,  CH3CHCH3 ) ;  2 ,4  (3H, s,

011386) ; 2 ,97 ( I H ,  sp,  CH3CHCH3 ) ;  3 ,93 

( I H ,  sp,  CH3CHCH3 ) ;  7 , 2 - 7 , 7  ( 6H, m, a r o ­

mât i  cos ) .

A n â l i s i s :  Cal cu l  ado para CjgHg^NgO^S: = C -60 ,62 ;  H -6 ,4 3 ;  N -7 ,44 .

H a l l a d o  = C -6 1 ,2 2 ;  H - 6 ,4 2 ;  N -7 ,5 3 .

A la  v i s t a  del  e s p e c t r o  de RMN no se puede d e t e r m i n a r  con e x a c t i -  

tud  la  p o s i c i ô n  del  grupo n i t r o  e n t r a n t e ,  ya que la  zona de p ro to ne s  

a ro m â t i c o s  se p ré se n ta  com p l e ja  deb ido  a l a  p re s e n c i a  del  r a d i c a l  t o -  

s i l o .  Por e l 10 se pensô en h i d r o l i  za r  l a  s u l fo nam i  da a l a  a n i 1 i na co -  

r r e s p o n d i e n t e ,  con l o  que se p o d r î a  s i m p l i f i c a r  el  e s p e c t r o  de RMN de 

l a  zona a rom ât i  ca y as i  poder  d e t e r m i n a r  e l  t i  po de s u s t i  t u c i  ô n .

La h i d r ô l i s i s  de la  s u l f o n a m i  da se r e a l i  zô en medio â c i d o  s u l f û -  

r i  co c o n c e n t r a d o ,  c a l e n t a n d o  a 6 5 - 7 0 “ d u ra n t e  6 d î a s ,  segûn e l  p r o c e ­

d i m i e n t o  p r o pues t o  por Weps te r  ( 1 0 7 ) ( 1 0 8 ) .  De es ta  forma se o b t i e n e  un 

a c e i t e  r o j o  que al  cabo de 24 horas  c r i s t a l i z a .

Ren d im ie n to :  98,5%.

Esp ec t r o  IR ( B r K )  v^^g^ = 3500,  3380 (NHg) ; 2960, 2920, 2860; 1635
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( N H g ) ;  1 5 8 5 ; . 1 5 1 0  ( N O g ) ; 1 3 8 0 ,  1 3 6 0  

( C H 3 CHCH3 ) ;  1 3 2 0  ( N O g ) ;  1 2 3 0 ;  7 7 0  c m ' * .

E sp ec t ro  RHN (C l^ C )  « = 1,18 ( 12H, 2 d ,  CH3CHCH3) ;  2 ,75  (2H, sp,

CH3CHCH3 ) ;  6 ,2  (2H, s. ancho ,MHg) ;  7 ,11 

IH,  d ,  a r o m â t i c o ) ; 7 ,73  ( I H ,  d,  aromâ­

t i c o ) .

Al  e s t u d i a r  la  zona a ro m â t i  ca del  e s p e c t r o  de RMN, se observ a  l a  

p r e s e n c i a  de dos d o b l e t e s  con una c o n s t a n t e  de ac o p l am ie n t o  t t p i c a  de 

p ro to nes  a r o m â t i c o s  en p o s i c i ô n  meta (J = 2 ,5  Hz) .  Por cons i  g u i e n t e  se 

t r a t a  de l a  2 - n i t r o - 4 , 6 - d i i s o p r o p i 1a n i 1 i n a .

En v i s t a  de es to s  r e s u l t a d o s  se r e a l i  zô la  b romaciôn  en â c i d o  

s u l f û r i c o  con ce n t rado  en l u g a r  de â c i d o  n i t r i c o ,  para e v i t a r  l a  n i t r a -  

c iô n  del  compuesto.

En un matraz  de 250 m l ,  p r o v i s t o  de ag i  t a d o r  ma gnét i co  y embudo 

de g o te o ,  se co l oca n  20 g (0 ,0 605  moles )  de N - ( 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1f e n i 1 ) -  

p - t o l u e n s u l f o n a m i d a  d i s u e l t o s  en 100 ml de âc id o  s u l f û r i c o  co n c e n t r a d o  

y se a d i c i o n a n  4 ml de bromo de jandose  l a  re a c c i ô n  d u ra n t e  dos h o ra s .

Al cabo de media hora se observa  una t o t a l  d e c o l o r a c i ô n  de l a  masa de 

r e a c c i ô n .  A c o n t i n u a c i ô n  se v i e r t e  sobre  medio l i t r o  de agua y h i e l o  

y se e x t r a e  e l  p r e c i  p i  tado  con é t e r .  La s o l u c i ô n  e t é r e a  se l a v a  con h i ­

d r ô x i d o  s ô d ic o  d i l u i d o  y p o s t e r i o r m e n t e  con agua has ta  pH n e u t r e .  Se 

seca sobre s u l f a t o  magnésico a n h i d r o  y se é l i m i n a  por  d e s t i l a c i ô n  e l  

é t e r ,  quedando un r e s i d u o  de dos f a s e s ,  una l i q u i d a  y o t r a  s ô l i d a .  La 

fase  l i q u i d a ,  s o l u b l e  en é t e r  de p e t r ô l e o ^ y  que d e s t i 1 a a 107” / 0 , 4  mn Hj. 

se i d e n t i f i c a  por  sus e s p e c t r o s  IR ,  RMN y masas como d i  b romo- i  s o p r o p i 1 - 

a n i 1 i  n a , con pequeüas impurezas  de b r o m o - i s o p r o p i 1a n i 1 i n a  y b r om o-d i  i -
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sop r o p i 1a n i 1 i  n a .

R e n d i m i e n t o : 7,5 gramos.

E sp ec t ros  IR ( H q u i d o )  = 3460,  3370 (NHg);  2950, 2 9 1 0 , 2 8 5 0 ;

1610 (NHg) ;  1470; 1385, 1360; 1250;

1040; 880;  840;  740 c m ' * .

Espec t r o  RMN (C l^C)  6 = 1 ,10 ( 6H, d,  CH3CHCH3 ) ;  3,1 ( I H ,  q,

CH3CHCH3 ) ;  3 ,96 (2H,  s ,  NHg); 6 ,64  ( I H ,  

s ,  a r o m â t i c o ) ; 7 ,03 ( I H ,  s ,  a r o m â t i c o ) .

E sp ec t ro  de masas (m/e )  = 295 ( M*+4 , 15) ; 293 (M%2,29); 29I(M^,I5);

280 (49) ;  278 (100); 276 (M̂  -CH3 , 51); 199 

(48) ;  197 (M^ -CH3-Br,  49); 133 (5)  119 (18);

118 (30); 91 (15).

En el  e s p e c t r o  de masas aparecen l o s  pi  cos deb idos  a la  b rom o iso-  

p r o p i l a n i l  i na  : m/e = 215 ( + 2,  4 ) ;  213 (M^, 4 ) ;  200 ( 13 ) ;  198 (M"  ̂ -

CH3 , 15) ,  y a l a  b r o m o - d i i s o p r o p i 1a n i 1 ina  : m/e = 257 ( + 2,  2 ) ;  255

(M+ , 2 ) ;  242 ( 6 ) ;  240 (M* -CH3 , 6 ) .

Con l o s  da to s  e s p e c t r o s c o p i c o s  d i s p o n i b l e s  no se puede d e t e r m i n a r  

con e x a c t i t u d  e l  t i  po de s u s t i t u c i ô n  en e l  a n i l l o  b e ncé n ic o ,  pudiendo 

a f i r m a r s e  s o l a m e n t e , de acuerdo  con e l  e s p e c t r o  de RMN, que lo s  dos 

p ro to nes  a ro m â t i c o s  se en cu en t ran  en p o s i c i ô n  para (J = 0 - I H z ) ,  con l o  

que puede t r a t a r s e  de 2 , 5 - d i b r o m o - 4 - i s o p r o p i 1a n i 1 ina  0 4 , 5 - d i b r o m o - 2 -  

i s o p r o p i 1a n i 1 i  n a .

La fase  s ô l i d a ,  r e c r i s t a l i z a d a  en é t e r  de p e t r ô l e o ,  se t r a t a  de 

un s ô l i d o  b l anco  de p . f .  1 3 4 - 6 ° ,  que se i d e n t i f i c a  como el  p r oduc to  

de b romaciôn  a ro m ât i  ca de l a  N - ( 2 , 4 - d i i s o p r o p i 1 f e n i 1 ) - p - t o l u e n s u l f o n a -
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mi d a .

R end im ie n to :  1,9 gramos.

Espec t ro  IR (BrK)  = 3260 (NHSOg); 2960, 2920,  2860 ;  1590;

1 5 5 5 ;  1 4 8 0 ;  1 4 1 0 ;  1 3 8 5 ;  1 3 2 5  ( S O g ) ;

1155 (SOg); 1090; 955; 910; 860; 815;

665 cm"* .

Espec t r o  RMN (ClgCD) 6 = 0 ,97 ( 6H, d ,  CH3CHCH3 ) ;  1,17 ( 6H, d ,

CH3CHCH3 ) ;  2 ,4  (3H, s ,  CH3p h ) ;  2 ,86 

( I H ,  q,  CH3CHCH3) ;  3 ,29 ( I H ,  q,CH3CHCH3) ;  

6 ,43  ( I H ,  s. ancho, NH); 7 ,06 ( I H ,  s ,  

a r o m â t i c o ) ; 7 ,23  (2H, d ,  arom. T s ) ; 7 ,36 

( I H ,  s ,  a r o m â t i c o ) ; 7 ,63 (2H, d,  a rom. 

I s ) .

Espe c t ro  de masas (m/e)  = 411 (M^+2, 100) ;  409 (M*,  9 8 ) ;  3 9 6 ( 3 9 ) ;

3 9 4  ( 11^ - 0 8 3 , 3 7 ) ;  2 5 7  ( 1 4 ) ;  2 5 6  ( 9 6 ) ;  

2 5 1  ( 3 1 ) ;  2 5 4  ( H ^ - T s ,  9 8 ) ;  2 5 3  ( 1 9 ) ;

238 ( 3 8 ) ;  214 ( 1 4 ) ;  212 ( 1 7 ) ;  175 ( 1 5 ) ;

160 ( 2 0 ) ;  155 ( 1 2 ) ;  133 ( 4 5 ) ;  91 ( 5 0 ) ;

43 ( 2 7 ) .

A n â l i s i s :  C a lc u l a d o  para CjgHg^BrNOgS =

C-5 5 ,6 0 ;  H - 5 , 8 5 ;  N - 3 , 4 1 ;  B r - 1 9 , 5 1 ; S-7,80. 

H a l l a d o :  C -5 6 ,0 0 ;  H , 5 , 6 6 ;  N - 3 , 3 6 ;  B r - 1 9 , 3 0 ; S-8,05.

A la  v i s t a  de e s p e c t r o  de RMN c on s id er and o  l o s  de s p la z a m ie n t o s  de

l o s  dos p ro t ones  a ro m â t i c o s  (7 , 0 6  y 7 ,3 6 )  y la  c o n s ta n t e  de a c op la m ie n -

to  e n t r e  e l 1 os (J  = 0 -1  H z) ,  se deduce que ambos p ro to nes  han de e s t a r  

en p o s i c i ô n  p a r a . Por t a n t o  podemos a f i r m a r  que se t r a t a  de l a  N - ( 2 , 4 -
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I

d i i  s o p r o p i 1- 5 - b r o m o f e n i 1 ) - p - t o i u e n s u l f o n a m i d a .

Después de toda es ta  se r  i e de ensayos de b rom ac iôn ,  con r e s u l t a ­

dos n e g a t i v o s  todos  e l 1 o s , y dada la  1a b o r i o s i d a d  de es ta  l a r g a  s i n t e -  

s i s  por  pasos se d e c i d i ô  a b o rd a r  la  s î n t e s i s  del  â c id o  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1- 

b enzo ic o  por o t r o s  dos p r o c e d i m i e n t o s .

3 . 1 . 1 . 4  REACCION DE TALIACION DEL 1 , 3 - D 11SOPROP1LBENCENO.

1 ° . -  TALIACION DEL 1 , 3-DIISOPROPILBENCENO.

Con o b j e t o  de a l c a n z a r  una mâxima p r o p o r c i ô n  de isômero meta 

en es ta  r e a c c i ô n  se han r e a l i z a d o  di  f e r e n t e s  ensayos ,  va r i a n d o  la  tem­

p e r a t u r a  (22 ô 7 3 ° ) ,  e l  t i empo de r e a c c i ô n  ( I  a 5 ho ras )  y l a  a d i c i ô n  

en a lgunos casos de m o r f o l i n a .

La d i s t r i b u c i ô n  de i sômeros se da en l a  Tabla X. Los datos  r e -  

cog id os  en l a  misma se r e f i e r e n  a la  c o m p o s i c iô n ,  de te rminada  por c r o ­

m a t o g r a f  i a  de g a s e s , de l a  mezcla de n i t r i 1 os o b t e n i d a  a p a r t i r  de los  

p ro d u c t o s  t a l i a d o s .

Como se ve,  por  l o s  da tos  re c o g id o s  en l a  Tabla X, l a s  c o n d i c i o ­

nes ôp t imas  de r e a c c i ô n  son 73° con 4 horas de re a c c i ô n  y en p re s e n c i a

de m o r f o l i  n a .

El p r o c e d i m i e n t o  gene ra l  de t a l i a c i ô n  es e l  d e s c r i  to  por  McK i - 

11op y T a y l o r  ( 9 3 ) .

A una d i s o l u c i ô n  i n c o l o r a  de 1,83  mmoles ( 0 , 993  g) de t r i f l u o r -

a c e t a t o  de t a l i o  en 6 ml de âc i do  t r i f l u o r a c é t i c o  se le  a d i c i o n a n  1,83

mmoles ( 0 , 3  g) de I , 3 - d i i s o p r o p i 1benceno , tomando la  d i s o l u c i ô n  un co­

l o r  a m a r i l l e n t o .  En l o s  casos en que la  r e a c c i ô n  se r e a l i z a  en p r esen -
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•Bi s - t r i  f l  u o r a c e t a t o  de

ü° Temp Horas
A d i c i ô n  

m o r f o l i n a
d i i s o p r o p i 1 f e n i 1t a l i o  {%)  

2,4  3 ,5

1 22 5 no 97 3

2 22 5 s î 84 16

3 73 1 no 80 20

4 73 2 no 70 30

5 73 3 no 55 45

6 73 4 no 46 54

7 73 4 s î 24 76

B 73 5 no 52 48

9 ( * ) 73 4 sî 20 80

( * ) Empleando t r i  f 1u o r a c e t a t o  de t a l i o  re c i e n t e m e n t e  p reparado

TABLA X.

c i  a de m o r f o l i n a  se a d i c i o n a n  0 ,1  g de d i c h a  base.  La re a c c i ô n  se 11e- 

va a cabo a la  t e m p e ra tu r a  y t i empo de r e a c c i ô n  requeridos, segûn la  

Tabla X. Una vez e n f r i a d a  l a  masa de r e a c c i ô n  se é l i m i n a  el  â c id o  t r i  - 

f l u o r a c é t i  co por  d e s t i l a c i ô n  a v a c î o .  El r e s i d u o  t a ! i  ado se l ava  con 

15 ml de é t e r  e t î l i c o ,  que se é l i m i n a  p o s t e r i o r m e n t e  por  d e s t i l a c i ô n ,  

quedando como r e s i d u o  l a  mezcla de l o s  t r i  f l u o r a c e t a t o s  de a r i l t a l i o  

que p o s t e r i  ormente se someten a r e a c c i ô n  de s u s t i t u c i ô n .

El t r i f l u o r a c e t a t o  de t a l i o  usado f u e ,  en g e n e r a l ,  el  c o m e r c i a l i -  

zado por  Merck con l a  c a 1i  dad " p u r i s s " .  También se i n t e n t ô  su s î n t e ­

s i s  s i g u ie n d o  el  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  por  M c K i l l o p  y T a y l o r  ( 9 3 ) .

Una sus pens iô n  de 50 g de ô x i d o  de t a l i o - l l l  en 200 ml de âc id o
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t r i f l u o r a c é t i c o  co n te n i e n d o  25 ml de agua se c a l i e n t a  a r e f l u j o ,  con 

f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  d u r a n t e  12 horas en un mat raz  e n v u e l t o  en papel  de 

a l u m i n i o .  Una vez e n f r i a d a  l a  s o l u c i ô n ,  se f i l t r a  en p laça  porosa ( g r a -  

no 4 ) ,  para e l i m i n a r  el  exceso de ô x i d o  de t a l i o - l l l ,  quedando una so ­

l u c i ô n  de t r i f l u o r a c e t a t o  de t a l i o  en â c i d o  t r i f l u o r a c é t i c o  que puede 

se r  u t i l i z a d a  para poster ior  r e a c c i ô n  de t a l i a c i ô n .  En l a s  r e a c c i o n e s  

en que se ha empleado e l  t r i  f 1uora ce ta  to  de t a l i o  o b te n i d o  por  no so t r os  

l o s  r e n d i m i e n to s  han s i do b a j o s ,  aunque en es to s  casos l a  p r o p o r c i ô n  de 

isômero meta s iempre  ha s i do mayor que la  o b t e n i d a  al  emp lear  el  p r o ­

duc to  Mer ck .

2° SUSTITUCION DEL TALIO POR YODO.

En p r i n c i p i o  se ha r e a l i z a d o  es ta  r e a c c i ô n  s i g u i e n d o  e l  método

A de lo s  p rop ues t os  por M c K i l l o p  y T a y l o r  ( 9 3 ) .

Al p ro d u c t o  de r e a c c i ô n  de t a l i a c i ô n ,  s i n e l i m i n a r  el  â c id o  t r i - 

f l  u o r a c é t i c o , se le  a d i c i o n a ,  con f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  una d i s o l u c i ô n  de 

4 ,25  mmoles ( 0 ,7 1  g) de yoduro  p o t â s i c o  en 3 ml de agua. Después de 

media hora de r e a c c i ô n  se anade 0 ,1  g de b i s u l f i t o  s ôd ic o  d i  s u e l to  en

1,5 ml de agua,  manten iendo  l a  a g i t a c i ô n  d u ra n t e  o t r a  media hora .  A 

c o n t i n u a c i ô n  se al  c a l i n i  za con h i d r ô x i d o  s ô d i c o  4N l a  mezcla de r e a c ­

c i ô n  y se d i l u y e  con é t e r ,  e l i m i n a n d o  por  f i 1 t r a c  i ôn el  p rec i p i  tado de

yoduro  de t a l i o - I .  La fase  e té r e a  se sépara  y la  fase  acuosa se e x t r a e

con é t e r ,  un iendo  l o s  dos e x t r a c t o s  e t é r e o s  que se secan sobre  s u l f a t o  

magnésico a n h i d r o .  Tras e l i m i n a r  el  é t e r  por  d e s t i l a c i ô n ,  e l  re s i d u o  

o r g â n i c o  r é s u l t a n t e  se a n a l i  za por  c r o m a t o g r a f î a  de gases,  observando 

l a  p r e s e n c i a ,  fundamenta l  m e n te , de dos compuestos.  Se r e a l i  zan l o s  e s ­

p e c t r o s  de masas de es to s  p ro d u c t o s  y a p a r t i r  de e l 1 os se deduce que
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se t r a t a  del  1 , 3 - d i i s o p r o p i ! b e n c e n o , que c o n s t i t u y e  c a s i  e l  100% del  

p ro d u c t o  b r u t o  de r e a c c i ô n ,  y de l  d i i s o p r o p i l y o d o b e n c e n o  p r oduc to s  de 

r e a c c i ô n .

E sp ec t ro  de masas:

1 , 3 - d i i s o p r o p i l b e n c e n o : (m/e)  = 162 (M^, 3 4 ) ;  147 ( 1 0 0 ) ;  133 ( 1 2 ) ;  119

( 4 5 ) ;  109 ( 2 7 ) ;  91 ( 1 6 ) ;  77 ( 3 ) ;  4 3 ( 3 )  .

3 , 5 - d i i s o p r o p i l y o d o b e n c e n o :  (m/e)  - 289 (M^+1, 1 2 ) ;  288 (M^,  8 2 ) ;  274

( 1 8 ) ;  273 ( 100) ;  259 ( 1 2 ) ;  245 (27) ;  

231 ( 8 ) ;  217 ( 8 ) ;  161 ( M* -127 ,  14 ) ;  

146 ( 2 0 ) ;  131 ( 3 0 ) ;  117 ( 1 5 ) ;  115

( 1 5 ) ;  104 ( 1 4 ) ;  91 ( 2 1 ) ;  77 ( i l ) ;

43 ( 3 0 ) .

A la  v i s t a  del  b a jo  r e n d i m i e n t o  o b t e n i d o  de d e r i v a d o  yodado se 

r e p i  te  l a  r e a c c i ô n  segûn e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i t o  en O r ga n ic  Sy n th e­

s i s  ( 1 0 9 ) .

El r e s i d u o ,  p r o v e n i e n t e  de la  r e a c c i ô n  de t a l i a c i ô n ,  se d i  sue lve  

en 15 ml de é t e r  e t î l i c o  y e n f r i a n d o  e x t e r i o r m e n t e  con h i e l o  se a d i c i o ­

na con f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  una d i s o l u c i ô n  de 4 ,86  mmoles (0 , 8 1  g) de yodu­

ro p o t â s i c o  en 3 ml de agua. Al  cabo de media ho ra ,  manteniendo la  a g i ­

t a c i ô n ,  se a d i c i o n a  una d i s o l u c i ô n  de 0 ,1  g de b i s u l f i t o  sôd ic o  en 1,5 

ml de agua . Después de media hora de r e a c c i ô n  el  yoduro  de t a l i o - I  f o r ­

mado se sépara por f i l t r a c i ô n , lavândose  en e l  mismo f i l t r o  con é t e r .

La fa se  e t é r e a  se sépara y l a  acuosa se la v a  con é t e r .  Una vez unidas 

ambas f r a c c i o n e s  e t ê r e a s  se 1 avan con h i d r ô x i d o  sô d i co  a l  10% y dos ve ­

ces con agua. Se seca sobre s u l f a t o  magnésico a n h i d r o  y e l  é t e r  se é l i ­

mina por  d e s t i l a c i ô n  a v a c î o .  El r e s i d u o  se a n a l i  za por c r o m a t o g r a f î a
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en fase  gaseosa,  observândose un aumento de la  p r o p o r c i ô n  del  d e r i v a ­

do yodado. j  Pero deb ido  a no ser  muy a l t o  e l  r e n d i m i e n t o  y mâs c o m p l i - 

cado el  s i  g u i e n t e  paso de e s te  camino de s f n t e s i s ,  nos decid imos  por 

p r e p a r a r  el  n i t r i l o  que p o s t e r i o r m e n t e  se t r a n s f o r m a r â  f â c i I m e n t e  en 

e l  â c i d o .

3 ' . -  SUSTITUCION DEL TALIO POR EL GRUPO CIANO.

Se s i g u e  e l  p r o c e d i m i e n t o  p ro p u e s t o  por Uemura, I keda e I ch ikawa

(9 5 ) .

El r e s i d u o  de l a  r e a c c i ô n  de t a l i a c i ô n  ( d i t r i f l u o r a c e t a t o s  de d i - 

i s o p r o p i 1f e n i 1t a l i o )  se di  s u e l v e  en 15 ml de p i r i d i n a  y se le  anaden

4 ,5  mmoles (0 , 4 2  g) de c i a n u r o  c u p r o s o ,  c a l e n ta n d o  a r e f l u j o  ( 115°)  du ­

r a n t e  5 h o ra s .  Una vez e n f r i a d a  l a  masa de r e a c c i ô n ,  se f i l t r a  y e l  f i l ­

t r a d o  se d i l u y e  con agua,  e x t r a y e n d o  a c o n t i n u a c i ô n  con benceno. La f a ­

se bencén ica  se la v a  suces ivamente  con â c id o  c l o r h î d r i c o  a l  5% y agua.

Se seca sobre  s u l f a t o  magnésico a n h i d r o  y el  benceno se é l i m i n a  por  

d e s t i l a c i ô n  a v a c i o ,  quedando como r e s i d u o  l a  mezcla de 1 , 3 - d i i s o p r o p i 1- 

benceno ( s i n  r e a c c i o n a r ) , 2 ,4  y 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1b e n z o n i t r i l o s . Los dos 

n i  t r i  1 os se separan por  c r o m a t o g r f î a  de gases p r e p a r a t i v e ,  u t i l i  zando 

un c r o m a tô g r a f o  P e r k i n - E l m e r , mode lo F -21 ,  con columna de 3 m de l o n g i -  

tu d  y 1/4 de pu lgada de se cc iô n  con r e l l e n o  de P o l i f e n i l é t e r . El r e n ­

d i m i e n t o  g l o b a l  de l a  t a l i a c i ô n  y s u s t i t u c i ô n  por  e l  grupo c i a n o  fue  

s u p e r i o r  a l  90% en todos  l o s  casos .  Por sus e s p e c t r o s  de IR,  RMN y de 

masas se i d e n t i f i c a n  ambos compuestos.

2 , 4 - d i i s o o r o p i l b e n z o n i t r i l o :

E sp ec t ro  IR ( C I 3CH) = 2970,  2940 ,  2880; 2230 (CN) ;  1610; 1490;
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1460; 1385; 1365; 900;  865;  835 c m ' * .

Espec t ro  RHN (C l^C )  « = 1,26 (12H,  d ,  CH3CHCH3 ) ;  2 ,86  ( I H ,  s p , CH3CHCH3) ;

3 ,27 ( I H ,  sp ,  CH3CHCH3 ) ;  6 , 8 1 - 7 , 3 4  (3 H ,  m, a r o ­

mâ t i c o s )

Espec t ro  de masas (m/e )  = 187 (M^, 2 5 ) ;  172 ( 1 0 0 ) ;  144 ( 2 5 ) ;  130 ( 5 0 ) ;

77 ( 1 7 ) ;  43 ( 2 5 ) .

3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o n i t r i l o:

Espec t ro  IR ( C I 3CH) = 2970,  2940,  2880; 2240 (CN);  1595; 1465;

1445; 1385; 1365; 885; 710 cm ' * .

Espec t r o  RMN ( C I 3CD) « = 1,22 (12H, d,  CH3CHCH3 ) ;  2 ,86 (2H, sp, CH3CHCH3);

7 ,17  (3H, s. d i s t o r s i o n a d o , a r o m â t i c o s ) .

E spe c t r os  de masas ( m / e ) -  187 (M^,  2 8 ) ;  172 ( 1 0 0 ) ;  144 ( 2 2 ) ;  130 (44) ;

77 ( 2 2 ) ;  43 (3 3 ) .

El c i a n u r o  cuproso  u t i l i z a d o  en es ta  re a c c i ô n  se ha o b t e n i d o  se ­

gûn e l  s i g u i e n t e  p r o c e d i m i e n t o  ( 110) .

En un mat raz  de 1 l i t r o ,  con t r è s  bocas,  p r o v i s t o  de ag i  t a d o r  me 

c â n i c o ,  embudo de go teo  y r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o  con s a l i d a  de gases 

a un e x t r a c t o r ,  se c o lo ca  una d i s o l u c i ô n  de 65 g de SO^Cu.5HgO en 210 

ml de agua y se c a l i e n t a  a 80° por  medio de un bano de agua. A c o n t i ­

n u a c i ôn ,  se a d i c i o n a n  l e n t a m e n t e ,  y con f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  una d i s o l u ­

c iô n  de 35,6 g de c i a n u r o  s ôd ic o  en 65 ml de agua.  Esta a d i c i ô n  dura 

media h o r a ,  p ro l ongando  du ra n t e  dos horas la  a g i t a c i ô n  para f a v o r e c e r  

el  d e s p r e n d i m i e n to  de c i a n ô g e n o . El  c i a n u r o  cuproso se f i l t r a  y sobre 

el  mismo f i l t r o  se la v a  con 400 ml de agua c a l i  e n t e , 200 ml de a l c o h o l
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e t n  i c o  y 200 ml de é t e r  e t î l i c o .  P o s t e r i o r m e n t e  se seca a v a c îo .  

R end im ie n to :  30%.

4 ° . -  HIDROLISIS DEL 3 , 5-DIISOPROPILBENZON ITRILO.

Se r e a l i z a  una r e a c c i ô n  de h i d r ô l i s i s  âci 'da (1 11 ) .  0 ,24 g de

3 . 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o n i t r i l o  se c a l i e n t a n  a r e f l u j o  con 2 ,5  g de â c i ­

do s u l f û r i c o  del  65% d u r a n t e  3 h o ra s .  Una vez f r î a  la  masa de re a c c i ô n  

se v i e r t e  sobre  agua y h i e l o ,  p r e c i  p i  tando  un s ô l i d o  p a s to s o ,  de c o l o r  

mar rôn ,  que se e x t r a e  con é t e r .  La fase  e té r e a  se lava  con h i d r ô x i d o  

s ô d i c o  a l  10%, separando l a  fa se  acuosa que se a c i d u l a  con â c id o  c l o r ­

h î d r i c o  al  10% para p r e c i  p i  t a r  un s ô l i d o  b l anco  que se sépara por  f i 1 -  

t r a c i ô n  y se r e c r i  s t a l i  za en mezcla a l c o h o l - a g u a .  Punto de f u s i ô n :  

9 8 - 9 9 ° .

R end im ie n to :  50%.

E spec t ro  IR (B rK)  = 3400-2300 (banda ancha,  OH); 2980,  2920,

2880; 1695 ( C O ) ;  1605; 1470; 1420; 1390,

1370 (CH3CHCH3 ) ;  1290; 1265; 1245; 900;

780;  725;  710 cm"*.

E sp e c t r o  RMN ( C I 3CD) S = 1,25 (12H,  d ,  CH3CHCH3 ) ;  2,91 (2H, q,

CH3CHCH3 ) ;  7,21 ( I H ,  d,  a r o m â t i c o ) ;

7,69 (2H,  d ,  a rom ât i  c o s ) .

A pesar  de l  é x i t o  de e s t e  p r o c e d i m i e n t o  de s î n t e s i s  del  â c id o

3 . 5 - d i i s o p r o p i 1b enz o ic o  debido a dos razones fundamental  e s , una l o  cos -  

to so  de l a s  sa le s  de t a l i o  y o t r a  l a  1a b o r i o s i d a d  de l a  se p a ra c iô n  de 

i sômeros r é s u l t a n t e s  de es ta s  r e a c c i o n e s ,  nos vemos o b l i g a d o s  a i n t e n -  

t a r  l a  s î n t e s i s  del  â c i d o  por o t r o  p r o c e d i m i e n t o ,  que a c o n t i n u a c i ô n
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pasamos a d e s c r i b i r .

3 . 1 . 1 . 5  A PARTIR DE 3,5-DI ISOPROPILFENOL, A TRAVES DE UNA REACCION DE 

TRANSPOSICION DE SMILES.

En es ta s î n t e s i s  se s i g u e ,  has t a  la  o b t e n c i ô n  de la  3 , 5 - d i i s o ­

p r o p i  1 an i 1 i na , e l  p r o c e d i m i e n t o  gene ra l  d e s c r i t o  por  Bayles y c o l s .

( 9 6 ) ( 9 7 ) .

1 ° . -  SINTESIS DEL ACIDO 2- (3 ,5 -DI ISOPROPILFENOXI) - 2 -METILPROPA- 

NOICO.

En un matraz  de 500 m l ,  p r o v i s t o  de agi  t a d o r  mecânico ,  embudo 

de a d i c i ô n  y r e f r i  g é ra n te  de r e f l u j o ,  se co locan  0 ,2  moles (3 5 , 6  g) 

de 3 , 5 - d i i s o p r o p i  1f e n o l  d i s u e l t o s  en 240 ml de ace t on a ,  y se aRaden 

l e n ta m en te  1,32 moles (5 2 , 8  g) de h i d r ô x i d o  sôd ico  f inam en te  d i v i d i d o ,  

de forma que la  te m pe ra tu ra  de r e a c c i ô n  permanezca por debajo de 35° .  

Cuando se f i n a l i z a  la  a d i c i ô n  de h i d r ô x i d o  sôd i co  l a  mezcla de r e a c ­

c i ô n  se c a l i  enta suavemente a r e f l u j o  y se a d i c io n a n  len tamen te  0 ,15  

moles (18 g) de c l o r o f o r m o  para mantener  el  r e f l u j o .  Después de l a  

a d i c i ô n  del  c l o r o f o r m o  se c a l i e n t a  a r e f l u j o  d u ra n te  4 horas .  La ac e ­

tona se évapora a vac îo  y el  r e s i d u o  se d i  sue lve  en 2 l i t r o s  de agua. 

La s o l u c i ô n  acuosa se lava  con é t e r  y a c o n t i n u a c i ô n  se a c i d u l a  con 

â c i d o  c l o r h î d r i c o  al  10%. Se e x t r a e  con é t e r  y la  fase  e t é r e a ,  a su 

vez ,  se lava  con agua,  se seca sobre  s u l f a t o  magnésico y se évapora el  

é t e r  a v a c îo .  El r e s i d u o  a c e i t o s o  se somete a c r o m a t o g r a f î a  en columna 

(200 g de gel  de s î l i c e )  u t i 1 i zando como e l u y e n t e  una mezcla hexano-  

é t e r  e t î l i c o  ( 8 5 - 1 5 ) ,  o b te n ié ndo se  un s ô l i d o  a m a r i l l o  que se r e c r i  s ta - 

1 i zô de n -pen ta no  y cuyos e s p e c t r o s  IR y RMN nos c o n f i r m an  que se t r a -
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ta  de l  âc ido 2 - ( 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1f e n o x i ) - 2 - m e t i 1p r o p a n o i c o . P. f .  70-72?

R end imien to :  86* .

Espec t ro  IR (BrK)  = 3500-2300 (banda ancha,  OH); 2 9 6 0 , 2 8 6 0 ;

1710 (C =0) ;  1610; 1590; 1465; 1380,

1360; 1300;  1165; 865;  855;  790;  725 cm"*.

Espec t ro  RMN ( C I 3CD) 6 = 1,2 (12H, d,  CH3CHCH3 ) ;  1,57 ( 6H, s,

CH3CCH3 ) ;  2 ,80 (2H, sp,  CH3CHCH3 ) ;  6 ,50

(2H, d ,  a r o m â t i c o s ) ;  6 ,67  ( I H ,  d .  s i n  

r e s o l v e r ,  a rom ât i  c o ) ; 10,1 ( I H ,  s ,  an ­

cho,  COOH^).

A n â l i s i s :  C a lc u l  ado para C^gHg^Og = C -7 2 ,6 9 ;  H-9,15

Encon t rado  = C -7 2 ,9 0 ;  H-9 ,13

5 . 2 .  PREPARACION DEL CLORURO DE ACIOO.

14 g de â c id o  2 - ( 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1f e n o x i ) - 2 - m e t i 1p r opan o ic o  se c a - 

l i e n t a n  a r e f l u j o ,  d u r a n t e  2 h o r a s ,  con 95 ml de c l o r u r o  de t i o n i l o .

Después se é l i m i n a  e l  exceso  de c l o r u r o  de t i o n i l o  y el  r e s i d u o  o r g â ­

n i c o  se d e s t i 1 a a v a c i o ,  re c o g ie n d o  la  f r a c c i ô n  que d e s t i l a  a 100-105?/ 

0 ,5  mm Hg. Se i d e n t i f i c a  por  su e s p e c t r o  IR.

Ren d im ien to :  76*.

Espec t ro  IR ( l i q u i d o )  v^g^ = 2960,  2870; 1815, 1785 (C1C=0);

1605; 1590; 1455; 1380, 1360; 1175;

955;  910;  865;  805;  710 cm"* .

5 . 3 .  FORMACION DE LA 2 - ( 3 ,5-DIISOPROPILFENOXI) -2-METILPROPANAMIDA.

Se d i s u e l v e n  12 g de l  c l o r u r o  de â c i d o  a n t e r i o r  en un exceso de
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d i o x a n o ,  e n f r i a n d o  e x t e r i o r m e n t e  con h i e l o .  A c o n t i n u a c i ô n  se hace pa- 

sa r  una c o r r i e n t e  de amoniaco du ra n t e  dos h or as .  Despues la  d i s o l u -  

c i ô n  se f i l t r a  y el  d ioxano  se é l i m i n a  por d e s t i l a c i ô n ,  quedando un 

s o l i d e  b lanc o  que se i d e n t i f i c a  por  sus e s p e c t r o s  IR y RMN. P. f : 

111-113°.

R e n d im i e n t o : 86%.

E spec t ro  IR (BrK) = 3430.  3260, 3190 (NHg) ; 2960, 2 9 2 0 , 2 8 6 0 ;

1655 (CONHg); 1605; 1590; 1465; 1400, 

1380, 1360; 1215; 1155; 985;  875;  715;

650 cm' ^ .

Es p e c t r o  RMN (C l jCD)  6 = 1,20 (1 2 H ,  d ,  CH3CHCH3 ) ;  1,5 ( 6H, s ,

CH3CCH3 ) ;  2 ,79  (2H, sp,  CH3CHCH3 ) ;  5,75 

(2H, S .  ancho,  CONHg); 6 ,50 (2H, d,  a r o - 

mât i  C O S  ) ; 6 ,67 ( I H ,  d.  s i n  r e s o l v e r ,  

a r o m â t i c o ) .

A n â l i s i s :  Cal cu l  ado para C igHggNOg = C-72,96; H-9,56; N-5,3l  

Encont rado  = C-72,76; H-9,36; N-5,04

5 . 4 .  REACCION DE TRANSPOSICION DE SMILES.

Se d i s u e l v e n  8 ,5  g de 2 - ( 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1f e n o x i ) - 2 - m e t i 1p ropana-  

mida en 220 ml de HMPT y se l e  afiaden 4 ,3  g de una d i s p e r s i o n  de h i  - 

d r u r o  s ô d i c o  al  55-60% en a c e i t e  de p a r a f i n a .  La mezcla de re a c c i ô n  

se c a l i e n t a ,  con f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  a 100° d u r a n t e  28 ho ras .  Despuês de 

es t e  t i empo se v i e r t e  sobre 1200 ml de agua,  p r e c i  pi  tando  un s ô l i d o  

b la nco  que se sépara por f i l t r a c i ô n .

Se i d e n t i f i c a  por  IR y RMN como N - ( 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1f e n i 1 ) - 2 - h i -
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d r o x l - 2 - m e t i  1 p ro panami da . P. f .  173-75° .

Rend imiento : 82%.

Espec tro  IR ( B rK )  = 3300 (banda ancha,  OH y NH); 2960,  2930,

2860;  1650 (Amida 1 ) ;  1605; 1550 (Amida

I I ) ;  1455; 1370; 1200; 1180; 1135; 865;

710 cm '^ .

Espec t ro  RMN (C l jC D )  S = 1,21 (12H ,  d ,  CH3CHCH3 ) ;  1,5 ( 6H, s.

CH3CCH3 ) ;  2 ,7  ( I H ,  s ,  OH); 2 ,8  (2H,  sp,  

CH3CHCH3 ) ;  6 ,7 2  ( I N ,  d,  a r o m â t i c o ) ;

7 ,15  (2H, d ,  a r o m a t i c o s ) ;  8 ,47  ( I H , s .  

ancho ,  CONH) .

A n â l i s i s :  Cal cu l  ado para C^gĤ gNOg = C-72,96; H-9,56; N-5,31.

Enc on t rado  = C-72,69; H-9,48; N-5,08.

5 . 5 .  SINTESIS DE 3 , 5-D11SOPROPILAN ILINA

Se c a l i e n t a n  a r e f 1u j o  7 g de N - ( 3 , 5 - d i i s o p r o p i l f e n i l ) - 2 - h i d r o -  

x i - 2 - m e t i 1propanamida con 270 ml de â c i d o  c l o r h i d r i c o  5N y 210 ml de 

d io xan o  dura n t e  8 h o ra s .  Una vez e n f r i a d a  l a  masa de re a c c i ô n  se al  c a ­

l l  n i  za con h i d r ô x i d o  s ô d i c o  al  10%, separândose un l i q u i d e  r o j o  que 

se e x t r a e  con é t e r .  La fa se  e t é r e a  se l ava  con agua hasta pH n e u t r o  y 

se seca sobre s u l f a t e  magnés i co a n h i d r o .  El é t e r  se é l i m i n a  por  d e s t i - 

l a c i ô n  y e l  l î q u i d o  o r g â n i c o  rémanente se i d e n t i f i c a  como 3 , 5 - d i  i  so ­

p r o p i  1 ani  1 ina  por medio de sus e s p e c t r o s  de RMN e IR.

Rend im ien to  : 90%.

Esp ec t r o  IR ( l i q u i d e )  = 3450, 3380, 3220 (NHg) ; 2 9 6 0 , 2 9 3 0 ,
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2870; 1615; 1600;  1450; 1380, 1360;

1255; 1120;  875;  850 ;  710 cm' ^ .

Es p e c t r o  RMN (C l^C )  S = 1 ,18 (12H,  d ,  CH3CHCH3 ) ;  2 ,67 (2H, sp,

CH3CHCH3 ) ;  3,32 (2H,  s .  ancho,  NHg)

6 ,08  (2H, d ,  a ro m â t i  c o s ) ; 6 ,22 ( I H ,  d.

s i n  r e s o l v e r ,  a r o m â t i c o ) ■

5 . 6 .  SINTESIS DE 3 ,5-DIISOPROPILBENZONITRILO.

La d i a z o t a c i ô n  de l a  3 , 5 - d i i s o p r o p i l a n i l i n a  y l a  p o s t e r i o r  s u s t i -  

t u c i ô n  del  grupo d i a z o  por el  c i a n o ,  se r e a l i  za segûn p r o c e d i m i e n to  

d e s c r i  to  en S i n t e s i  s Orgân icas  ( 1 1 2 ) .

En un mat raz  de 1 l i t r o  p r o v i s t o  de embudo de g o te o ,  r é f r i g é r a n ­

te  de r e f l u j o  y a g i t a d o r  m a g n é t i c o ,  se c o l o c a  una d i s o l u c i ô n  de 52 ,8  g 

de s u l f a t o  de cobre en 180 ml de agua y se c a l i e n t a  a 60° .  A c o n t i n u a ­

c i ô n  se a d i c i o n a n  le n ta me nt e  en 2 h o r a s ,  con f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  28 ,8 g 

de c i a n u r o  s ô d i c o  d i s u e l t o s  en 60 ml de agua,  formândose un p r e c i p i t a -  

do de c i a n u r o  cupros o .

Al mismo t i e m p o ,  en un mat raz  de medio l i t r o ,  p r o v i s t o  de embudo 

de a d i c i ô n  y a g i t a d o r  m a g n é t i c o ,  se c o lo ca n  2 ,5  g (14 mmoles) de 3 , 5 -  

d i i s o p r o p i l a n i l i n a  en 100 ml de âc i do  c l o r h f d r i c o  con ce n t rado  y 50 ml 

de agua. E n f r i a n d o  e x t e r i o r m e n t e  con una mezcla de h i e l o  y sa 1, se a d i ­

c i onan  en media hora una s o l u c i ô n  de 12,5 g de ni  t r i  t o  sôd i co  en 25 ml 

de agua ,  manten iendo  la  te m per a tu ra  de r e a c c i ô n  i n f e r i o r  a 0 ° .  Una vez 

f i n a l i z a d a  la  a d i c i ô n  se c o n t i n u a  la  a g i t a c i ô n  d u r a n t e  o t r a  media ho ra ,  

a l  cabo de l a  cual  se a l c a l i n i z a ,  con c a r b o n a t o  s ô d i c o ,  la  mezcla de 

r e a c c i ô n  manten iendo  la te m pe ra tu r e  por  de b a jo  de 0 ° .
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A c o n t i n u a c i ô n  el  p r o duc to  de d i a z o t a c i ô n  se a d i c i o n a  1entamen- 

te  a l  matraz  donde se ha p reparado  e l  c i a n u r o  cu p ro so ,  al  que p r e v i a -  

mente se l e  ahaden 400 ml de benceno,  con o b j e t o  de e x t r a e r  el  b e n z o n i - 

t r i  1o segûn se vaya formando.  Después de f i n a l i z a r  la  a d i c i ô n  de la  

s o l u c i ô n  de d i a z o t a c i ô n  se c a l i e n t a  l a  masa de r e a c c i ô n  a r e f l u j o  sua­

ve d u r a n t e  una hora y p o s t e r i o r m e n t e  se ma nt iene  la  re a c c i ô n  du ra n t e  

24 h or as .

La capa ben cén ic a  se sépara por  d e c a n t a c i ô n ,  se lava  con agua y 

se seca sobre  s u l f a t o  magnésico a n h i d r o .  El benceno se é l i m i n a  por  des-  

t i l a c i ô n  y e l  r e s i d u o  o r g â n i c o  se somete a una c r o m a t o g r a f i a  en co lum- 

na (100  g de gel  de s i l i c e ) ,  u t i l i  zando como e l u y e n t e  una mezcla de 

é t e r  de p e t r ô l e o - c l o r o f o r m o  ( 8 0 - 2 0 ) .  Se recogen 0 ,56 g de un l i q u i d e ,  

que por  medio de c r o m a t o g r a f i a  en fase  gaseosa y e s p e c t r o s c o p ia  IR se 

i d e n t i f i c a  como 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1b e n z o n i t r i  1o .

R end im ie n to :  22%.

E sp ec t ro  IR ( l i q u i d e )  = 2980,  2940,  2880; 2230 (CsN);  1600;

1470; 1450; 1390; 1370; 890;  715 c m " \

5 . 7 .  SINTESIS DEL ACIDO 3 , 5-DIISOPROPILBENZOICO.

El â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1 benzo lco  se o b t i e n e  a p a r t i r  del  3 , 5 - d i - 

i s o p r o p i 1b e n z o n i t r i  10 por  medio de una r e a c c i ô n  de h i d r ô l i s i s  b â s i c a  

(1 1 3 ) .

Se d i s u e l v e n  0 , 93  g de 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1b e n z o n i t r i  1o en 10 ml de a l ­

coho l  e t i l i c o  y se c a l i e n t a  a r e f l u j o ,  d u r a n t e  30 h o ra s ,  con una d i s o -  

l u c i ô n  de 10 g de h i d r ô x i d o  sôd i co  en 30 ml de agua. Una vez f r i a  la  

masa de r e a c c i ô n  se l ava  con é t e r  y después se a c i d u l a  con â c id o  c l  o r -
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h i d r i c o  al  10%, p r e c i p i t a n d o  un s ô l i d o  que se sépara por  f i l t r a c i ô n .  

Este s ô l i d o  se somete a c r o m a t o g r a f î a  en columna,  empleando como a b s o r -  

ven te  gel  de s i l i c e  y como e l u y e n t e  una mezcla de é t e r  de p e t r ô l e o - é t e r  

e t i l i c o  ( 8 5 : 1 5 ) ,  rec og i endo  un s ô l i d o  b l anco  que se r e c r i  s t a l i  za en 

e t a n o l - a g u a , y se i d e n t i f i c a ,  po r  medio de sus e s p e c t r o s  IR y RMN y su 

m i c r o a n â l i s i s ,  como â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1b e n z o i c o . P . f :  9 8 -9 9 ° .

Rendimi e n t o : 60%.

E spec t ro  IR (BrK)  = 3400-2300 (banda ancha,  OH); 2980, 2920,

2880;  1695 (C=0) ;  1605; 1740; 1420; 1390; 

.1370 (CII3CHCH3 ) ;  1290; 1265; 1245; 900;  

780;  725; 710 cm"^.

Espec t ro  RMN ( C I 3CD) 6 = 1,25 (12H, d ,  CH3CHCH3 ) ; 2 ,91 (2H, sp,

CH3CHCH3 ) ;  7 ,21  ( IH,  d,  a r o m â t i c o ) ; 7,69 

(2H, d,  a r o m â t i c o s ) ;  11,47 ( I H ,  s.  an ­

cho , COOJl ) .

A n â l i s i s :  Cal cu l  ado para C^gH^gOg = C-75 ,69 ;  H-8,79  

Encon t rado  = C -7 6 ,1 9 ;  H-8,96

3 . 1 . 2 .  ACIDO 3,5-DITERBUTILBENZOICO

La s î n t e s i s  del  â c id o  3 , 5 - d i t e r b u t i I b e n z o i c o  se encuen t ra  d e s c r i  - 

ta  en l a  b i b l i o g r a f i a  ( 1 1 4 ) ,  r e a l i z a n d o s e  segûn e l  s i g u i e n t e  esquema 

de r e a c c i o n e s . ( Esquema X I I )

3 . 1 . 2 . 1 .  P ré p a ra c i ô n  de 3 , 5 - d i t e r b u t i l t o l u e n o .

Se ha segu ido  e l  p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  por  Geuze, Ru inard  y 

co l  s . (1 1 5 ) .



t Bu —    .  Bu
Cl Bu /P ^  MnO^

ESQUEMA X I I .

En un mat raz  de 3 l i t r o s  y dos bocas ,  p r o v i s t o  de a g i t a d o r  mecS- 

n i c o  y r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o  con tubo de c l o r u r o  c â l c i c o ,  se co l oca

una mezcla de 525 g ( 5 , 7  moles )  de t o l u e n o  y 1000 g (1 1 ,3 5  moles )  de

c l o r u r o  de t e r b u t i 1o y se van a ü a d ie n d o , du ra n t e  ocho h o r a s ,  3 0 o (0,22 

mo les)  de t r i c l o r u r o  de a l u m i n i o .  La masa de r e a c c i ô n  se de ja  re posa r  

24 horas  y despuês se v i e r t e  sobre  h i e l o  y â c id o  c l o r h î d r i c o  d i l u i d o .

La capa o rg â n i c a  se sépara por  dec a n ta n c i ô n  y se lava  con agua y s o l u ­

c i ô n  d i l u i d a  de c a rb o n a t o  s ô d i c o ,  secândose p o s t e r i o r m e n t e  sobre  s u l f a ­

to  s ôd i co  a n h i d r o .  A c o n t i n u a c i ô n  se d e s t i 1 a a p r e s i ô n  r e d u c i d a ,  re c o -  

g i êndose  la  f r a c c i ô n  de pun to de e b u l 1 i c i ô n  60-65°  ( 0 , 2  mm Hg) ,  que se 

i d e n t i f i c a  como 3 , 5 - d i t e r b u t i l t o l u e n o  por medio de sus e s p e c t r o s  IR,

RMN y m i c r o a n â l i s i s .  Se compueba su pureza por C ro m a t o g ra f î a  en fase  

gaseosa .

Rendimi  e n t o : 50%.

A n â l i s i s :  C a lc u l a d o  para C^^Hg^ = C - 8 8 ,2 3 ;  H-11 ,77

Encon t rado  = C -8 8 ,3 9 ;  H - 11,59

E s p e c t r o  IR ( l î q u i d o )  = 3050; 2950,  2900, 2860 ; 1600 ; 1475 ;

1460; 1390, 1360; 1245; 1200; 890;

855;  710 c m "^ .
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3 . 1 . 2 . 2 .  OXIDACION DE 3,5-DITERBUTILTOLUENO

En e l  caso del  3 , 5 - d i t e r b u t i l t o l u e n o  l a  re a c c i ô n  de o x i d a c i ô n  no 

p r é s e n t a  n ingûn  t i p o  de p r o b l e m a , ya que 1 os grupos t e r b u t i 1 os son t o -  

t a l m e n t e  i n e r t e s  a es t e  t i p o  de r e a c c i ô n  al  no t e n e r  h id rôg enos  en po- 

s i c i ô n  a re s p e c t e  del  a n i 11o be n c é n ic o .  Por t a n t o ,  se pueden emplear  

cond i  c ione s  de o x i d a c i ô n  f u e r t e s ,  t a i e s  como la s  d e s c r i  tas  por  Bee ts ,  

Meeburg y van Essen ( 1 1 4 ) ,  para la  o x i d a c i ô n  del  grupo m e t i l o .

En un matraz  de 3 l i t r o s  y t r è s  bocas,  p r o v i s t o  de a g i t a d o r  me- 

c â n i c o ,  r e f r i  gé ra n t e  de r e f l u j o  y te r m ô m e t r o , se i n t r o d u c e  una mezcla 

de 190 g ( 0 ,9 3  moles )  de 3 , 5 - d i t e r b u t i l t o l u e n o ,  250 g de una s o l u c i ô n  

acuosa al  32% de h i d r ô x i d o  p o t â s i c o  y 500 g de p i  r i  d i  na . A c o n t i n u a ­

c i ô n  se a d i c i o n a n ,  en el  p e r i o d o  de dos horas y media y manteniendo l a  

te m p e ra tu r a  de r e a c c i ô n  a 9 5 ° ,  363 ,5  g ( 2 , 3  moles )  de permanganate po­

t â s i c o .  Una vez f i n a l i z a d a  l a  a d i c i ô n  se c o n t i n u a  la  a g i t a c i ô n  dura n t e  

3 h o r a s .  El p ro duc t o  de r e a c c i ô n  se f i l t r a  y el  r e s i d u o  se d e s t i 1 a a 

sequedad,  quedando un s ô l i d o  b l anc o  que se d i s u e l v e  en agua. La s o l u ­

c i ô n  acuosa se a c i d u l a  con â c i d o  s u l f û r i c o  d i l u i d o ,  p r e c i p i t a n d o  un 

s ô l i d o  que se sépara por f i l t r a c i ô n ,  se seca y se r e c r i  s t a l i z a  en mez­

c l a  a l  80% de a l c o h o l  e t  11i  c o - a g u a . Se o b t i e n e n  unos c r i  s t a l e s  b l a n c o s ,  

de p . f .  170 -17 1° ,  que se i d e n t i  f i  can por  medio de sus espec t ro s  IR y 

RMN como âc id o  3 , 5 - d i t e r b u t i 1b e n z o i c o .

R end im ie n to :  70%.

Esp ec t r o  IR (BrK)  = 3500-2300 (banda ancha,  -OH);  2 9 6 0 ,2 8 6 0

 ...............  '   1600; 1475; 1460; 1390; 1360; 1200; 890;

855;  710 c m ' ^

Espec t ro  RMN (C l^C)  6 = 1 ,38 (18H, s ,  t - B u ) ; 7,65 ( IH ,  d ,  aromâ-
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t i c o ) ; 8 ,0  (2H, d,  a r o m â t i c o ) ; 13,17 

( I H ,  s ,  -COOH).

A n â l i s i s :  C a lc u l a d o  para ^ ^ 5^ 22^2 "  C -7 6 ,9 2 ;  H - 9 ,40 

Encon t rado  = C -7 7 ,1 5 ;  H - 9 , 63

3 . 1 . 3 .  ACIDO 2,3,5-TRIMETILBENZOICO

La s î n t e s i s  del  â c i d o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1benzo ico  se en cu en t ra  d e s c r i  - 

ta  en la  b i b l i  ogra f î a , r e a l i  zandose segûn e l  s i g u i e n t e  esquema de reac-  

c io ne s  (Esquema X I I I ) :

COOH

ESQUEMA X I I I .

3 . 1 . 3 . 1 .  BROMACION DE 2 ,4 , 5 -TRIMETILANILINA.

La 2 - b r o m o - 3 , 4 , 6 - t r i m e t i 1a n i 1 ina se p r e p a r ô ,  segûn e l  p r o c e d i ­

m i en to  d e s c r i  to  por  Smi th y Moyle ( 1 0 4 ) ,  a p a r t i r  de 2 , 4 , 5 - t r i m e t i 1- 

a n i l i na  (p r o d u c t o  c o m e r c i a l ) .

En un mat raz  de 6 l i t r o s ,  con t r è s  bocas ,  p r o v i s t o  de a g i t a d o r  

mecânico ,  r e f r i  g é r a n t e ' de r e f l u j o  y embudo de a d i c i ô n ,  se i n t r od uce n  

200 g ( 1 , 4 8  moles )  de 2 , 4 , 5 - t r i m e t i 1a n i 1 ina  d i s u e l t o s  en 454 ml de â c i ­

do c l o r h î d r i c o  y 1235 ml de agua.  A c o n t i n u a c i ô n  se a d i c i o n a  le n ta m e n ­

t e ,  du ra n t e  dos horas  y med ia ,  una s o l u c i ô n  de 252 g (1 , 5 8  moles )  de
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brotno en 247 ml de â c id o  a c é t i c o .  Una vez f i n a l i z a d a  la  a d i c i ô n ,  e l  

p r o d u c t o  b r u t o  de r e a c c i ô n  se somete a una d e s t i l a c i ô n  en c o r r i e n t e  de 

v a p o r ,  separândose un p r o d u c t o  a c e i t o s o  de c o l o r  r o j o .  Despuês se a l c a ­

l i n i z a  la  masa de r e a c c i ô n  y se somete de nuevo a d e s t i l a c i ô n  en c o ­

r r i e n t e  de v a p o r ,  separândose un s ô l i d o  a m a r i l l o  que se e x t r a e  con éter .  

La s o l u c i ô n  e té r e a  se seca sobre s u l f a t o  sôd ico  a n h i d r o  y se é l i m i n a  el  

é t e r  por  d e s t i l a c i ô n  a v a c î o .  El r e s i d u o  s ô l i d o  se r e c r i  s t a l i  za en a l c o  

hol  e t i l i c o ,  p r e v i o  t r a t a m i e n t o  con carbôn a c t i v o ,  ob te n ié n d o se  unas 

agu ja s  a m a r i l i a s  de p . f .  6 7 - 6 7 , 5 ° ,  con un r e n d i m i e n t o  del  65%. El p r o ­

du c to  as i  o b te n i d o  se i d e n t i f i c a  por  sus e s p e c t r o s  IR y RMN como 2 - b r o -  

mo-3 , 4 , 6- t r i m e t i  1 an i  1 i na  .

Espe t ro  IR (BrK)  = 3410, 3310, 3190 (NHg) ;  3000; 2 9 6 0 , 2 9 1 0 ,

2850; 1615; 1610; 1470; 1440; 1280; 1005;

880;  795; 720 cm"^.

Espec t ro  RMN (C l^C )  6 = 2 ,11  (3H, s ,  CH3 ) ;  2 ,19  (3H. s ,  CH3 ) ;

2,29 (3H, s ,  CH3) ;  3 ,86  (2H, s .  ancho ,

NHg); 6 ,74 ( I H , s ,  a rom ât i  c o ) .

3 . 1 . 3 . 2 .  PREPARACION DE 2,3,5-TRIttETlLBROMOBÈNCËNO.

Se e f e c t û a  la  r e a c c i ô n  s i gu iendo  el  método de s î n t e s i s  p ro p u e s t o  

por  Smi th y Moyle (1 0 4 ) .

En una mezcla de 360 ml de âc ido  s u l f û r i c o  conc en t rado  y 90 ml 

de â c i d o  f o s f ô r i c o  se d i s u e l v e n  77 g ( 0 ,3 6  moles ) de 2 -b r o m o -3 , 4 , 6- t r i - 

m e t i 1a n i 1 i n a . La s o l u c i ô n  se e n f r î a  a tem pe ra tu ra  i n f e r i o r  de 0° y con 

f u e r t e  a g i t a c i ô n  se comienza la  a d i c i ô n  de una di  s o l u c i ô n  de 50 g (0 , 7 2  

moles )  de ni  t r i  t o  s ô d i c o  en 72 ml de agua. La a d i c i ô n  se p r o lo n g e  du-
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r a n t e  2 ho ras  y una vez comple tada  se c o n t i n u a  i a  a g i t a c i ô n  d u ra n te  

t r e i n t a  m i n u to s .  Durante todo e s te  t i empo la  te m pe ra tu ra  de re a c c i ô n  

se mant iene  i n f e r i o r  a 0 ° .  Seguidamente se anaden 180 ml de a l c o h o l  e t i ­

l i c o  y 7 ,2  g de p o lv o  de Cobre ,  c a l e n ta n d o  la  masa de r e a c c i ô n  en ba- 

Ro de agua d u ra n t e  1 h o r a ,  d e j a n d o l a  p o s t e r i o r m e n t e  en reposo dura n t e  

12 h or as .  Despuês se a d i c i o n a  360 ml de agua y se somete a d e s t i l a c i ô n  

en c o r r i e n t e  de va po r .  El d e s t i 1 ado se e x t r a e  con ê t e r  y l a  fas e  e té r ea  

se seca sobre  s u l f a t o  s ô d i c o  a n h i d r o .  P re v i a  e l i m i n a c i ô n  del  ê t e r ,  el  

r e s i d u o  o r g â n i c o  se d e s t i 1 a a p r e s i ô n  r e d u c i d a ,  r e co g ie nd o  una unica 

f r a c c i ô n  de pun to  de e b u l 1 i c i ô n  135-140" (12 mm Hg) ,  con un r e n d i m i e n ­

to  de l  48%. Este p ro d u c t o  d e s t i 1 a d o , a l  e s t u d i a r  sus e s p e c t r o s  de IR 

y RMN, se c a r a c t e r i z a  como 2 - b r o m o - 3 , 4 , 6 - t r i m e t i l f e n o l .

Esp e c t r o  IR ( l î q u i d o )  = 3500 (OH);  3000; 2960, 2910,  2850;

1610; 1525; 1475; 1455; 1400; 1295;

1215; 1170; 1070; 800;  690 cm"^.

Esp e c t r o  RMN (C l^C)  « = 2 , 1 5 ,  2 , 1 7 ,  2 ,22  (9H, 3s,  3CHg); 5,41

( I H ,  s.  ancho,  OH); 6 ,7 8  ( I H ,  s ,  aromâ- 

t i c o ) .

Por t a n t o ,  se r e a l i z a  l a  s u s t i  t u c i ô n  del  grupo d i az o  por  h i d r ô g e -  

no r e c u r r i e n d o  a l  t r a t a m i e n t o  con â c id o  h i p o f o s f o r o s o  (116)  como se dé­

t a i l  a a c o n t i n u a c i ô n .

En un mat raz  de 6 l i t r o s ,  con t r è s  bocas ,  p r o v i s t o  de a g i t a d o r  

mecân i co ,  r e f r i  g é r a n t e  de r e f l u j o  y embudo de a d i c i ô n ,  se c o lo ca n  0,85 

moles ( 182 ,25 g) de 2 - b r o m o - 3 ,4 , 6- t r i m e t i 1a n i 1 ina y una mezcla de 1278 

ml de â c i d o  c l o r h î d r i c o  c o ncen t rado  y 609 ml de agua,  quedando p a r c i a l - 

mente s i n  d i  sol  ve r  e l  compuesto o r g â n i c o .  A c o n t i n u a c i ô n  se anaden,  du-
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r a n t e  2 h o r a s ,  1,7 moles (118 g) de n i t r i t o  s ô d i c o  d i s u e l t o s  en 170 ml 

de agua manten iendo la  tem p e ra tu r a  de r e a c c i ô n ,  du ran te  todo e s te  t i e m ­

po,  i n f e r i o r  a - 5 ° .  Después de f i n a l i z a d a  la  a d i c i ô n  se mant iene la  

a g i t a c i ô n  du ra n t e  15 minu to s  y p o s t e r i o r m e n t e  se ahaden, d u ra n te  2 ho­

r a s ,  379 g de â c i d o  h i p o f o s f o r o s o  al  35%, permaneciendo l a  te m pe ra tu r a  

i n f e r i o r  a - 5 ° .  La r e a c c i ô n  se abandons,  a temperatura am b i en te ,  d u r a n ­

te  12 d i  a s , al  cabo de 1 os c u a l es se a l c a l i n i z a  con h i d r ô x i d o  sô d i co  

d i l u i d o  y p r e v i o  f i l t r a d o  del  s ô l i d o  que a pa re ce ,  se e x t r a e  con é t e r .

La fas e  e té r e a  se la v a  con agua y se seca sobre s u l f a t o  magnésico a n h i ­

d ro .  Se é l i m i n a  el  é t e r  y el  r e s i d u o  o rg â n i c o  se d e s t i 1 a a p r e s i ô n  r e ­

d u c i d a ,  re cog ié ndose  una f r a c c i ô n  a 115-119° (12 mm Hg) ,  que se i d e n -  

t i f i c a n  por  e s p e c t r o m e t r î a  IR y RMN como 2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1bromobenceno y 

se comprueba su ôp t im o  grado de pureza por c r o m a t o g r a f î a  en fase  gaseo­

sa.

Re nd im ie n to :  82%.

Esp e c t r o  IR ( l î q u i d o )  = 3010; 2970, 2940,  2920,  2860; 1610;

1550; 1490; 1470; 1445; 1380; 1260;

1000; 960;  845;  800;  735;  695 c m ' k

E sp ec t ro  RMN (C l^C )  S = 2 ,11 ( 6H, s ,  2CH3 ) ;  2 ,18 (3H, s ,  CH3 ) ;

6 ,7 3  ( I H ,  s ,  a r o m â t i c o ) ; 7 ,1  ( I H ,  s ,  a r o ­

m â t i c o ) .

3 . 1 . 3 . 3 .  SINTESIS DEL ACIDO 2 , 3 , 5-TRIMETILBENZOICO.

Se r e a l i z a  med i an te  l a  fo r m ac i ôn  del  compuesto de Gr ig n a r d  co-  

r r e s p o n d i e n t e  a l  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1bromobenceno y p o s t e r i o r  c a r b o n a t a c iô n  

de e s te  en l a s  cond i c i ones e x p é r i m e n t a l e s  s i g u i e n t e s :
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En un mat raz  de 3 l i t r o s ,  con t r è s  bqcas ,  p r o v i s t o  de a g i t a d o r  

m e c â n i c o , r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o  y embudo de g o te o ,  ambos con tubo  de 

c l o r u r o  c â l c i c o ,  se co l ocan  1,131 a t -g ram o (28 ,25  g) de magnesio y 514 

ml de é t e r  e t i l i c o  a n h i d r o .  Se anade l e n ta m en te  una d i s o l u c i ô n  de 0,377 

moles (75 g) de 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b r o m o b e n c e n o  y 0 ,377 moles (4 1 , 1  g) de 

bromuro de e t i l o  en 277 ml de é t e r  e t i l i c o  a n h i d r o .  La a d i c i ô n  se r e a ­

l i z e  en 4 h o r a s ,  d u ra n t e  l a s  cual  es se c a l i e n t a  suavemente,  con bafio 

de agua,  para mantener  un d é b i l  r e f l u j o  de é t e r .  Despuês de t e r m i n e r  la  

a d i c i ô n ,  l a  mezcla de r e a c c i ô n ,  que ha tomado un c o l o r  ve rde o s c u r o ,  se 

c a l i e n t a  a r e f l u j o  d u ra n t e  dos h o r a s ,  a l  cabo de las  c u a le s  se v i e r t e  

sobre  un exceso de a n h i d r i d o  c a r b ô n i c o  s ô l i d o .  El p r odu c to  r é s u l t a n t e  

se h i d r o l i z a  con â c i d o  c l o r h î d r i c o  al  5%, separândose dos fases  que se 

decan tan .  La fase  acuosa se e x t r a e  con é t e r ,  que se une a l a  fase  e t é ­

rea a n t e r i o r ,  secândose sobre s u l f a t o  magnésico a n h i d r o .  Se é l i m i n a  el  

é t e r  por  d e s t i l a c i ô n  a v a c î o ,  quedando un r e s i d u o  s ô l i d o  que se d i s u e l ­

ve en h i d r ô x i d o  s ô d i c o  a l  15%. Esta s o l u c i ô n  bâs ic a  se f i l t r a  y e l  f i l ­

t r a d o  se a c i d u l a  con â c i d o  c l o r h î d r i c o  a l  15%, p r e c i p i t a n d o  un s ô l i d o  

b l a n c o ,  que se sépara por  f i l t r a c i ô n .  Este s ô l i d o  se r e c r i  s t a l i  za en 

mezcla de a l c o h o l - a g u a , para dar  unos c r i  s t a l e s  b l a n c o s ,  de p . f .  129- 

130° ,  que se i d e n t i f i c a n ,  por  medio de m i c r o a n â l i s i s  y e s p e c t r o s  de 

IR y RMN, como e l  â c id o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1b e n z o i c o .

Rendimi  e n t o : 44%.

Es p e c t r o  IR (BrK)  = 3340-2300 (banda ancha,  -OH) ;  1680; 1610;

1400; 1300; 1275; 1245; 1220; 1130; 865;

780; 720 c m " \

Es p e c t r o  RMN (Cl^C)  « = 2 ,26  ( 6H, s ,  2CH3 ) ;  2 ,46  (3H, s ,  CH3 ) ;
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7,08  ( I H ,  s ,  a ro m a t i  CO ) ; 7,65 ( I H ,  s ,  

a r o m â t i c o ) ; 12,6 ( I H ,  s .  ancho,  COOH).

A n â l i s i s :  C a lc u l a d o  para CjgHjgOg = C -7 3 ,1 4 ;  H-7,36

Encon t rad o  = C -7 2 ,8 4 ;  H-7,13

Como se puede o b s e r v e r ,  para la  fo r m ac iô n  del  r e a c t i v o  de Grignard 

se hubo de a d i c i o n a r  al  d e r i v a d o  halogenado l a  misma c a n t i d a d  m o la r  de 

bromuro de e t i l o ,  ya que a n t e r i o r m e n t e  se hab ia i n t e n t a d o ,  s i n  é x i t o ,  

l a  fo r ma c i ôn  del  magnesiano a d ic io n a n d o  el  2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b r o m o b e n c e n o  

puro 0 en s o l u c i ô n  e t é r e a  con unas go tas  de yoduro  de e t i l o .

3.2 PREPARACION PE MUESTRAS PATRON PE LOS PRODUCTOS DE NITRACION Y
BROMACION DE LOS ACIDOS 3 . 5-D11SOPROP IL , 3 , 5-D ITERBUTIL Y 2 , 3 , 5 -  
TRIMETILBENZOICOS.

Con e l  o b j e t o  de poder comparer  l a s  p r o p o r c i o n e s  de i sômeros ob-  

te n i d o s  en la s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a r om ât i c a  de 1 os 

compuestos âc i dos e s t u d i a d o s  en es t a  Memori a , se c o n s i d é r é  n e ces a r i  a la  

p r e p a r e d ôn p r e v i a ,  o en su caso la  s e pa ra c iô n  e i d e n t i f i c a c i ô n , de cé ­

da uno de 1 os p c s i b l e s  i sômeros formados en es ta s  r e a c c i on e s . De esta 

forma se p r e p a r a r o n  o i d e n t i  f i  ca ron todos  1 os p r oduc t os  que se o b t i e n e n  

en l a  n i t r a c i ô n  y bromac iôn de 1 os t r è s  âc i dos p o l i a l q u i l b e n z o i c o s  es tu  

d i  ad o s .

3 .2 . 1  ACIDO 2-NITRO-3 , 5-DIISOPROPILBENZOICO.

Se ha l l e v a d o  a cabo su s î n t e s i s  por n i t r a c i ô n  d i  r e c t a , con mez­

c l a  s u l f o n î t r i  c a , del  â c id o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o  (1 1 7 ) .

En un mat raz de 100 m l ,  con t r è s  bocas,  p r o v i s t o  de embudo de a d i ­

c i ô n ,  a g i t a d o r  mecânico y tubo de c l o r u r o  c â l c i c o ,  se d i s u e l v e n  0,2  g de

I
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â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o  en 15 ml de â c i d o - s u l f û r i c o  concen t r ado .  

Una vez d i s u e l t o s  se e n f r î a  a 0° y se a Rade le n ta me n te  la  mezcla n i t r a n -  

te  ( 0 , 0 6 3  g de â c i d o  n i  t r i  co fumante y 1 ml de â c i d o  s u l f û r i c o  concen­

t r a d o ) .  Una vez f i n a l i z a d a  la  a d i c i ô n  se ma nt iene  l a  r e a c c i ô n ,  s iempre 

a 0° ,  d u r a n t e  una hora ,  a l  cabo de l a  cua l  se v i e r t e  la  masa de r e a c ­

c i ô n  sobre  100 ml de agua y h i e l o .  El s ô l i d o  a m a r i 11en to  p r e c i p i t a d o  se 

sépara por  f i l t r a c i ô n  y se r e c r i  s t a l i z a  en mezcla e t a n o l - a g u a . P . f .  : 

188-9° .

E s p e c t r o  IR (BrK)  = 3400-2300 (OH);  2960; 1685 (CO); 1590;

1530 (NOg) ; 1460; 1410; 1370 (NOg); 1280; 

1250; 1225;  920;  890;  850;  715 cm'^ .

E s p e c t r o  RMN (CD C l j )  « = 1,24 (12H, d. d i s t o r s i o n a d o ,  CH^gCHCHg)

2,87 (2H,  sp.  d i s t o r s i o n a d o ,  CH3CHCH3 )

7 ,33  ( I H ,  d ,  a r o m â t i c o ) ; 7 ,66 ( I H ,  d,  

a ro m ât i  co ) .

E s p e c t r o  de masas (m/e)  = 252 ( 4 ) ;  251 (11^,25);  236 ( 10 ) ;  234 ( 16);

233 ( 3 1 ) ;  218 (18)  

203 ( 3 4 ) ;  191 (30)  

172 ( 2 9 ) ;  160 (35)

216 ( 2 4 ) ;  206 ( 1 0 ) ;  

176 ( 2 8 ) ;  174 (100) ;  

146 ( 3 4 ) ;  115 ( 3 4 ) ;

105 ( 3 0 ) ;  91 ( 5 1 ) ;  77 ( 3 0 ) ;  43 ( 7 3 ) ;

41 ( 4 2 ) .

3 . 2 . 2  ACIDO 2-BR0M0-3,5-DIISOPROPILBENZOICO.

Se p re pa rô  por  b romaciôn  del  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o  con 

bromo en medio â c i d o  s u l f û r i c o .

En un mat raz  de 100 ml se d i s u e l v e n  0 ,1  g de â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o -
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p i I b e n z o i c o  en 5 ml de âc i do  s u l f û r i c o  del  98% y ,  con a g i t a c i ô n  c ons ­

t a n t e ,  se anade una d i so lu c  i ôn de 0 ,3  g de bromo en 10 ml de â c i d o  s u l ­

f û r i c o  del  98% manteniendo la  te m p e r a t u r a  a 25 ° .  La r e a c c i ô n  se c o n t i ­

nua d u ra n te  24 h o r a s ,  v e r t i é n d o s e  a c o n t i n u a c i ô n  sobre h i e l o  p i cado  y 

agua. El s ô l i d o  b l a n c o ,  que p r é c i p i t a ,  se sépara por f i l t r a c i ô n  y se 

r e c r i  s t a l i  za en mezcla de e t a n o l - a g u a . P . f .  7 6 -8 ° .

Espec t r o  IR (BrK)  = 3500-2300 ;  2950;  1690; 1585; 1455; 1390,

1360; 1290; 1230; 1215; 1020; 885;

710 cm"^

Esp ec t r o  RMN (COClg) 6 = 1 ,23  (12H, d, CH^CHCH^); 2,87 ( I H ,  sp,

CH3CHCH3 ) ;  3 ,50 ( I H ,  sp,  CH3CHCH3 ) ;

7 ,17  ( I H ,  d ,  a r o m â t i c o ) ; 7,39 ( I H ,  d,  

a ro m â t i  c o ) .

Esp ec t r o  de masas ( m / e ) :  286 ( 5 0 ) ;  284 (M ^ , 5 2 ) ;  271 ( 9 8 ) ;  269

( 1 0 0 ) ;  253 ( 1 7 ) ;  251 ( 1 7 ) ;  243 ( 9 ) ;  241 

( 1 0 ) ;  229 ( 1 7 ) ;  227 ( 1 8 ) ;  225 ( 8 ) ;  211 

( 8 ) ; 2 0 9  ( 1 8 ) ;  205 ( 1 3 ) ;  129 ( 1 3 ) ;  128

( 1 5 ) ;  105 ( 1 7 ) ;  91 ( 1 7 ) ;  81 ( 8 ) ;  79(8) ;  

77 ( 1 3 ) ;  43 ( 8 ) .

3 . 2 . 3  ACIDO 2-NITRO-3 , 5-DITERBUTILBENZOICO.

Se ha o b t e n i d o  por  n i t r a c i ô n  d i r e c t a ,  con mezcla s u l f o n i  t r i  c a , 

del  â c id o  3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o ,  s i  gu iendo  el  mismo p r o c e d i m i e n t o  dos­

e r  i  to  a n t e r i o r m e n t e  para la  s î n t e s i s  de l  â c i d o  2 - n i t r o - 3  , 5 - d i i s o p r o p i 1- 

b e n zo ic o .

De es t a  forma se o b t i e n e  un s ô l i d o  a m a r i 11en to de p . f .  1 9 7- 8 ° ,
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cuyos e s p e c t r o s  IR ,  RMN y de masas nos permi  ten  i d e n t i f i c a r l e  como â c i ­

do 2 - n i t r o - 3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o .

Espec t r o  IR (BrK)  = 3400-2300 (OH); 2970; 1695 (CO);  1585;

1540 (NOg); 1390, 1375 ( t - B u ) ;  1360 (NOg);

1295; 1250; 1230; 900 ;  840;  810;  7 0 0 cm'^ .

Espec t ro  RMN (C DC l^ ) *  = 1 ,33 (9H, s ,  t - B u ) ; 1,39 (9H, s ,  t - B u ) ;

7 ,68  ( I H , d , a ro m â t i  co ) ; 7 ,83 ( I H ,  d,

a r o m â t i c o ) ; 9 ,9  ( I H ,  s.  ancho,  -COOH^).

E sp ec t ro  de masas (m/e)  : 280 ( 6 ) ;  279 (M*,  2 4 ) ;  265 ( 1 9 ) ;  264

( 1 0 0 ) ;  246 ( 7 ) ;  216 ( 8 ) ;  188 ( 2 2 ) ;  144

( 7 ) ;  115 ( 6 ) ;  91 ( 7 ) ;  77 ( 4 ) ;  57 ( 1 1 ) ;

43 ( 7 ) ;  41 ( 1 1 ) .

3 . 2 . 4  ACIDO 2-BROMO-3 , 5-DITERBUTILBENZOICO.

Se ha p rep ar ado  por b romaciôn d i r e c t a  del  â c i d o  3 , 5 - d i t e r b u t i l ­

benzo ico  con bromo en p r e s e n c i a  de sa le s  de p l a t a  ( 8 0 ) .

En un mat raz  de 100 m l ,  p r o v i s t o  de a g i t a d o r  m a g n é t i c o ,  se d i ­

sue lv en  0 ,89  g de â c i d o  3 , 5 - d i t e r b ù t i l b e n z o i c o  y 0 ,6 4  g de bromo en

80 g de â c i d o  s u l f û r i c o  c o n c e n t r a d o . A  c o n t i n u a c i ô n  se anaden 1,12 g de

S u l f a t o  de p l a t a ,  manten iendo  la  a g i t a c i ô n  d u r a n t e  dos h o r a s ,  a l  cabo 

de l a s  c u a le s  la  masa de r e a c c i ô n  d e co lo ra da  se f i l t r a  para e l i m i n a r  

e l  bromuro de p l a t a  formado.  El f i l t r a d o  se v i e r t e  sobre agua y h i e l o ,  

p r e c i p i t a n d o  un s ô l i d o  que se sépara por  f i l t r a c i ô n .  El bromuro de p l a ­

t a ,  a n t e r i o r m e n t e  sepa rad o ,  se l ava  sobre  e l  mismo f i l t r o  con s o l u c i ô n  

a l  10% de h i d r ô x i d o  s ô d i c o .  La s o l u c i ô n  b âs i ca  se a c i d u l a  con âc i do  

c l o r h î d r i c o  d i l u i d o  y e l  p r e c i p i t a d o  fo rmado,  después de f i l t r a d o ,  se
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une al  a n t e r i o r .

El s ô l i d o  r é s u l t a n t e  se r e c r i  s t a l i  za en mezcla de e t a n o l - a g u a . 

P . f .  159-60° .  Se i d e n t i f i c a  por  sus e s p e c t r o s  IR,  RMN y de masas.

E sp ec t ro  IR (BrK)  = 3500-2200 ;  2950; 1685; 1580; 1415; 1385,

1360;  1300; 1265; 1250; 1220; 1010; 885;  

700 cm"^.

E spec t ro  RMN (CDCI3 ) 6 = 1 ,3  (9H, s ,  t - B u ) ; 1,53 (9H, s ,  t - B u ) ;

7 ,30  ( I H ,  d,  a r o m â t i c o ) ; 7 ,46 ( I H ,  d,  

a r o m â t i c o ) .

E spec t ro  de masas (m/e )  = 314  ( 3 0 ) ;  312 (M^, 3 2 ) ;  299 ( 9 8 ) ;  297

( 1 0 0 ) ;  281 ( 1 1 ) ;  279 ( 1 1 ) ;  271 ( 1 3 ) ;

269 ( 1 4 ) ;  243 ( 8 ) ;  241 ( 8 ) ;  233 ( 3 ) ;

138 ( 8 ) ;  115 ( 9 ) ;  105 ( 3 ) ;  91 ( 8 ) ;  81 

( 3 ) ;  79 ( 3 ) ;  57 ( 5 0 ) ;  41 ( 1 8 ) .

3 . 2 . 5  ACIDO 2-NITRO-3 , 5 , 6-TRIMETILBENZOICO.

Se p repa rô  por  n i t r a c i ô n  d i r e c t a  del  âc i do  2 , 3 , 5 - t r i  m e t i 1ben­

z o i c o ,  en l a s  mismas c o n d i c i o n e s  e x p e r i m e n t a l  es que l a s  c i t a d a s  para 

l a  s î n t e s i s  del  â c id o  2 - n i t r o - 3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o .

Se ob tuv ô  un s ô l i d o  a m a r i 11e n to  de p . f .  1 4 2 -4 ° ,  que se i d e n t i f i ­

ed,  po r  medio de sus e s p e c t r o s  IR ,  RMN y de masas, como âc id o  2 - n i t r o -

3 , 5 , 6 - t r i m e t i l b e n z o i c o .

E sp ec t ro  IR (BrK)  = 3400-2300 (OH); 2920, 2860; 1710 (CO) ;

1620; 1530 (NOg); 1420; 1355 (NOg); 1280; 

1255; 1240; 900;  865;  800;  720 cm"^.
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E s p e c t r o  RMN (C D C l j )  S = 2 ,30  ( 6H, s.  d i s t . ,  CH3 ) ;  2,36 (3H, s,

CH3 ) ;  7 ,07 ( I H ,  s ,  aro m ât i  C O ) .

E s p e c t r o  de masas (m/e )  = 210 ( 1 4 ) ;  209 (M^, 100);  191 ( 88 ) ;  190

( 9 3 ) ;  161 ( 4 9 ) ;  143 ( 7 3 ) ;  91 ( 5 9 ) ;  77 

( 2 9 ) .

3 . 2 ] 6  ACIDO 2-BR0M0-3 ,S ,6 -TRIHETILBENZOICO.

Se ha p rep ar ad o  por b romaciôn  d i r e c t a  del  â c i d o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1- 

ben z o ic o  con bromo en medio â c id o  s u l f û r i c o .

En un ma t raz  de 100 m l ,  p r o v i s t o  de a g i t a d o r  m a g né t i c o ,  se d i ­

su e l v e n  0 , 3 3  g de â c i d o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1be n z o ic o  y 0 ,26  g de bromo en 

25 ml de â c i d o  s u l f û r i c o  de l  98%. La r e a c c i ô n  se m a n t ie ne ,  du ra n t e  24 

h o r a s ,  a 25° .  Después se v i e r t e  l a  masa de r e a c c i ô n  sobre h i e l o  p i c a ­

do y agua ,  p r e c i p i t a n d o  un s ô l i d o  que se sépara por f i l t r a c i ô n .  Este 

s ô l i d o  b l a n c o  se r e c r i  s t a l i  za en mezc la de a l c o h o l - a g u a . P . f .  184 -6° .  

Se i d e n t i f i c a  por  sus e s p e c t r o s  IR ,  RMN y de masas como âc ido  2 -b romo-

3 , 5 , 6 - t r i m e t i l b e n z o i c o .

E s p e c t r o  IR (BrK)  = 3400 -2100 ;  2900; 1695; 1455; 1415; 1315;

1250; 1230; 1150; 975;  935; 880 ; 715 cm"^.

E s p e c t r o  RMN (CDCI3) 6 = 2 , 20  (3H, s ,  CH3 ) ;  2 ,26  (3H, s ,  CH3 ) ;

2 ,33  (3H,  s ,  CH3 ) ; 7 ,0  ( I H ,  s ,  a r o m â t i ­

c o ) .

E s p e c t r o  de masas (m/e )  =244 ( 9 7 ) ;  242 (M^,  100 ) ;  226 ( 3 7 ) ;  224

( 3 8 ) ;  199 ( 1 3 ) ;  198 ( 1 5 ) ;  197 ( 1 3 ) ;  196

( 1 5 ) ;  163 ( 1 7 ) ;  145 ( 5 ) ;  117 ( 3 7 ) ;  115
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( 1 7 ) ;  103 ( 5 ) ;  91 ( 2 0 ) ;  79 ( 3 ) ;  77 ( 1 0 ) .

3 . 2 . 7  CARACTERIZACION DE LOS ACIDOS 4-NITRO Y 4-BR0M0-2, 3 , 5-TRIMETIL- 

BENZOICOS Y DEL ACIDO 4 -BROMO-3 , 5-DIISOPROPILBENZOICO.

Al e s t u d i a r ,  por  medio de l a  t é c n i c a  de c r o m a t o g r a f î a  en f a s e  ga­

seosa,  10 p r od uc t os  de l a s  r e a c c i o n e s  de n i t r a c i ô n  y bromaciôn de l  â c i ­

do 2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1benzo ico  y l a  b romac iôn  con â c i d o  hi  pobromoso del  â c i ­

do 3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o  se observ ô  l a  p re s e n c i a  de o t r o  compuesto 

j u n t o  a l  i sômero  o r i g i n a d o  por s u s t i  t u c i ô n  en pos i  c iô n  o r t o  r e s p e c t e  

del  grupo c a r b o x i l o .  En e l  r e s t e  de l a s  r e a c c i o n e s  ensayadas con el  

â c id o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o ,  a s î  como en l a s  del  âc i do  3 , 5 - d i t e r b u ­

t i l b e n z o i c o ,  no se a p r e c i ô  l a  fo r m a c i ô n  de n ingûn  o t r o  compuesto d i s -  

t i n t o  del  i sômero  de s u s t i  t u c i ô n  en posi  c iô n  2 .

Con el  f i n  de c o n f i r m e r  que l e s  p r o duc t os  de re a c c i ô n  observados,  

que no c o r r e s p o n d i a n  a l e s  i sômeros  en p o s i c i ô n  2 , eran 1 os i sômeros 

en p o s i c i ô n  4 ( s u s t i t u c i ô n  en p o s i c i ô n  para re s p e c t o  del  grupo c a r b o x i ­

l o ) ,  y deb ido  a que sus s î n t e s i s  in e q u î v o c a s  se p re sen taban  muy l a b o r i o -  

sas ,  pensâmes en la  u t i l i z a c i ô n  de la  t é c n i c a  de c r o m a t o g r a f î a  de ga-? 

s e s - e s p e c t r o m e t r î a  de masas como medio para su i d e n t i f i c a c i ô n . Para 

e l l e  e ra  n e c e s a r i o  e s t e r i  f i c a r  1 os â c i d o s  y a s î  poder someter  a croma­

t o g r a f î a  de gases 1 os c o r r e s p o n d i e n t e s  e s t e r e s  m e t î 1 i ces para ob te n e r  

1 os e s p e c t r o s  de masas de cada uno de e l l e s .  Las co n d i c io n e s  de e s t e r i - 

f i c a c i ô n  y l a s  de o p e r a c i ô n  u t i l i z a d a s  en l a  c r o m a t o g r a f î a  de gases 

son l a s  mismas que se han u t i l i z a d o  para l a  v a l o r a c i ô n  de i sômeros en 

l a s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a ( v e r  ap ar t ados  3 . 5 . 1  y 3 .5 .2 ) ,

Los i sômeros  de s u s t i t u c i ô n  en p o s i c i ô n  4 deben p r e s e n t e r  e l  m i s -
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mo e s p e c t r o  de masas que l o s  c o r r e s p o n d i e n t e s  i sômeros  en p o s i c i ô n  2 , 

v a r i a n d o  u n i camente la  i n t e n s i d a d  de a lgunos  p i c o s , ya que 1 as f ragmen-  

t a c i o n e s  en ambos casos han de ser  i g u a l e s .

En l o s  da to s  de l o s  e s p e c t r o s  de masas r e a l i z a d o s  solamente  se 

c l  tan  a q u e l l o s  p ic os  (m/e )  mSs i m p o r t a n t e s  y c a r a c t e r î s t i c o s  para la  

c o n f i r m a c i ô n  de l a  e s t r u c t u r a .

3 . 2 . 7 . 1  ACIDO 4-NITRO-2 . 3 , 5-TRIMETILBENZOICO.

Se han r e a l i z a d o  l o s  e s p e c t r o s  de masas de l o s  t r è s  compuestos 

p ré se n te s  en e l  p r o d u c t o  de l a  re a c c i ô n  de n i t r a c i ô n  del  â c i d o  2 , 3 ,5 -  

t r  i m e t i  1benzoi  co con â c i d o  n î t r i c o  y â c i d o  s u l f û r i c o .  Dos de e s t o s c o m ­

puestos  es tân  p r e v i  amente i d e n t i f i c a d o s  como â c i d o s  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1ben­

zo ic o  y 2 - n i t r o - 3 . 5 , 6- t r i m e t i l b e n z o i c o .

Espec t ro  de masas del  e s t e r  m e t i 1 i co del  â c i d o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1ben­

z o i c o .

m/e = 178 (H,  6 3 ) ;  163 (M-CHj ,  1 6 ) ;  147 (M-CH3O, 9 0 ) ;  146 (M-CH3OH, 

100 ) ;  119 (M-COOCH3 , 6 0 ) ;  118 (M-HCOOCH3 , 4 8 ) ;  91 ( 2 5 ) ;

77 ( 1 6 ) .

Espec t ro  de masas del  e s t e r  m e t î l i c o  del  â c i d o  2 - n i  t r o - 3 , 5 , 6 - t r i - 

m e t i 1benzoi  c o .

m/e = 223 (M, 17 ) ;  206 (M-OH, 5 2 ) ;  193 (M-NO, 1 0 ) ;  192 (M-CH3O, 

5 5 ) ;  191 (M-CH3OH, 100) ;  190 ( 5 9 ) ;  177 (M-NOg, 1 0 ) ;  164 

(H-COOCH3 , 3 ) ;  163 (M-HCOOCH3 , 17 ) ;  162 ( 2 6 ) ;  161 ( 3 8 ) ;

147 ( 3 3 ) ;  146 ( 7 2 ) ;  134 ( 2 9 ) ;  130 ( 2 0 ) ;  118 ( 5 0 ) ;  117 ( 4 7 ) ;  

91 ( 6 4 ) ;  77 ( 4 3 ) .
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Es p e c t r o  de masas del  compuesto a 1 den t  1f i c a r .

m/e = 223 (M, 19) ;  206 (M-OH, 5 7 ) ;  193 (M-NO, 10) ;  192 (M-CH^O, 

6 2 ) ;  191 (M-CH3OH, 100) ;  190 ( 5 7 ) ;  177 (M-NOg, 10) ;  164 

(M-COOCH3 , 4 ) ;  163 (H-HCOOCH3 , ' 162 ( 2 6 ) ;  161 ( 3 6 ) ;

147 ( 3 2 ) ;  146 ( 7 7 ) ;  134 ( 2 9 ) ;  133 ( 2 1 ) ;  118 ( 5 4 ) ;  117 ( 5 0 ) ;  

91 ( 6 6 ) ;  77 (4 3 ) .

En base a l o s  datos  de es to s  dos u l t i m o s  e s p e c t r o s  de masas se 

deduce que el  compuesto desconoc ido  ha de c o r r e s p o n d e r  a un isômero del  

e s t e r  m e t î l i c o  del  âc id o  2- n i t r o - 3 , 5 , 6 - t r i m e t i 1b enzo ic o  , s i  endo el  uni  - 

C O  p o s i b l e  el  e s t e r  m e t î l i c o  del  â c i d o  4 - n i t r o - 2  , 3 , 5 - t r i m e t i 1b e n z o i c o . 

Por t a n t o  podemos c o n f i r m e r  que e l  p r o d u c t o  o b t e n i d o ,  j u n t o  al  âc i do  

n i t r a d o  en p o s i c i ô n  2,  en l a s  r e a c c i o n e s  de n i t r a c i ô n  del  âc ido  2 , 3 , 5 -  

t r i m e t i 1benzo i  co es e l  âc ido  4 - n i t r o - 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o .

3 . 2 . 7 .  2 ACIDO 4 - BROMO-2 , 3 , 5-TRIMETILBENZOI CO.

Se han o b t e n i d o  lo s  e s p e c t r o s  de masas de l o s  t r e s  compuestos que 

se en cuen t ran  en e l  p ro duc t o  de l a  r e a c c i ô n  de b romac iôn  del  âc ido

2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1b e n z o i C O  con â c i d o  h i  pobromoso, dos de lo s  cua les  estân  

i d e n t i f i c a d o s  p r e v i  amente como â c id o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1benz o ic o  y âc ido  

2 - b r o m o - 3 , 5 , 6 - t r i m e t i l b e n z o i c o .

Espe c t ro  de masas del  e s t e r  m e t î l i c o  del  â c id o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1 - 

be n zo ic o .

m/e = 178 (M, 6 7 ) ;  163 (M-CH3 , 1 5 ) ;  147 (M-CH3O, 85); 146 (M-CH3OH, 

100) ;  11!

77 ( 1 5 ) .

100 ) ;  119 (M-COOCH3 , 6 0 ) ;  118 (M-HCOOCH3 . 4 7 ) ;  91 ( 2 4 ) ;
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Esp ec t ro  de masas del  e s t e r  m e t î l i c o  del  âc i do  2 -b r o m o -3 , 5 , 6 - 

t r  ime t  i 1 benzoi  co .

m/e = 258 (M+2, 7 0 ) ;  256 (H,  7 1 ) ;  243 ( 7 ) ;  241 7 ) ;  227

( 9 8 ) ;  226 ( 9 3 ) ;  225 (M-CH3O, 100) ;  224 (M-CH3OH, 8 4 ) ;  199 

( 2 5 ) ;  198 ( 2 0 ) ;  197 (M-COOCH3 , 2 5 ) ;  196 (M-HCOOCH3 , 17 ) ;

177 (M -B r ,  19 ) ;  91 ( 3 6 ) ;  77 ( 2 0 ) .

Espec t ro  de masas del  compuesto a i d e n t i  f i c a r .

m/e = 258 (M+2, 7 7 ) ;  256 (M, 7 8 ) ;  243 ( 8 ) ;  241 (M-CH3 , 9 ) ;  227 

( 9 8 ) ;  226 ( 86 ) ;  225 (H-CH3O, 100) ;  224 (Ü-CH3OH, 7 8 ) ;  199 

( 2 4 ) ;  198 ( 1 9 ) ;  197 (M-COOCH3 , 2 5 ) ;  196 (M-HCOOCH3 , 16 ) ;

177 ( M - B r ,  21 ) ;  91 ( 3 5 ) ;  77 ( 1 9 ) .

A la  v i s t a  de es tos  da tos  e s p e c t r a l e s  se puede d e c i r  que el  com­

pues to  desconoc ido  es un i sômero  del  e s t e r  m e t î l i c o  del  â c id o  2-bromo-

3 , 5 , 6- t r i m e t i l b e n z o i C O .  Por t a n t o ,  podemos c o n f i r m e r  que el  p rod uc t o  

que se o b t i e n e ,  j u n t o  al  â c id o  bromado en p o s i c i ô n  2 , en l a s  r e a c c i o ­

nes de b romaciôn  del  â c id o  2 , 3 , 5 - t r i met i 1benzo ico  es el  isômero âc i do  

4 - b rom o-2 . 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o .

3 . 2 . 7 . 3  ACIDO 4 -BROMO-3 , 5 - 0 1 1SOPROPILBENZOI CO.

Siendo l a  b romac iôn  con â c id o  h ipobromoso la  uni  ca de l a s  r e a c ­

c i ones  de b romac iôn  ensayadas para e l  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o  en 

la  que se observa  l a  fo r m ac i ôn  de o t r o  compuesto,  ademâs del  âc id o  

2 - b r o m o - 3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o ,  se han o b te n i d o  l o s  e s p e c t r o s  de masas 

de l o s  t r e s  compuestos que se e n cu en t r an  en el  p r oduc to  b r u t o  de es ta  

r e a c c i ô n .  De es t a  fo r ma ,  al  t e n e r  c a r a c t e r i  zados p re v i am en te  dos 

e l  1 os (â c i d o s  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o  y 2-bromo- 3 , 5 - d i  i sop rop i

b i h l i o t e c a
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c o ) ,  podemos i d e n t i f i c a r  por  comparac iôn  de sus es p e c t r o s  de masas el  

compuesto desco noc i do ,  que a p r i o r i  suponemos se t r a t a  del  a c i d o  4 - b r o -  

mo- 3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o .

E sp ec t ro  de masas del  e s t e r  m e t î l i c o  del  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l ­

be n zo ic o .

m/e = 221 ( 5 ) ;  220 (M, 3 1 ) ;  205 (M-CHj ,  10 0) ;  189 (M-CH^O, 15 ) ;

177 (M-CgHy, 3 2 ) ;  173 ( 1 3 ) ;  161 (M-COOCH3 , 1 5 ) ;  145 ( 6 ) ;

131 ( 1 3 ) ;  118 ( 1 8 ) ;  91 ( 2 6 ) ;  77 ( 1 0 ) ;  59 ( 1 0 ) ;  43 ( 1 5 ) .

Espec t ro  de masas del  e s t e r  m e t î l i c o  del  â c id o  2 - b r o m o - 3 , 5 - d i -  

i  s o p r o p i 1b e n z o i c o .

m/e = 300 (M+2, 4 1 ) ;  298 (M, 4 1 ) ;  285 ( 9 9 ) ;  283 (M-CH3 , 1 0 0 ) ;  269

( 1 6 ) ;  267 (M-CH3O, 1 6 ) ;  257 ( 9 ) ;  255 (M-C3H7 , 9 ) ;  241 ( 4 ) ;

239 (M-COOCH3 , 4 ) ;  219 (M-Br ,  10 ) ;  91 ( 1 9 ) ;  77 ( 1 4 ) ;  59

( 1 7 ) ;  43 ( 3 6 ) .

Espec t ro  de masas del  compuesto a i d e n t i  f i c a r .

m/e = 300 (M+2, 3 5 ) ;  298 (M, 35 ) ;  285 ( 9 9 ) ;  283 (M-CH3 , 100); 269

( 1 6 ) ;  267 (M-CH3O, 16 ) ;  257 ( 9 ) ;  255 (M-C3Hg, 9 ) ;  241 ( 8 ) ;

239 (M-COOCH3 , 8 ) ;  219 (M-Br ,  9 ) ;  91 ( 3 5 ) ;  77 ( 2 1 ) ;  59

( 1 9 ) ;  43 ( 2 4 ) .

Por comparac iôn de e s to s  dos 01t imos e s p e c t r o s  se deduce que el  

compuesto desconoc ido  ha de se r  un i sômero del  â c i d o  2- b r o m o - 3 , 5 - d i i so­

p r o p i  1 benzo i co . Por t a n t o ,  podemos d e c i r  en la  r e a c c i ô n  de b romac iôn  

con â c id o  h ipobromoso del  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o  se o b t i e n e ,  

j u n t o  a l  i sômero bromado en p o s i c i ô n  2,  e l  isômero 4 es d e c i r  e l  â c i -
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do 4 - b r o m o - 3 5 - d 1 i s o  ro  i l b e n z o i c o .

3 .3 .  REACCIONES PE SUSTITUCION AROMATICA ELECTROFILA DE LOS ACIDOS
3.5-DI ISOPROPIL.  3.5-DITERBUTlL Y 2.3.5-TRIHETILBENZOlCOS.

3 . 3 . 1 .  REACCIONES DE NITRACION.

Todas l a s  r e a c c i o n e s  de n i t r a c i ô n  se han r e a l i z a d o  empleando un 

mat raz  de 3 bocas de 100 6 250 m l ,  p r o v i s t o  de te r m ôm e t ro ,  a g i t a d o r  me­

c â n i c o  0 ma gné t i co ,  embudo de a d i c i ô n  y r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o ,  ambos 

con tubo de c l o r u r o  c â l c i c o .

Las re a c c io n e s  a b a j a  t e m p e ra tu r a  se han r e a l i z a d o  en c r i o s t a t o ,  

con un i n t e r v a l o  de e r r o r  en l a  te m p e ra tu r a  de r e a c c i ô n  de - 0 , 5 ° .  

Cuando se ha t r a b a j a d o  a t e m p e r a tu r a s  al  ta s  se ha u t i l i z a d o  un a g i t a d o r  

ma g n é t i c o ,  p r o v i s t o  de c a l e f a c c i ô n  y r e g u l a c i ô n  de te m pe ra tu ra  por me­

d i o  de un te rmômet ro  de c o n t a c t e ,  con un e r r o r  en la  tem pe ra tu ra  de 

-  1 ° .

Los p r o c e d i m i e n t o s  segu id os  para a i s l a r  l o s  p ro duc t os  de re a c c i ô n  

se d e t a l l a n  en cada uno de l o s  e x p e r i m e n t o s , ya que es una o p e ra c iô n  

que puede i n f l u i r  de manera fundamenta l  en l o s  r e s u l t a d o s  o b t e n i d o s  en 

la  r e a c c i ô n .  Es tos  p r o c e d i m i e n t o s  es tân  d e s c r i  tos  por  D. Armesto (1 )  

e I .  J a v i e r  ( 2 ) .

3 . 3 . 1 .  1 NITRACION CON MEZCLA SULFONITRICA.

Se d i s u e l v e n ,  en 35 g de â c i d o  s u l f û r i c o  c o n c e n t r a d o ,  0,004 mo­

l e s  del  â c id o  o r g â n i c o .  El mat raz  de r e a c c i ô n  se i n t r o d u c e  en un c r i o s ­

t a t o  a 0° y  se a d i c i o n a  l e n ta m e n t e  d u ra n t e  15 m i n u t o s ,  con f u e r t e  a g i ­

t a c i ô n ,  una di  s o l u c i ô n  de 0 ,2 5  g (0 , 004  moles )  de â c i d o  n î t r i c o  fuman-
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te  a l  100% en 4 g de â c i d o  s u l f û r i c o  c o n cen t r ad o .  La r e a c c i ô n  se man­

t i e n e  a 0° d u ra n t e  1 hora .  Pasado es te  t i empo e l  p ro d u c t o  de re a c c i ô n  

se v i e r t e  sobre  250 ml de agua y h i e l o ,  formândose un p r e c i p i t a d o  que 

se f i l t r a .  Las aguas del  f i l t r a d o  se e x t r a e n  c u a t r o  veces con 200 ml 

de é t e r .  La s o l u c i ô n  e té r e a  se l ava  con agua has ta  c o n s e g u i r  pH neu t r o ,  

se seca y el  ê t e r  se é l i m i n a  por d e s t i l a c i ô n  a v a c î o ,  quedando un r e ­

s iduo  s ô l i d o  a m a r i 11en to  que se une al  p rod uc to  f i l t r a d o  a n t e r i o r m e n ­

te  .

3 . 3 . 1 . 2  NITRACION CON ACIDO NITRICO EN ACIDO ACETICO GLACIAL ( lOM).

0 ,005 moles del  âc id o  o r g â n i c o  se d i s u e l v e n  en 50 ml de â c i d o  

a c é t i c o  g l a c i a l  a 20° de te m p e ra tu r a  y se a d i c i o n a n  l e n t am en te  d u r a n ­

te  2 h o ra s ,  con f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  54 ,3  g (086 mo les )  de â c i d o  n î t r i c o  

del  100%. La r e a c c i ô n  se mant iene  a 15° du ra n t e  16 h o ra s .  El p ro duc t o  

de re a c c i ô n  se v i e r t e  sobre  agua,  ex t r ayendo  v a r i a s  veces con é t e r  la  

s o l u c i ô n  acuosa.  La fas e  é t e r e a  se l a v a  con agua has ta  o b te n e r  pH neu­

t r o  y una vez seca se é l i m i n a  el  é t e r  por  d e s t i l a c i ô n ,  a i s l â n d o s e  el  

r e s i d u o  s ô l i d o  formado.

3 . 3 . 1 . 3  NITRACION CON ACIDO NITRICO EN NITROETANO.

0 ,004 moles del  compuesto a ro m â t i c o  se d i s u e l v e n  en 75 g de n i  - 

t r o e t a n o .  La mezcla se c a l i e n t a  a 80° y se a d i c i o n a n  le n ta me nt e  d u ra n ­

te  media hor a ,  0 ,5 6  g (0 ,0 88  moles )  de âc i do  n î t r i c o  al  100% d i s u e l t o s  

en 6 g de n i  t r o e t a n o .  La mezcla de re a c c i ô n  se ma nt iene  d u ra n t e  20 ho­

ras  a 8 0 ° ;  a l  cabo de es te  t i empo  se v i e r t e  sobre agua. La capa o r g â n i ­

ca se d i l u y e  en 50 ml de é t e r  y se la va  v a r i a s  veces con agua hasta 

e l i m i n a c i ô n  del  exceso de â c i d o  n î t r i c o .  Se seca y se d e s t i 1 a para e l i



1 1 5 -

m in a r  el  d i  so l  v e n t e , a i s lS n d o s e  e l  r e s i d u e  s o l i d e  formado.

3 . 3 . 1 . 4  MITRACION CON BOROFLUORURO DE NITRONIO EN SULFOLANO.

Las s a l e s  de n i t r o n i o  u t i l i z a d a s  en es ta s  r e a c c i o n e s  ( b o r o f l u o r u -  

ro y h e x a f 1u o r f o s f a t o  de n i t r o n i o )  han de ser  manejadas en unas espe- 

c i a l e s  c o n d i c i o n e s .  El p r o d u c t o  c o t n e r c i a l ,  del  90% de purez a ,  se ha de 

g u a rd a r  b a j o  a tm ô s fe ra  de n i t r o g e n o  y a ba ja  t e m p e r a t u r a ,  ya que,  en 

case c o n t r a r i o ,  se a d v i e r t e n  râp id am en te  s i n tomas  c l a r o s  de descompos i -  

c i ô n  con d e s p r e n d i m i e n t o  abondan te  de vapores  b l a n c o s .  De ig u a l  f o r m a , 

l a  toma de mues t ra  se ha de r e a l i z a r  en c o n t r a c o r r i e n t e  de n i t r ô g e n o  

seco.

0 ,004  moles del  compuesto o r g l n i c o  se d i s u e l v e n  en 40 g (0 ,3 3  

moles )  de s u l f o l a n o  y se a d i c i o n a n  1entamente 0 ,4 8  g (0 ,0033  moles ) de 

b o r o f 1u o ru r o  de n i t r o n i o  d i s u e l t o s  en 20 g de s u l f o l a n o .  La t e m p e ra tu ­

ra de r e a c c i ô n  se mant iene  a 25° d u r a n t e  24 h or as ,  y a c o n t i  nuaciôn 

l a  masa de r e a c c i ô n  se v i e r t e  sobre agua,  e x t r ay end o  la  fase  acuosa va ­

r i a s  veces con é t e r .  La fase  é te r e a  se la va  con agua ,  se seca y el  é t e r  

se é l i m i n a  por  d e s t i l a c i ô n  para a i s l a r  e l  p ro d u c t o  de n i t r a c i ô n .

3 . 3 . 1 . 5  NITRACION CON BOROFLUORURO DE NITRONIO EN NITROMETANO.

0 ,0 04  moles de l  compuesto a ro ro é t i co  se d i s u e l v e n  en 96 g ( 1 , 6  mo­

l e s )  de ni  t r o m e ta n o  y se anaden 1en tamente  0 ,40  g ( 0 ,0 03  moles)  de bo­

r o f  1 u o ru r o  de n i t r o n i o  d i s u e l t o s  en 100 g de ni  t r o m e t a n o . La re a c c i ô n  

se ma nt iene  a 25° d u ra n t e  24 h o r a s ,  a l  f i n a l  de l a s  c u a l e s ,  se v i e r t e  

sobre agua.  A c o n t i  nuac iôn  l a  capa o rg S n ic a  se la va  con dos porc i ones 

de 250 ml de agua.  La s o l u c i ô n  de ni  t romet ano  se seca y se é l i m i n a  el
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d i sol  ven te  por  d e s t i l a c i ô n ,  separSndose un p ro d u c t o  s ô l i d o .

3 . 3 . 1 . 6  NITRACION CON BOROFLUORURO DE NITRONIO EN NITROETANO.

Se s i gue  un p r o c e d i m i e n t o  anâ logo  al  d e s c r i  to  cuando se u t i l i z a  

como d i  so l  ven te  ni  t r o m e t a n o , con la  d i f e r e n c i a  de que, en e s te  caso,  

se p répa ra  la  d i s o l u c i ô n  de â c id o  o r g â n i c o  en 100 g de ni  t r o e t a n o , y 

l a  d i s o l u c i ô n  de sa l  de n i t r o n i o  d i s o l v i e n d o  0 ,41  g (0 ,0031 moles )  de 

b o r o f 1u o ru r o  de n i t r o n i o  en 125 g de n i  t r o e t a n o , ya que la  sa l  de n i ­

t r o n i o  es menos s o l u b l e  en e s te  d i  so l  ven te  que en n i t r o m e t a n o .

3 . 3 . 1 . 7  NITRACION CON HEXAFLUOFOSFATO OE NITRONIO EN SULFOLANO.

0 ,003 moles del  compuesto a r o m â t i c o  se d i s u e l v e n  en 30 g de s u l ­

f o l a n o  y se a d i c i o n a n  1entamente 0 ,5 3  g (0 ,0 029  mo les)  de h e x a f l u o r f o s ­

f a t o  de n i t r o n i o  d i s u e l t o s  en 16 g de s u l f o l a n o .  La re a c c i ô n  se man­

t i e n e  d u ra n t e  24 horas a 25° .  El p r o c e d i m i e n t o  de se pa rac iô n  del  p r o ­

duc to  de n i t r a c i ô n  es anâ logo al  expresado  en el  caso de l a  n i t r a c i ô n  

con b o r o f 1u oru ro  de n i t r o n i o  en el  mismo d i s o v e n t e .

3 . 3 . 2  REACCIONES DE BROHACION.

Todas l a  r e a c c i o n e s  se l l e v a n  a cabo empleando un mat raz  de 100 

ô 250 ml de 3 bocas ,  p r o v i s t o  de t e r m ô m e t r o ,  embudo de a d i c i ô n ,  a g i t a -  

do r  ma gnët i co  y r e f r i  g é ra n te  de r e f l u j o  con tubo de c l o r u r o  c â l c i c o .

El c o n t r o l  de te m pe ra tu r a  se r e a l i  za con un te rmômetro de c o n t a c t e ,  - 

con i n t e r v a l o  mâximo de e r r o r  de - 1° .  Todas es tas  rea cc io nes  se r e a l i - 

zan r e c u b r i  endo e l  aparato de r e a c c i ô n  con papel  de a l u m i n i o  para é v i ­

ta  r  l a  a c c i ô n  de l a  l u z .
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. 3 . 2 . 1  BROMACION CON BROMO EN ACIDO ACETICO.

A la  v i s t a  de 1 os r e s u l t a d o s  e x p é r i m e n t a l e s  p u b l i c a d o s  por  D. Ar -  

e s to  ( 1 ) ,  l a  r e a c c i ô n  de b romaciôn se r e a l i za u t i l i z a n d o  dos moles de 

bromo por mol de compuesto a r o m â t i c o ,  a una te m p e ra tu r a  de r e a c c i ô n  de 

60“ . En estas  c o n d i c i o n e s  e s t o s  â c i d o s  p o l i a l q u i 1benz o ic os  se broman 

con f a c i l i d a d  en e l  a n i l l o  a r o m â t i c o ,  s i n  poderse a p r e c i a r  la  e x i s t e n -  

c i a  de p ro duc to s  de r e a c c i ô n  en l a s  cadenas a l i f a t i c a s .

0 ,004 moles de l  â c i d o  o r g â n i c o  d i s u e l t o s  en 16 g de â c id o  a c é t i -  

co g l a c i a l  se c o l o c a n  en un mat raz  de r e a c c i ô n  y med ian te  el  embudo de 

a d i c i ô n  se anaden 1e n ta m e n te , a 6 0 “ de te m p e r a t u r a ,  0 ,008  moles de b r o -  

mo d i s u e l t o s  en 4 ml de â c i d o  a c é t i c o  g l a c i a l .  La r e a c c i ô n  se mant iene  

d u r a n t e  24 horas a l a  misma t e m p e r a t u r a .  A c o n t i  nuac iôn  l a  masa de r e a c ­

c i ô n  se v i e r t e  sobre  agua y h i e l o ,  con una pequena c a n t i d a d  de b i s u l f i ­

te  s ôd ic o  d i s u e l t o ,  apa re c ie n d o  un p r e c i  p i  tado  b l anco  que se sépara por 

f i l t r a c i ô n .  El f i l t r a d o  se somete a d e s t i l a c i ô n  a v a c î o ,  e l i m i n a n d o  el  

agua y e l  â c id o  a c é t i c o ,  con 1o que queda un r e s i d u o  s ô l i d o  cons t  i t u i - 

do por  p ro duc t os  o r g â n i c o s ,  b i s u l f i t e  s ôd ic o  y bromure s ô d i c o .  Al t r a -  

t a r  e s te  r e s i d u o  con agua se d i s u e l v e n  l e s  p r o duc t os  i norgân i c o s , se-  

parândose ,  por  f i  1 t r a c i ô n , e l  p r o d u c t o  o r g â n i c o  que se aôade al  separa -  

do a n t e r i o r m e n t e .

3 . 3 . 2 . 2  BROMACION CON BROMO EN ACIDO SULFURICO.

En el  mat raz  de r e a c c i ô n  se d i s u e l v e n  0 ,004 moles del  compuesto 

o r g â n i c o  en 25 g de â c i d o  s u l f û r i c o  co n ce n t r a d o  y ,  por  medio del  embu­

do de a d i c i ô n ,  se anaden en el  p e r i o d o  de una hora 0 ,006  moles de b r o -  

mo d i s u e l t o s  en 50 g de â c id o  s u l f û r i c o  c o n c e n t r a d o .  La r e a c c i ô n  se
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mant iene  a 20° d u ra n t e  24 ho ra s .  A c o n t l n u a c i o n  se v i e r t e  sobre  agua 

y h i e l o ,  con una pequeha c a n t i d a d  de b i s u l f i t e  s ô d i c o ,  ap a re c i e n d o  un 

p r e c i p i  tado b i anco  que se sépara  por f i l t r a c i ô n .  La s o l u c i ô n  acuosa f i l -  

t r a d a  se lava  v a r i a s  veces con é t e r  y l a  fa se  e té r e a  r é s u l t a n t e ,  una 

vez seca,  se d e s t i l a  para e l i m i n a r  e l  é t e r ,  ap are c i endo  un r e s i d u o  s ô ­

l i d o  que se anade al  f i l t r a d o  con a n t e r i o r i d a d .

3 . 3 . 2 . 3  BROMACION CON ACIDO HIPOBROMOSO.

a . -  P re p a ra c i ô n  del  â c i d o  h i p o br o m o s o .

En p r i m e r  l u g a r  se p répa ra  e l  â c i d o  h i  pobromoso segûn el  p r o c e d i ­

m ie n to  d e s c r i  to  por  Branch y Jones ( 1 1 8 ) .

En un er lemmeyer  de 2 l i t r o s  t o t a l m e n t e  f o r r a d o  por papel  de a l u -  

mi n i o ,  para e v i t a r  l a  e n t r ad a  de l u z ,  se p répa ra  una d i s o l u c i ô n  de 15 

g de s u l f a t o  de p l a t a  en 1 l i t r o  de agua y a c o n t i n u a c i ô n  se anaden 3 

ml de bromo, agi  tando v i g o ro sa m en te  has t a  fo r m ac iô n  de un p r e c i p i t a d o  

de bromuro de p l a t a .  La s o l u c i ô n  acuosa se f i l t r a  y se d e s t i l a  a vac îo ,  

con bano de agua, en un a p a ra t o  t o t a l  mente c u b i e r t o  por  una espesa c a ­

pa de p i n t u r a  negra con el  f i n  de e v i t a r  l a  a c c i ô n  de la  l u z .  Se re c o -  

ge sobre  t e t r a d o r u r o  *de carbono la  f r a c c i ô n  que d e s t i l a  e n t r e  40 y 

5 0 ° ,  a 15 mm Hg de p r e s i ô n .

b . -  Reacciôn de b rom ac iôn .

En un mat raz  de 250 m l ,  de t r è s  bocas ,  t o t a l  mente p i n t a d o  de ne­

g ro  y p r o v i s t o  de agi  t a d o r  m a g n é t i c o ,  embudo de a d i c i ô n  y te r mô me t ro ,  

se co l o c a n  0,004  moles del  compuesto a r o m â t i c o  d i s u e l t o s  en una' mezcla 

de 64 ml de â c id o  a c é t i c o  g l a c i a l ,  16 ml de agua y 18,2 g de â c id o  t r i -  

f l u o r a c é t i c o .  A c o n t i n u a c i ô n ,  se anaden 64 ml de â c i d o  h ipobromoso r e -
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c i e n te m e n t e  p rep a ra do  (como raSximo se emplea una hora despues de ser  

p r e p a r a d o ) .  La r e a c c i ô n  se man t ie ne  d u r a n t e  5 horas a 20° .  El b r u t o  de 

r e a c c i ô n  se v i e r t e  sobre 300 ml de agua,  formândose un p r e c i p i t a d o  b lan­

co que se sépara por f i  1 t r a c i ô n .  Las aguas del  f i l t r a d o  se e l i m i n a n  en 

r o t a v a p o r  y e l  r e s i d u o  s ô l i d o  se une al  a n t e r i o r m e n t e  f i l t r a d o .

3 .4  REACCIONES DE COHPETICION.

Se r e a l i z a n  l a s  r e a c c i o n e s  de c o m p e t i c i ô n  e n t r e  1 os â c id os  2 , 3 , 5 -  

t r i m e t i l ,  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1 y 3 , 5 - d i t e r b u t i 1benzo icos  y el  â c i d o  3 , 5 - d i -  

m e t i l b e n z o i c o ,  f r e n t e  a l a  n i t r a c i ô n  con mezcla s u l f o n î t r i c a  a 0 ° y 

f r e n t e  a l a  b romaciôn con bromo en â c i d o  s u l f û r i c o  y en â c id o  a c é t i c o  

g l a c i a l ,  con e l  f i n  de comprobar  el  g rado de d e s a c t i v a c i ô n  de 1 os â c i ­

dos o b j e t o  de n u e s t r o  e s t u d i o .

Todas e s ta s  re a c c io n e s  se han r e a l i z a d o  de manera anâ loga  a l a s  

de s u s t i t u c i ô n  a ro m â t i c a  an te s  d e s c r i  t a s . Las c a n t i d a d e s  de compuestos 

a ro m â t i c o s  f u e r o n  en todos  1 os casos de 0,002  moles y l a  del  r e a c t i v o  

de 0,002  mo le s ,  en el  caso de l a  n i t r a c i ô n ,  y de 0,01  mo les ,  en e l  c a ­

so de la  b r o m ac iô n ,  u t i l i z a n d o  en todas  l a s  re acc io ne s  de c o m p e t i c i ô n  

0,002  moles de f t a l a t o  de d i e t i l o  como p a t r ô n  i n t e r n o .

3 . 5 .  VALORACION CROMATOGRAFICA.

Como ya se ha v i s t o  en l a  p a r t e  t e ô r i c a  de es ta  Memoria,  l a  v a l o -  

r a c i ô n  de l a s  mezc las de r e a c c i ô n  se r e a l i  za por  e s t e r i f i c a c i ô n  c u a n t i - 

t a t i v a  de l a  mezcla b r u t a  de r e a c c i ô n  con d iazometano y p o s t e r i o r  c r o -  

m a t o g r a f i a  en fa se  gaseosa de 1 os é s t e r e s  m e t i l i c o s  as i  o b t e n i  d o s .

Se d e t a l l a  en p r i m e r  l u g a r  la  p r e p a r a c i ô n  de d iaz ome tan o ,  a s i  co-
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mo e l  método segu ido  para la  e s t e r 1f i c a c i ô n , y p o s t e r l o r m e n t e  e l  p r o ­

c e d i m ie n t o  de v a l o r a c i ô n  c r o m a t o g r â f i c a .

3 . 5 . 1  PREPARACION DE ESTERES METILICOS.

3 . 5 . 1 . 1 PREPARACION DE DIAZOMETANO.

El d ia zom eta no ,  gas t ô x i c o  y e x p l o s i v o ,  se puede p r e p a r a r  de d i - 

ve rsas  maneras,  s iend o  e l  método mâs usual  l a  descompo s i c iô n  de l a  

N - n i t r o s o m e t i 1 urea ( 1 1 9 ) ,  l a  cual  es f â c i 1 mente p r e p a r a b l e  a p a r t i r  de 

urea ( 120) .

a . -  P re p a ra c i ô n  de N - n i t r o somet i l u rea .

Una mezcla de 5 moles de u r e a ,  1,5 moles de c l o r h i d r a t o  de m e t i -  

l amina  y 400 ml de agua se c a l i e n t a  a r e f l u j o  d u ra n t e  3 h o ra s .  Se de ja 

e n f r i a r  y se anaden 1,5 moles de n i  t r i  t o  s ô d i c o .  La d i s o l u c i ô n  as 1 pre-  

parada se e n f r i a  a 0 ° y se anade 1e n ta m e n te , y con a g i t a c i ô n ,  sobre  

una mezcla de 100 ml de â c id o  s u l f û r i c o  c o nc en t ra do  y 600 g de h i e l o  

p i c a d o ,  p rocu ra ndo  que l a  te m p e ra tu r a  de re a c c i ô n  no sobrepase 1 os 0 ° .

La N - n i t r o s o m e t i 1 urea fo rmada,  que sube a l a  s u p e r f i c i e  en forma 

de s ô l i d o  c r i s t a l i n o  espumoso, se f i l t r a  a la  t rompa y se l a v a ,  sobre 

el  mismo f i l t r o ,  con agua. El p r o d u c t o  s ô l i d o  se seca a va c îo  sobre 

p e n t ô x i d o  de f o s f ô r o .  La N - n i t r o somet i l u r e a  debe p r o t é g e r s e  de l a  lu z  

y mantenerse  a te m pe ra tu ra  b a j a .

Rendimi  en to : 65%.

b . -  P re p a ra c i ô n  de d iazometano .

A una mezcla de 300 ml de é t e r  e t î l i c o  y 90 ml de s o l u c i ô n  acuo­

sa de h i d r ô x i d o  p o t â s i c o  al  50%, p r ev ia m en te  e n f r i a d a  a 0 ° ,  se atiaden
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poco a poco y con f u e r t e  a g i t a c i ô n  30 g de N - n i t r o s o m e t i l u r e a .  La so­

l u c i ô n  e tê re a  a m a r i l l a  de d iazometano  formado se sépara de la  fase  

acuosa por  d e c a n ta c i ô n  y se seca sobre  h i d r ô x i d o  p o t â s i c o  en 1 e n t e j a s , 

conservândose  a ba ja  t e m p e r a t u r a .

3 . 5 . 1 . 2  ESTERIFICACION DE LA MEZCLA OE REACCION.

Se p répara  una d i s o l u c i ô n  del  p r o d u c t o  de r e a c c i ô n  de n i t r a c i ô n  

0 b romaciôn  en una pequefia c a n t i d a d  de é t e r  y se co loc a  en una matraz  

de 100 m l ,  p r o v i s t o  de agi  t a d o r  m a g n é t i c o ,  que se e n f r i a  e x t e r i o r m e n t e  

con baflo de h i e l o  y sa l  po r  de ba j o  de 0 ° .  A c o n t i n u a c i ô n ,  se anade l e n -  

tamente  s o l u c i ô n  e té r e a  de d ia zo m e ta n o ,  has ta  que no se observe  d e c o l o -  

r a c i ô n  de la  misma. Se shade un l i g e r o  exceso y se c o n t i n u a  l a  r e a c c i ô n  

d u r a n t e  3 0 m i n u t o s .  El é t e r  se é l i m i n a  por d e s t i l a c i ô n  a va c îo  y l a  mez­

c l a  de és t e r e s  se d i s u e l v e  en una pequena c a n t i d a d  de acetona d e s t i l a -  

da y a n h i d r a ,  para su p o s t e r i o r  u t i l i z a c i ô n  en c r o m a t o g r a f î a  en fase  

ga se o sa .

En todas l a s  r e a c c i o n e s  de e s t e r i f i c a c i ô n  se comprueba que es ta  

r e a c c i ô n  es c u a n t i t a t i v a  r e a l i z a n d o  e s p e c t r o s  i n f r a r r o j o s  de l a s  mues- 

t r a s  de é s t e r e s .  De es t a  forma se v e r i f i e s  l a  t o t a l  d e s a p a r i c i ô n  de la  

banda c o r r e s p o n d i e n t e  al  grupo h i d r o x i l o .

3 . 5 . 2  CONDICIONES DE OPERACION EN LAS VALORACIONES POR CROMATOGRAFIA 
EN FASE GASEOSA.

Todas l a s  v a l o r a c i o n e s  de l a s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô -  

f i l a  a r om ât i c a  se han r e a l i z a d o  en un c r o m a tô g r a f o  a n a l î t i c o  P e r k i n -  

E lm er ,  modelo F -7 ,  p r o v i s t o  de d e t e c t o r  de i o n i z a c i ô n  de l l ama ( F . l . D ) ,  

empleando para l a s  r e a c c i o n e s  de n i t r a c i ô n  una columns de acero  i n o x i -
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d a b l e ,  de 1 met ro de l o n g i t u d  y un o c ta vo  de pulgada de s e c c i ô n ,  r e -  

l l e n a  de BDS a l  15% en peso sobre  c e l i t a  y para la s  de b romaciôn  una 

columns del  mismo matetial  de 2 met ros de l o n g i t u d  y un o c ta vo  de p u l g a ­

da de s e c c i ô n ,  r e l l e n a  de Goma de S i l i c o n s  S .E . - 3 0  al  5% en peso sobre 

Chromosorb G.

En el  caso de l a  v a l o r a c i ô n  de 1 os isômeros n i t r a d o s  se u t i l i z a n  

t e m p e ra tu r e s  de 195° y en el  de 1 os i sômeros bromados de 220° ,  1o que 

nos p e r m i t e ,  j u n t o  con una p e r f e c t s  sep a ra c iô n  de p i c o s ,  r e a l i z a r  lo s  

cromatogramas en un t iempo r e l a t i v a m e n t e  c o r t o .  El f l u j o  de n i t r ô g e n o ,  

empleado como gas p o r t a d o r ,  fue  en todos l o s  casos re g u la d o  a 50 cm^ 

por m i n u to .

En l a s  r e a c c i o n e s  de c o m p e t i c i ô n  l a s  v a l o r a c i o n e s  se r e a l i z a n  en 

un c r o m a tô g ra f o  a n a l i t i c o  H e w l e t - P a c k a r d ,  modelo 5750, ig ua lmen te  p r o ­

v i s t o  de d e t e c t o r  de i o n i z a c i ô n  de l l a m a ,  u t i l i z a n d o  una columns de 

ace ro  i n o x i d a b l e  de dos met ros  de l o n g i t u d  y un oc ta vo  de pulgada de 

s e c c i ô n  r e l l e n a  de UCC a l  20% en peso sobre Chromosorb W.

La tem pe ra tu ra  empleada es de 170° ,  1o que nos p r o p o r c i o n a ,  j u n ­

t o  con un mayor poder de r e s o l u c i ô n ,  p i c o s  mâs anchos que d i  sminuyen 

l o s  e r r o r e s  en la  medida de â re as .

El r e g i s t r e  de l o s  cromatogramas se r e a l i  za a l a  maxima v e l o c i -  

dad,  l o  que al  i nc rem en ta r  aûn mâs l a  anchura de l o s  p ic o s  nos f a c i l i ­

ta  l a  medida de âreas con menor e r r o r .

Los t iempos de r e t e n c i ô n  de cada uno de los  compuestos v a lo ra dos  

se d e t a l l a n  en la  t a b l a  X I .
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ESTERES METILICOS COLUMNA Y 
TEMPERATURA

TIEMPO DE 
TENCION

2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o BDS - 195 4
2- n i t r o ,  3 , 5 , 6- t r i m e t i 1benzo ico BDS - 195 29
4 - n i t r o ,  2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o BDS - 195 19
2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o G. S. - 220 6

2-b r omo ,  3 , 5 , 6 - t r i m e t i l b e n z o i c o G. S. - 220 15
4 - b r o m o , 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o G.S. - 220 17
3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o BDS - 195 3
2 - n i t r o ,  3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o BDS - 195 28

3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o G.S. 220 14

2-b r omo ,  3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o G.S. 220 33

3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o BDS - 190 2

2 - n i t r o ,  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o BDS - 190 10

3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o BDS - 170 4
2 -b romo,  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o BDS - 170 9
4 - b r o m o , 3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o BDS - 170 13
2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o UCC - 170 10

3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o UCC - 170 16
3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o UCC - 170 27
3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o UCC - 170 7
F t a l a t o  de d i e t i l o UCC - 170 19

Los r e s u l t a d o s  o b te n l d o s  en l a s  d i s t l n t a s  v a l o r a c i o n e s ,  segûn el  

p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  en l a  p a r t e  t e ô r i c a ,  se d e t a l l a n  en l a s  t a b l a s  

X I I  y X I I I .

Conociendo l a s  r e l a c i o n e s  o r t o / para y l a s  v e l o c i d a d e s  r e l a t i  vas 

de l o s  âc i dos  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1 , 3 , 5 - d i t e r b u t i 1 y 2 ,3  , 5 - t r i m e t i 1benzoicos,  

(Ta b l a  XIV) se c a l c u l a n  los  f a c t o r e s  p a r c i a l e s  de v e l o c i d a d  de las  pos i -  

c i ones  o r t o  y para de cada uno de es tos  â c i d o s  (Tab la  XV)..



REACCIQNES DE NITRACION

SUSTRATO REACTIVO MEDIO I l L % ORTO % PARA ORTO/PARA

NO3H Acido acético 20° 91,5 ± 0,6 8,5 ± 0,6 10,3 ± 0,2

NO,H/SO.H„ Acido sul fûr i co 0° 93,4 ± 0,7 6,1 ± 0,7 15,4 ± 0,5

ACIDO 2,3,5- 
TRIMETILBENZOICO

NO3H

BF4NO2

BF4NO2

Nitroetano 
Sulfolano 
Nitrometano

80°
25°

25°

90,5 ± 0,6
89.3 ± 0,4
80.4 ± 0,6

9,5 ± 0,6 
10,7 ± 0,4 

19,6 ± 0,6

9,5 ± 0,3 
8,4 ± 0,4 

4,1 ± 0,2

BF4NO2 Nitroetano 25° 81,5 ± 0,8 18,5 ± 0,8 4,4 ± 0,2

PFgN02 Sulfolano 25° 88,4 ± 0,7 11,6 ± 0,7 7,6 ± 0,5

ACIDO 3,5- 
DITERBUTILBENZOICO

NO3H
NO3H/SO4H2
BF4NO2

Acido acético 20°
Acido sul fû r i co  0°
Sulfolano 25°

100.0 ± 0.5
100.0 ± 0 , 5
100.0 ± 0,5

0,0 ± 0,5 
0,0 ± 0,5 
0,0 ± 0,5

ACIDO 3,5- 
DIISOPROPILBENZOICO N03H/S0 Ĥg Acido su l fûr i co 100,0 ± 0,5 0,0 ± 0,5

TABLA X I I .



REACCIONES DE BROHACION

SUSTRATO REACTIVO MEDIO TEMP. % ORTO % PARA ORTO/PARA

ACIDO 2,3,5- 
TRIMETILBENZOICO

Br,

Br,

BrOH

Acido acético 

Acido su l fûr i co

CH,COOH/ 
CF^COOH / HgO

50° 76,7 ± 2,1 23,2 ± 2,1 3,4 ± 0,5

20° 87,8 ± 0,7 12,2 ± 0,7 7,2 ± 0,4

20° 57,8 ± 1,1 42,2 ± 1,1 1,4 ± 0,1

ACIDO 3,5- 
DITERBUTILBENZOICO

Br,

Br2

BrOH

Acido acético 

Acido sul fû r i co

CH,COOH/ 
CF^COOH / HgO

60° 100,0 ± 0,5 0,0 ± 0,5

20° 100,0 ± 0,5 0,0 ± 0,5

20° 100,0 ± 0,5 0,0 ± 0,5

ACIDO 3.5- 
DIISOPROPILBENZOICO

Br2

BrOH

Acido su l fûr i co

CH-COOH/
CF^COOH / HgO

20° 100,0 ± 0,5 0,0 ± 0,5

20° 92,1 ± 0,8 7,9 ± 0,8 11,7 ± 0,5

TABLA X I I I .
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VELOCIDAOES RELATIVAS AL ACIDO 3 ,5-DIMETlLBENZOICO 
EN DIVERSOS MEDIOS DE REACCION

MEDIO DE REACCION
SUSTRATO

NO3H/SO4H2 Brg/SO^Hg Br 2/CH3COOH

ACIDO 3 , 5 - D I ­
ISOPROPILBENZOICO 0 ,9 1.2 2,6

ACIDO 3 , 5 - D I ­
TERBUTILBENZOICO 0,6 0 ,5 0 .7

ACIDO 2 , 3 , 5 - T R I -  
METILBENZniCO 1.3 10,8 8,6

TABLA XIV.

VELOCIDAD RELATIVA AL BENCENO.
FACTORES PARCIALES DE VELOCIDAD (10 - h .

SUSTRATO VEL. REL. f o r t o  f neta ^para

ACIDO
BENZOICO 3 .9 1 .9 9.7 0 ,2

ACIDO 3 , 5 - D I -  
METILBENZOICO (1) 40 ,0 120,0 - 4 ,1

ACIDO 3 , 5 - D I ­
ISOPROPILBENZOICO 33,4 100.3 - 0,0

AG I DO 3 , 5 - D I ­
TERBUTILBENZOICO 22,7 68.1 - 0,0

ACIDO 2 , 3 , 5 - T R I ­
METILBENZOICO 50,2 282,7 - 18 ,4

TABLA XV.
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3 . 6 .  REACTIVOS Y DISOLVENTES.

Los r e a c t ! vos empleados en todas  1 as re a c c io n e s  d e s c r i t a s  a n t e r i o r ­

mente son del  mâximo grado de p ur eza .  Los que se adq u ie re n  a f i r m a s  co-  

m e r c i a l e s  son de l a  c a t e g o r i a  " p u r i s i m o s "  en su m a y o r i a ; en l o s  casos 

que no son f a b r i c a d o s  con e s t e  g rado  se han somet ido  a suces i vas p u r i - 

f i c a c i o n e s  has ta  l o g r a r  e l  g rado  de pureza deseado. Lo mismo se ha he- 

cho con l o s  r e a c t i  vos no c o m e r c i a l e s  que se han p reparado  en n u e s t r o  

l a b o r a t o r i o .  La pureza de e s to s  r e c t i  vos ha s i  do comprobada por c roma- 

t o q r a f i a  en fase  gaseosa y l a s  d i  ve rs as  t é c n i c a s  e s p e c t r a l es de uso co-  

r r i e n t e .  As i  mismo, l o s  d i so l  ven te s  u t i l i z a d o s  en es ta s  r e a c c i o n e s  

han s i do  exh aus t i v ame nt e  p u r i f i c a d o s  s i g u i e n d o ,  en g e n e r a l ,  l o s  p r o c e -  

d i m i e n t o s  d e s c r i t o s  por  Vogel  ( 1 2 1 ) ,  o f r e c i e n d o  de es ta  manera una ab- 

s o l u t a  g a r a n t i a .

3 . 7 .  MATERIALES Y METODOS.

3 . 7 . 1  CROMATOGRAFIA GAS-LIQUIDO.

Se han r e a l i z a d o  en c r o m a t ô g r a f o s  a n a l i t i  cos P e r k i n - E l m e r  y 

H e w l e t t - P a c k a r d ,  model os F -7 y 5750 r e s p e c t i v a m e n t e , p r o v i s t o s  de de­

t e c t o r  de i o n i z a c i ô n  de l l a m a  y empleando n i t r ô g e n o  como gas p o r t a d o r .  

En l o s  casos de s e p a ra c i o n e s  de p r o d u c t o s  se ha u t i l i z a d o  un c r o m a tô ­

g r a f o  p r e p a r a t i v o  P e r k i n - E l m e r ,  modelo F - 2 1 .

3 . 7 . 2  ESPECTROS I . R .

Se han r e a l i z a d o  en un e s p e c t r o f o t o m e t r o  de dob le  haz P e r k i n - E lm e r ,  

model0 257. Se i n d i c a n  l a s  bandas mâs i n tensas  y / o  c a r a c t e r i s t i cas ex-  

presadas en cm'^ y en a l  gun caso su a s i g n a c i ô n  e s t r u c t u r a l .
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3 . 7 . 3  ESPECTROS RMN.

Han s i d o  r e a l i z a d o s  en a p a r a t o s  P e r k i n - E l m e r ,  modelo R-10 y Va- 

r i a n  T -60A, ambos de 60 MHz. Se i n d i c a n  l o s  desp la za m ie n to s  en e sc a la  

«,  segu ido  del  numéro de p r o t o n e s  (d e d u c id o s  por  i n t e g r a c i ô n ) , l a  m u l - 

t i p l i c i d a d  de la  sef ial  (s = s i n g l e t e ;  d = d o b l e t e ;  t  = t r i p l e t e ;  q = 

q u i n t u p l e t e ; sp = s e p t u p l e t e ;  m = m u l t i p l e t e )  y la  a s i g n a c i ô n  e s t r u c ­

t u r a l  .

3 . 7 . 4  ESPECTROS DE MASAS.

Se han r é g i s t r a d o  en un a p a r a t o  V a r i a n  HAT-711. Los r e s u l t a d o s  se 

expresan  en f u n c i ô n  de la  r e l a c i ô n  m/e para l o s  p ic os  mâs i m p o r t a n t e s  

y e n t r e  p a re n t e s  i s l a  i n t e n s i d a d  de l o s  mismos (% de a l t u r a s  re s p e c t o  

a l a  de! p i  co base ) .

3 . 7 . 5  PUNTOS DE FUSION.

Se han de te rm in ado  en un a p a r a t o  B u c h i ,  p r o v i s t o  de bafio de s i l i -  

cona,  en tubo  c a p i l a r .  Todos e l 1 os es t ân  s i n  c o r r e g i r .
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4. D I S C U S I O N  D E  R E S U L T A D O S
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Los r e s u l t a d o s  o b te n l d o s  en el  p re s g q f e  t r a b a j o  se resumen en 

l a s  t a b l a s  X I I ,  X I I I ,  XIV y XV, re co g ie ndo  l a s  dos p r ime ras  la  d i s t r i -  

b u c iô n  de i sômeros y l a s  r e l a c i o n e s  o r t o / para para la s  r e a c c i o n e s  de 

n i t r a c i ô n  y b r o m ac i ôn ,  r e s p e c t i v a m e n t e , de l o s  s u s t r a t o s  o b j e t o  de e s ­

t u d i o  en la  p r é s e n t e . H e m o r i a . Las v e l o c id a d e s  r e l a t i v e s  de l o s  mismos 

comparadas con l a s  del  â c id o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o  se resumen en la  t a ­

b l a  XIV.

La Tabla XV p ré sen ta  l o s  da to s  de v e l o c id a d e s  r e l a t i v e s  r e s p e c ­

t o  al  benceno y l o s  f a c t o r e s  p a r c i a l e s  de v e l o c i d a d  de d ic hos  s u s t r a ­

t o s ,  j u n t o  a l o s  datos  r e c o g i d o s  en la  b i b l i o g r a f î a  para l o s  â c i d o s  

benzoi  co y 3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o .

4 .1  CARACTER AROMATICO DESACTIVADO DE LOS ACIDOS 3,5-DlALQUILSUSTI- 
TUIDOS.

Como se ha expuesto en la  p a r t e  t e ô r i c a  de es ta  Memoria,  l a  ca u ­

sa p r i n c i p a l  que m o t i v ô  e l  e s t u d i o  de es ta  s e r i e  de âc i dos  benzo ic os

3 . 5 - d i a l  qui  1s u s t i t u i d o s  fue  e l  r e s u l t a d o  del  t r a b a j o  r e a l i z a d o  por  d i - 

f r a c c i ô n  de rayos  X sobre e l  â c i d o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o .  En e s te  t r a b a ­

j o  se a f i r m a b a , q u e  d i cho  â c i d o  p ré s e n t a  una e s t r u c t u r a  de t i p o  q u i n ô -  

n i c o .  Este hecho parece probado en es tado c r i s t a l i n o ,  pero en base a 

l o s  da tos  p u b l i c a d o s  por  Armes to  para la s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n

e l e c t r ô f i 1 a a ro m â t i c a  de l o s  â c id os  3 , 5 - d i m e t i 1 y 3 , 5 - d i e t i 1benzo icos  

se podia a f i r m a r  q u e , en l o s  medios de r e a c c i ô n  empleados,  es to s  â c i ­

dos p re sen taban  un c a r a c t e r  c l a ra m e n t e  a r o m â t i c o .  Por nue s t r a  p a r t e ,  

podemos c o n f i r m a r  es ta  op i  n i  ô n ,' en razôn a que en l a s  r e a c c i o n e s  de 

s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i l a  e s t u d i a d a s  para l o s  â c i d o s  3 , 5 - d i  i  s o p r o p i 1 y

3 . 5 - d i t e r b u t i 1benzo ico s  no se pudo a p r e c i a r  c r o m a t o g r a f i c a m e n t e  n ingûn
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o t r o  p r o d u c t o  de r e a c c i ô n  que no fuesen  l o s  esperados para la  p ro p ia  

r e a c c i ô n  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f 11 a .

Ig u a l m en te  podemos a f i r m a r ,  basSndonos en l o s  datos  ob te n i  dos en 

l a s  r e a c c i o n e s  de c o m p e t i c i ô n  de es to s  s u s t r a t o s ,  que en e l 1 o s , a pe- 

sa r  de p r e s e n t e r  en su mo lécu la  dos g rupos  a c t i v a n t e s  ( r a d i c a l e s  a l q u i -  

10 ) ,  s ig u e  predominando el  e f e c t o  d e s a c t i v a n t e  del  grupo c a r b o x i l o .  Co­

mo c o n s e c u e n c i a , se puede l l e g a r  a l a  c o n c l u s i ô n  de que la  i n f l u e n c i a  

de l o s  e f e c t o s  e l e c t r ô n i c o s  de l o s  g rupos  al  qui  1o sobre el  a n i l l o  a r o ­

m â t i c o  es de l  orden de c i  en m i l  veces menor que l a  e j e r c i  da por  el  g r u ­

po c a r b o x i l o ,  de forma que aûh hac i  endo les  se r  mâs r e a c t i  vos que el  

â c i d o  b e n z o i c o ,  se encue n t r an  e s to s  â c id os  d e s a c t i v a d o s  en r e l a c i ô n  al  

benceno del  orden de 10^ veces.

4 .2  REACCIONES DE SUSTITUCION ELECTROFILA AROMATICA DE LOS ACIDOS
3,5-DI ISOPROPIL Y 3,5-DITERBUTILBENZOICOS.

Los r e s u l t a d o s  o b te n i d o s  para l a s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c ­

t r ô f  i 1 a de es to s  â c i d o s ,  expresados en l a s  t a b l a s  X I I  y X I I I ,  nos i n ­

d ic an  una o r i e n t a c i ô n  p r a c t i c a m e n t e  del  100% haci  a l a s  p o s i c i o n e s  o r t o , 

c o n f i r m ando  de es ta  forma l o s  r e s u l t a d o s  d e s c r i t o s  por  Armesto para lo s  

âc id os  3 , 5 - d i m e t i 1 y 3 , 5 - d i e t i 1b e n z o i c o s .

La c a s i  t o t a l  d e s a p a r i c i ô n  de l  a taque  a l a  p o s i c i ô n  para en l o s  

âc id os  3 , 5 - d i  i s o p r o p i l  y 3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o s  p o d r i a  j u s t i f i c a r s e  

pensando que e l  imped imento e s t e r i  co para el  a taque del  r e a c t i v o  e l e c ­

t r ô f  i 10 en d i ch a  p o s i c i ô n  ( f 1anqueada por  dos grupos i s o p r o p i 1 os o t e r ­

b u t i  1 o s ) sea s u f i  c i  en te para di  f  i c u l t a r  l a  e n t ra da  del  r e a c t i v o .

La i mpor tanc i a del  impedimento  es t e r i  co es tâ t o t a l m e n t e  demost ra -
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da, ya que en la  n i t r a c i ô n  de Ph-R (R = Me, E t ,  i P r  y t B u ) ,  con â c id o  

n î t r i c o  en a n h i d r i d o  a c é t i c o  a 0 ° ,  ( 8 4 ) ,  el  p o r c e n t a j e  de s u s t i t u c i ô n  

en p o s i c i ô n  o r t o  decrece  c o n s i d e r a b le m e n te  al  aumentar  e l  tamafio del  

s u s t i t u y e n t e  (T ab la  XV I ) .

Ph-R %orto Xmeta ï p a r a

Me 61,4 1.6 37,0

Et 45 ,9 3 .3 50 ,8

i - P r 28 ,0 4 ,5 67 ,5

t - B u 10,0 6,8 83,2

TABLA XVI

El impedimento e s t é r i c o  es mâs i m p o r t a n t e  en l a s  re a c c io n e s  de 

n i  t r a c i ô n  y de b romac iôn  con bromo m o l e c u l a r  que en l a  bromac iôn con 

c a t i ô n  b r o m in i o  ( 122 ) ,  como se ha comprobado e x p e r i m e n t a l  mente.

En l a s  r e a c c i o n e s  de n i t r a c i ô n  e l  a taque  del  r e a c t i v o  e l e c t r ô f i - 

l o  en p o s i c i ô n  4 debe p r e s e n t e r  un f u e r t e  imped imento e s t é r i c o , ya que 

supone l a  e n t r ada  del  r e a c t i v o  e n t r e  dos grupos muy vo luminosos  como 

son l o s  r a d i c a l e s  i s o p r o p i 1b y t e r b u t i 1o . Por o t r a  p a r t e , e l  a taque a 

l a  p o s i c i ô n  2 puede p r e s e n t e r  un impedimento  e s t é r i c o  menor por  la  po- 

s i b i l i d a d  de d e s c o n ju g a c i ô n  p a r c i a l  del  grupo c a r b o x i l o .

En l a s  r e a c c i o n e s  de b romac iôn  podemos c o n s i d e r a r  que l a  mo lécu­

l a  de bromo, de g ran tamaRo, e s t a r â  s u j e t a , t a n t o  o mâs que el  c a t i ô n  

n i t r o n i o ,  a imped imentos  e s t é r i  c o s , m i e n t r a s  que e l  c a t i ô n  b ro m in io  

( B r * ) ,  de mehor tamafio y con una geom e t r ia  c a s i  e s f é r i c a ,  te nd râ  meno- 

res  r e q u i s i t o s  e s t é r i c o s  que e l  c a t i ô n  n i t r o n i o .
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4 . 3  REACCIONES DE SUSTITUCION ELECTROFILA DEL ACIDO 2 ,3 . 5-TRIMETIL- 
BENZOICO.

Los r e s u l t a d o s  o b t e n i d o s  en l a s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c ­

t r ô f  i 1 a de e s te  é c id o  se e n c u e n t r a n  ig u a lm e n t e  en l a s  t a b l a s  X I I  y 

X I I I .

Estos r e s u l t a d o s ,  un id os  a l o s  p u b l i c a d o s  por Armesto para el  

â c i d o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o ,  nos p e r m i t e n  e s t u d i a r  la  i n f l u e n c i a  del  g r u ­

po m e t i l o  en p o s i c i ô n  2 sobre  l a  c o n j u g a c i ô n  del  grupo c a r b o x i l o  con 

e l  a n i l l o  a r o m â t i c o .

4 . 3 . 1  REACCIONES DE NITRACION.

Las r e a c c i o n e s  de n i t r a c i ô n  r e a l i z a d a s  con es te  âc ido  se pueden 

d i v i  d i  r  en dos g ru pos :  Reacc iones  con é c i d o  n i t r i c o  en d i s t i n t o s  d i - 

so l  ventes  y r e a c c i o n e s  con s a l e s  de n i t r o n i o .

En l a s  r e a c c i o n e s  con â c i d o  n î t r i c o  l a s  r e l a c i o n e s  o r t o / para ob ­

t e n i  das son muy e l e v a d a s ,  a l  i g u a l  que o c u r r î a  con e l  âc ido  3 , 5 - d i m e ­

t i l b e n z o i c o ,  observândose  que d e c re c e n ,  al  d i  smi nui  r  l a  p o l a r i d a d  del  

d i s o l v e n t e , en e l  orden s i g u i e n t e :

SO4H2 > AcOH > NOgEt

Este r e s u l t a d o  se puede i n t e r p r e t a r  s i  se co n s id é r a  que en el  

a n i l l o  a r om â t i c o  e x i s t e n  t r è s  c e n t r e s  de ba ja  dens idad  e l e c t r ô n i c a :  

l o s  c o r r e s p o n d i e n t e s  a l a s  dos p o s i c i o n e s  o r t o  y a la  p o s i c i ô n  para 

Parece l ô g i c o  pensar  que una f u e r t e  so l  va tac  i ôn en l a s  p o s i c io n e s  o r t o  

debe e s t a r  e n e rg e t  i cémente poco f a v o r e d  d a , ya que l l e v a r î a  cons i go la  

d e s c o n ju g a c i ô n  del  grupo c a r b o x i l o  y como consecuenc i  a una c o n s i d e r a ­

b l e  pér d id a  de e s t a b i l i d a d .  Por o t r a  p a r t e ,  l a  de s c o n ju g a c i ô n  supone
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una menor p a r t i c i p a c i ô n  de e s t r u c t u r a s  rés onan te s  con sep a ra c iô n  de 

c a r g a s ,  que son l a s  que p re c i sa m ent e  p rovocan  la  s o l v a t a c i ô n .  Por e l  

c o n t r a r i o ,  l a  s o l v a t a c i ô n  en p o s i c i ô n  para puede r e a l i z a r s e  en una gran 

e x t e n s i ô n ,  pues to  que a l  e s t a b i l i z a r  l a  ca rga  p o s i t i v a  en es ta  p o s i ­

c i ô n  se in c r em en ta râ  l a  c o n j u g a c i ô n  de l  grupo c a r b o x i l o  y como conse-  

cu enc i a  la  e s t a b i 1 i da d .

Por o t r o  1 ad o , l a  e x i s t e n c i a  de l a  mayor r e l a c i ô n  o r t o / para en 

l a  n i t r a c i ô n  con â c id o  n î t r i c o  en â c i d o  s u l f û r i c o  se puede e x p l i  c a r  por  

l a  p r o t o n a c i ô n  del  grupo c a r b o x i l o ,  que debe c o n t r i b u i  r  a i nc rementa r  

l a  capac idad  c o n j u g a t i v a  -M de d i c h o  g r u p o , l o  que redunda en una mayor 

d e s a c t i v a c i ô n  de la  p o s i c i ô n  para ( v e r  a p a r t a d o  2 . 3 . 1 ) .

Por l o  que re spec ta  a l a s  n i  t r a c i o n e s  con sa l es  de n i t r o n i o ,  l a s  

r e l a c i o n e s  o r t o / p a r a  son mâs b a j a s  que l a s  o b t e n i  das para n i t r a c i o n e s  

con â c i d o  n î t r i c o ,  ob te n i é n d o s e  e l  v a l o r  mâs a l t o  cuando se emplea s u l ­

f o l a n o  como di  so l  ven te  de l a  sa l  y va l  o res  p r â c t i c a m e n t e  c o n s ta n t e s  

cuando el  d i s o l v e n t e  empleado es n i t r o m e t a n o  o ni  t r o e t a n o . Esto p odr îa  

j u s t i f i c a r s e  como consecuenc ia  de l a  mayor p o l a r i d a d  del  medio.

También es de se r i a la r  e l  hecho de que en es ta  r e a c c i ô n  de n i t r a ­

c i ô n  con sa les  de n i t r o n i o  parece s e r  que la  n a t u r a l e z a  de l a  sal  no 

t i e n e  una i n f l u e n c i a  a p r e c i a b l e ,  como se puede ver  a l  comparar  l a  n i ­

t r a c i ô n  con b o r o f 1uo ru r o  o h e x a f l u o r f o s f a t o  de n i t r o n i o  en s u l f o l a n o ,  

en l a s  que se observa  una s i m i l i t u d  en l o s  p o r c e n t a j e s  de i sômeros 

o r t o  y p a r a . Estos hechos nos hacen poner en duda l a  idea de que el  

agen te  n i t r a n t e  sea el  par  i o n i c o ,  ya que la  v a r i a c i ô n  del  an iôn  del  

pa r  d e b e r î a  i n f l u i r  de a lguna  forma en l o s  r e s u l t a d o s  de l a  r e a c c i ô n .  

Por t a n t o , pensamos que el  ve rda de ro  agente de n i t r a c i ô n  sea e l  c a t i ô n
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n i t r o n i o ,  con l o  que se e x p l i  ca r  Ian la s  pequenas d i f e r e n c i a s  e n c o n t r a -  

das en la s  r e l a c i o n e s  o r t o / p a r a .

F in a l  mente es de r e s a l t a r  l a  con c o rd a n c i a  e x i s t e n t e  e n t r e  l o s  

r e s u l t a d o s  o b t e n i d o s  para e l  âc ido  2 , 4 , 5 - t r i m e t i  1 benzo i co  y l o s  p u b l i ­

cados por I .  J a v i e r  (2 )  para l a s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a 

a r o m â t i c a  del  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1 n i t r o b e n c e n o , compuesto t o t a l  mente compara­

b l e  al  e s tu d i a d o  por n o s o t r o s  (T ab la  X V I I ) .

R e la c i ones  o r t o / p a r a

Medio de Ac ido  2 , 3 , 5 -  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1
r e a c c i ô n  t r i m e t i 1benzo ico  ni  t r obenceno

NO3H-SO4H2 15,4 15,6

NO3H-ACOH 10 ,8  10,6

N03H-N0gEt 9 ,5  7,6

TABLA X V I I .

4 . 3 . 2  REACCIONES DE BROMACION.

En la s  re a c c i o n e s  de b romaciôn con bromo en medio â c id o  s u l f û r i ­

co 0 âc id o  a c é t i c o ,  en l a s  que el  agente de b romac iôn  es l a  mo lécu la  

de bromo ( B r ^ ) ,  se observa  una r e l a c i ô n  o r t o / para que decrece  con la 

p o l a r i d a d  del  med io ,  s i m i 1armente a como o c u r r î a  en l a s  r e a c c i o n e s  de 

n i t r a c i ô n .

Los r e s u l t a d o s  de la  b romac iôn de l  â c i d o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o  

con â c id o  h ipo bro mos o,  que dan una r e l a c i ô n  o /p  de 1 , 4 ,  v a l o r  r e l a t i  va­

mente b a j o , se pueden i n t e r p r e t e r  como e l  r e s u l t a d o  del  a taque  de un 

agen te  muy r e a c t i v o  y poco vo lum inoso  (en comparaciôn  con l a  mo lécu la  

de b romo),  como puede se r  e l  c a t i ô n  b r o m in i o  ( B r * ) ,  e l  cua l  d i s c r i m i n a -
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r l  poco e n t r e  l a s  dos p o s i c i o n e s  p rovocando la  r e l a t i v a m e n t e  b a j a  r e ­

l a c i ô n  o r t o / para ob se rva da .

Esta o p i n i ô n  es tâ  basada en la  comparac iôn  de l o s  da tos  e x p é r i ­

menta les  ob te n i d o s  en l a s  b romac iones  de to l u e n o  y t e r b u t i 1benceno con 

bromo en âc id o  a c é t i c o  y con â c id o  h ipobromoso (T ab la  X V I I I ) .  Se o b s e r ­

va que cuando e l  c a t i ô n  b r o m i n i o  es el  agente b romante ,  l a  d i s c r i m i n a -  

c iô n  e n t r e  la s  p o s i c i o n e s  es mucho meno r , por  l o  que podemos e x t r a p o ­

l a r  es ta  c o n c l u s i ô n  a n u e s t r o s  s u s t r a t o s .

Br^-AcOH BrOH

0
600 76

Ph-Me m 5,5 2 .5

P
2420 59

0
(33) 13,6

Ph- tBu m - 2.6

P
752 38,5

TABLA X V I I I .

4 .4  COMPARACION DE LOS RESULTADOS OBTENIDOS EN LAS REACCIONES DE SUS­

TITUCION ELECTROFILA AROMATICA DE LOS ACIDOS 3 . 5 - DIALQUILBENZOI- 

COS. CAUSAS DE LA ALTA RELACION ORTO/PARA.

Los r e s u l t a d o s  c o m p a r a t i v os  de 1 as r e l a c i o n e s  o r t o / para o b t e n i -

das en l a s  re a c c io n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a de l o s  â c i d o s  3 , 5 - d i -

a l q u i  1benzo icos ( c o r r e s p o n d i e n d o  el  r a d i c a l  a l  qu i  1o a l a  s e r i e  o-me-

t i l a d a )  se exponen en l a  Tab la  XIX,  s iend o  l o s  da tos  de l o s  â c i dos

3 , 5 - d i m e t i l  y 3 , 5 - d i e t i 1be n zo ic o s  lo s  p u b l i c a d o s  por Armes to .
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l ed io  de re a c c i ô n

R e la c i ones o r t o / p a r a

DIMETIL DIETIL DIISOPROPIL DITERBUTIL

NO3H - SO4H2 58,4 77 ,0 ( * ) { * )

NO3H - AcOH 7,5 57 ,0 ( * )

NO3H - NOgEt 27,0 12,1

B r 2 - AcOH 12,9 12,3 ( * )

B r2 - SO4H2 9 ,1  ( * * ) 11,4 ( * * ) ( * )

BrOH(H1̂ ) 7 ,0 7,5 11.7 ( * )

( * )  Se o b t i e n e  100% de isômero o r t o .

( * * )  Brg en SO4H2 y en p re s e n c ia de Ag*.

TABLA XIX.

La comparaciôn de l a s  r e l a c i o n e s  o r t o / para o b t e n i  das en es te  t i ­

po de compuestos con l a s  e x i s t e n t e s  en la  b i b l i o g r a f î a  para s u s t r a t o s  

à n â l o g o s ,  en c o n d i c i o n e s  comparables de n i t r a c i ô n  (Tab la XX) ,  nos p e r ­

m i t e  l l e g a r  a l a  c o n c l u s i ô n  de que e s t a s  r e l a c i o n e s  o r t o / para son la s

Compuesto Medio de re a c c i ô n

N i t r obencen o  

Ace to fenona

Acido B e n c e n o s u l f ô n ic o  

Ni t robenceno  

Ni t robenceno  

Ni t robenceno

NO3H

NO3H

NO3H

SO4H2

SO4H2

SO4H2

BF4NO2 - S U I f o l a n o

PFgN0g-CH3N02

FSOgH-SbFg

T emp. 

0 °  

25°

o / £

3,4

9 ,8

3,2

4 .0  

6 , 6

1.0

TABLA XX.

ma s al  ta s  obse rva das ,  a umentando d e n t r o  de la  s e r i e  de â c i d o s  b e n z o i -
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C O S  3 , 5 - d i a 1 q u 1 1 s u s t i t u i d o s  segûn aumenta e l  tamano del  r a d i c a l  a l qui  - 

l o ,  l o  cual  se puede e x p l i c a r  c o n s id er ando  e l  r e q u e r i m i e n t o  e s t é r i c o  

e x i s t e n t e  en la  p o s i c i ô n  para ( v e r  a p a r t a d o  4 . 2 ) .

Como hemos v i s t o  l a s  r e l a c i o n e s  o r t o / para o b te n i  das para l a s  r e a c ­

c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  de l o s  â c i do s  3 , 5 - d i a l  qu i  1benzo icos  son e x t r a o r -  

d i n a r i a m e n t e  a l t a s ,  muy s u p e r i o r e s  a l a  d i s t r i b u c i ô n  e s t a d i s t i c a  espe-  

ra d a ,  por  l o  que vamos a i n t e n t a r  i n t e r p r e t a r 1 as en func iÔn de l a s  t e ô -  

r i a s  a c tu a l  es sobre  l a  s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i l a  en s u s t r a t o s  a romSt i  cos 

d e s a c t i  vados por grupos con e f e c t o s  - I  y -M, c ons i de ra ndo  todos aque-

1l o s  f a c t o r e s  que pueden r e p e r c u t i r  en d ic h a  r e l a c i ô n  o r t o / p a r a .

1 ° . -  T eo r î a  de la  0 -N i  t r a c i ô n .

Quizâs uno de l o s  aspec tos  mâs i n t e r e s a n t e s  del  e s t u d i o  de es ta  

s e r i e  de âc ido s  3 , 5 - d i a l q u i l b e n z o i c o s  haya s i  do poder desechar la  t e o ­

r î a  de la  0 - n i t r a c i ô n  como causa de l a  al  ta  r e l a c i ô n  o r t o / para o b s e r v a ­

da en s u s t r a t o s  con s u s t i t u y e n t e s  de e f e c t o s  - I  y -M.

E f e c t i v a m e n t e , a lgunos a u to r e s  p o s t u l a n  que la  al  ta  r e l a c i ô n  o r t o /  

para es una consecuenc ia  de la  e x i s t e n c i a  de dos mécanismes que ac tuan 

s im u l t âneame nte  en es te  t i p o  de s u s t r a t o s .  Por un 1 ad o , el  r e a c t i v o  

e l e c t r ô f i 1o puede i n t e r a c c i o n a r  en p r i m e r  l u g a r  con lo s  pares de e l e c -  

t r o n e s  s i n  c o m p a r t i r  del  âtomo de ox îgeno  de l  s u s t i t u y e n t e  (en proceso 

r e v e r s i b l e ) ,  para despuês a t a c a r  a l  a n i l l o  be ncén ic o  p ro duc iéndose  la

s u s t i t u c i ô n  en la  p o s i c i ô n  c o n t i g u a  a l  g rupo a t r a c t o r  de e l e c t r o n e s ,  lo

que p r o v o c a r î a  la  o b te n c i ô n  e x c l u s i v e  del  i sômero  o r t o . S imu l taneamen-  

t e  con es te  mecanismo se p od r î a  p r o d u c i r  e l  a taque  normal  del  r e a c t i v o  

e l e c t r ô f i 1o a l  a n i l l o  b e n c é n i c o , l o  que p r o v o c a r î a  l a  s u s t i t u c i ô n  en las  

t r è s  p o s i c i o n e s ,  s iendo  p r e f e r e n t e  la  p o s i c i ô n  meta seguida de la  para
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y por u l t i m o  l a  o r t o . La mayor s u s t i t u c i ô n  en p o s i c i ô n  para que en o r t o  

se j u s t i f i c a r i a  por  razones  e s t é r i  cas y e l  e f e c t o  i n d u c t i v o  - I  del  g r u ­

po c a r b o x i l o .  El r e s u l t a d o  f i n a l  s é r i a  la  ob te n c iô n  de l  i sômero meta 

como p ro d u c t o  p r i n c i p a l  segu ido  del  i sômero o r t o , que r e s u l t a r i a  de la  

suma de l o s  p ro d u c t o s  o b te n i d o s  por ambos mecanismos,  y f i n a l m e n t e  el  

i sômero para que se o b t e n d r î a  e x c l u s iv a m e n t e  a t r a v é s  del  mecanismo n o r ­

mal de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a r o m â t i c a .  Esta t e o r î a ,  apoyada por  d i s -  i 

t i n t o s  a u t o r e s  y c onoc i da  como 0 - n i t r a c i ô n ,  j u s t i f i c a r i a  l o s  r e s u l t a d o s  i 

e x p é r i m e n t a l e s .
!

Sin embargo,  e l  e s t u d i o  de n u e s t r o s  s u s t r a t o s  y l o s  r e s u l t a d o s  ob-  ■ 

t e n i d o s  nos p e r m i t e n  desechar  l a  0 - n i t r a c i ô n  como causa fundamental  del  

a l t o  p o r c e n t a j e  de i sômero o r t o  o b t e n i d o .

Esta c o n c l u s i  ôn es t â  basada en l a  c o n s i d e r a c i ô n  de l o s  s i g u i e n t e s  

hechos :

La p re s e n c i a  de g rupos  m e t i l o  en p o s i c i ô n  meta del  â c id o  benzo ico  

aumenta, debido a l  e f e c t o  +1 de es tos  r a d i c a l e s ,  l a  dens idad  e l e c t r ô n i c a  

del  a n i l l o  bencén ico  como l o  demuest ra el  aumento de l a s  v e l o c id a d e s  r e ­

l a t i v e s  de n i t r a c i ô n  y b romaciôn  del  â c id o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o  f r e n t e  

a l a s  del  âc id o  b e n z o ic o .  Sin embargo,  la  dens idad  e l e c t r ô n i c a  del  o x î ­

geno del  grupo c a r b o x i l o  no debe verse  a fe c t a d a  de forma s u s t a n c i a l  y 

por  t a n t o  tampoco debe v a r i e r  l a  d i s p o n i b i 1 i dad de l o s  pares de e l e c ­

t r o n e s  del  ox îgeno  f r e n t e  al  a taque del  r e a c t i v o  e l e c t r ô f i 1o .

Esta a f i r m a c i ô n  l a  basamos en que se ha demost rado que l a  p re s e n ­

c i a  de m e t i l  os en p o s i c i ô n  meta del  grupo c a r b o x i l o  i n f l u y e  poco sobre 

l a  capac idad  con j  u g a t i  va de e s te  g ru po ,  como se observa  al  comparar l o s  

ângu los  de t o r s  i  ôn del  grupo c a r b o x i l o  en lo s  âc id os  o r t o - t o l u i c o , y
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2 , 3 - d i m e t i  1 , 2 , 4 - d i m e t i 1, 2 , 5 - d i m e t i l  y  2 , 6 - d i m e t i  1 benzo l  cos (123)  (Ta­

b l a  XXI ) .

ACIDO ANGULO DE TORSION

o - t o l u i c o 36

2 , 3 - d i m e t i l b e n z o i c o 42

2 , 4 - d i m e t i l b e n z o i c o 9

2 , 5 - d i m e t i 1 ben zo lco 37

2 , 6 - d i m e t i l b e n z o i c o 62

TABLA XXI

E f e c t i v a m e n t e , m i e n t r a s  l a  i n t r o d u c t i o n  de un m e t i l o  en p o s i c i ô n  

para aumenta l a  c o n j u g a c l ô n  del  c a r b o x i l o ,  re duc i endo  su ângu lo  d e t o r -  

s i ô n  en 27° ,  l a  p r e s e n c 1 a de un m e t i l o  en meta no modi f i c a  en a b s o l u t o  

e s te  ângulo y por  t a n t o  l a  c o n j u g a c l ô n  del  c a r b o x i l o .

En co n s e c u e n c ia , l a  i n t r o d u c c i ô n  de dos grupos m e t i l o  en p o s i c i o  

nés meta del  qrupo c a r b o x i l o ,  a l  aumentar  l a  dens idad  de l  a n i l l o  be n c '  

n i c o ,  debe o r i g i n a r  un aumento p r o p o r c i o n a l  del  mecanismo normal  de a 

que del  e l e c t r o f i l o  a l  nuc le o  a ro m â t i c o  y una d i s m in u c i ô n  p r o p o r c i o n a l  

del  mecanismo de a taque  al  ox îgeno  del  c a r b o x i l o ,  puesto que se mant i  

ne co n s ta n t e  la  di  s p o n i b i 1 i dad  e l e c t r ô n i c a  del  ox îg eno .  Todos estos  

f a c t o r e s  re dun da r î an  en una d i s m i n u c i ô n  de l a  r e l a c i ô n  o r t o / p a r a . Sin 

embargo se ob se rv a ,  segûn se ha demost rado e x p é r i  mental  mente,  e l  resu  

tado  op ues t o ,  l o  que nos p e r m i t e  a f i r m a r  que el  mecanismo de la  0 - n i t  

c i ô n  no debe ser  el  causan te  de l a  a l  ta  r e l a c i ô n  o r t o / para observada

En c o n t r a  de es te  razo namien to  se p o d r î a  a rgumente r  que 1 os e fe
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to s  e s t e r  1 COS de 1 os m e t i l o s  p r o v o c a r î a n  una d l s m i p u c i ô n  s i g n i f i c a t i -  

va en el  p o r c e n t a j e  de i sômero p a r a . Pero a l  comparer  la s  r e l a c i o n e s  

o r t o / para del  â c i d o  3 , 5 - d l m e t i 1be n z o ic o  y del  meta - x i l e n o  se c o n f i rm a  

que 1 os f a c t o r e s  e s t é r i c o s  no son un f a c t o r  d é te r m i n a n t e  de l a  o r i e n t a -  

c i ô n ,  ya que de ser  as î  e l  p o r c e n t a j e  de i sômero 2 en e l  âc i do  3 , 5 - d i ­

me t i  1 benzo i co d e b e r î a  se r  menor que e l  de isômero 4 en el  meta - x i 1eno 

cuando e x p e r i m e n t a l  mente se demuest ra que l a  s u s t i  t u c i ô n  en p o s i c i ô n  2 

del  â c id o  es aprox imadamente 11 veces mayor que en l a  p o s i c i ô n  4 del  

meta - x i l e n o .

F i na lmente  bay que hacer  menciôn de un hecho cuya e x p l i  c ac i ôn  es 

t o t a l  mente i n c o m p a t i b l e  con l a  t e o r î a  de l a  0 - n i t r a c i ô n .  Expe r im ent a l  - 

mente se ha observado que l a s  mâs al  tas  r e l a c i o n e s  o r t o / para se han 

en c o n t r a d o  en a q u e l 1 as r e a c c i o n e s  que se l l e v a n  a cabo en medio âc ido  

s u l f û r i c o  c o nce n t rad o  del  98%. Pero en e s te  medio el  grupo c a r b o x i l o s e  

e n c uen t r a  p ro to nado  en un 99,98% ( 1 2 4 ) ,  l o  que m o t i va  que la  f i j a c i ô n  

del  r e a c t i v o  e l e c t r ô f i 1o se vea f u e r t e m e n t e  d i s m i n u i d a ,  con l o  que la  

r e l a c i ô n  o r t o / para de b e r î a  se r  menor.

Por t a n t o  podemos d e c i r  que en n u e s t r o s  s u s t r a t o s  el  e f e c t o  d e l à  

0 - n i t r a c i ô n  no debe ser  e l  causan te  de l a  p r e f e r e n t e  s u s t i t u c i ô n  en 

p o s i c i ô n  o r t o .

2 ° . -  E fe c t o s  e l é c t r i c o s  c o n j  u g a t i  v o s .

Las al  tas  r e l a c i o n e s  o r t o / para se pueden i n t e r p r e t e r  en base a la  

t e o r î a  que p o s t u l a  que la  o r i e n t a c i ô n  p r e f e r e n t e  a la  p o s i c i ô n  o r t o  se 

debe a l a  mayor c o n t r i b u c i ô n  de l a s  e s t r u c t u r a s  résona n te s  de t i p o  p a r a - 

q u i n ô n i c o .  A s î ,  po r  e j e m p l o ,  al  c o n s i d e r a r  la s  fo r m u l a s  canôni  cas del
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â c i d o  benzo ico  ( F i g .  22) en l a s  que aparece una b a j a  dens idad  de carga 

en l a s  p o s i c io n e s  o r t o  y p a r a , se acepta que l a  e s t r u c t u r a  p a ra - g u i n ô -  

n ic a  es la  mâs e s t a b l e  ( 6 8 ) .  Por t a n t o  l a  dens idad  e l e c t r ô n i c a  se râ mâs 

ba ja en la  p o s i c i ô n  p a r a , y por  consi  gu i  en te l a  s u s t i t u c i ô n  en o r t o  de- 

berâ p redominar  sobre  la  p a r a .

F igu ra  22.

De es ta forma se e x p l i c a  1ôg icamente e l  da to  e x p e r i m e n ta l  de que 

la s  mas al  tas r e l a c i o n e s  o r t o / para se e n c u e n t r a n ,  p r e c i s a m e n t e , cuando 

se r e a l  1zan l a s  re a cc io n e s  de sus t i t uc i ôn  en medio âc id o  f u e r t e ,  ya 

que a l  p r o t o n a r s e  el  grupo c a r b o x i l o  se aumenta l a  capaci  dad c o n j u g a t i  

va -M de es te  g ru po ,  con l o  que l a  d e s a c t i v a c i ô n  en l a  p o s i c i ô n  para 

ha de ser  aûn mayor que en c o n d i c io n e s  no rma les .

3 ° . -  E fe c t o s  e l é c t r i c o s  i n d u c t i v o s .

Es é v i d e n t e  que l a  n a t u r a l eza de 1 os es tados  de t r a n s i c i ô n  en la  

rea cc i ones  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a t i e n e  un p ro f o n d e  e f e c t o  sobre 1 

s e l e c t i  V i dad p o s i c i o n a l .  De forma que s i  suponemos, como parece  ampl i  

mente aceptado para s u s t r a t o s  s i m i 1 a res a 1 os n u e s t r o s ,  que e l  estado 

de t r a n s i c i ô n  se asemeja a l  i n t e r m e d i o  de Wheland,  l a  d i s t r i b u c i ô n  de 

i sômeros o b te n i d a  ha de r e l a c i o n a r s e  con l a  d i s t r i b u c i ô n  de carga en e
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tos  i n t e r m e d i o s  ( c a t i o n e s  c l c l o h e x a d i e n l l o ) .

E s t u d i o s  de RUN sobre  comp le jos  a ( 1 2 5 ) ,  i n c lu y e n d o  un e s t u d i o  

del  p r o p i o  c a t i ô n  c i  c l o h e x a d i e n i  1 o (126) y c â l c u l o s  semie m p î r i cos SCF , 

nos 1nd 1 can una d i s t r i b u c i ô n  de l a  carga p o s i t i v a  en es tos  com p le jos  de 

l a  forma s i gu i  en te  : un 5-10% de la  carga en cada una de l a s  p o s i c i o n e s  

me ta , aproximadamente un 25% en cada p o s i c i ô n  o r t o  y a l r e d e d o r  de un 

30% en el  carbono para ( r e l a t i v a s  es ta s  p o s i c io n e s  a l  grupo m e t i l e n o )  

(F i  g. 23 ) .

0,30

0,10 0,10

F ig ur a  23.

Suponiendo que es to s  va l  o res no se v i e r a n  s u s t a n c i a l m e n t e  a f e c t a -  

dos por  l a  p r e s e n c i a  de 1 os s u s t i t u y e n t e s  p ré s e n t e s  en n u e s t r a s  mo lécu- 

l a s ,  podemos c o n s i d e r a r  l a  s i t u a c i ô n  que se o r i g i n a r î a  por  un a taque del  

r e a c t i v o  e l e c t r ô f i l o  a l a s  dos p o s i c i o n e s  ( o r t o  y p a r a ) d i s p o n i b l e s  en 

nu es t ro s  s u s t r a t o s  ( F i g .  24 ) .

El a taque en p o s i c i ô n  para e s t a r â  poco f a v o r e c  i do puesto que,  p re -  

c i  samente , el  âtomo de carbono que h a b r i a  de s o p o r t a r  la  mayor f r a c c i ô n  

de carga p o s i t i v a  se e n c uen t r a  d i r e c t a m e n t e  un ido  a l  grupo mâs e l e c t r o -  

n e q a t i v o  ( c a r b o x i l o ) .  M i e n t r a s  que en e l  caso del  a taque a l a  p o s i c i ô n  

o r t o  la  mayor f r a c c i ô n  de carga  p o s i t i v a  e s t a r î a  sobre  el  carbono  unido
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COOH
030

0,100,10

F ig u r a  2 4 .

a un grupo m e t i l o  que puede e s t a b i 1 i z a r l a  con su e f e c t o  i n d u c t i v o  + 1 .

De todo l o  a n t e r i o r m e n t e  expues to  parece demostrado que l a  a l t a  

r e l a c i ô n  o r t o / para o b t e n i d a  en todos  1 os âc i dos  3 , 5 - d i a l  qu i  1benzo icos  

se debe fundamenta l  mente a 1 os e f e c t o s  c o n j u g a t i v o s  e i n d u c t i  vos d e l o s  

s u s t i t u y e n t e s  y no al  mecanismo de l a  0 - n i t r a c i ô n  u o t r o s  mecanismos 

e s p e c i a l e s  de r e a c c i ô n .

Ig u a 1 mente podemos a f i r m a r  que 1 os e f e c t o s  o r i e n t a d o r e s  p r i n c i p a ­

l e s  se deben a l  grupo c a r b o x i 1o , s iend o  menos i m p o r t a n te s  1 os deb idos  

a 1 os grupos a l  qui  1o. Esto se puede j  u s t i  f i  ca r  en base a 1 os hechos s i - 

gui  entes  :

1 ° . -  Los r e s u l t a d o s  de l a s  r e a c c i o n e s  de compet i  c iô n  de es to s  âc i  

dos (Tab la XV) nos i n d i c a n  que se t r a t a  de s u s t r a t o s  f u e r t e m e n t e  desac­

t i  v ad os , por  l o  que se deduce una mayor i m p o r t a n c ia  de 1 os e f e c t o s  de­

s a c t i v a n t e s  del  grupo c a r b o x i l o  r e s p e c t o  de 1 os a c t i v a n t e s  de 1 os g r u ­

pos a l q u i l o .

2 ° . -  En e l  â c id o  be n z o ic o  se observan  igua lme nte  unas a l  tas  r e l a ­

c io ne s  o r t o / p a r a .
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3 ° . -  Los r e s u l t a d o s  seüa lan  un aumento de l a  r e l a c i ô n  o r t o / para 

en c o n d i c i o n e s  en l a s  que se fa v o r e c e  la  p r o t o n a c i ô n ,  cosa que so lo  

puede o c u r r i r  en el  g rupo  c a r b o x i l o  y no en 1 os g rupos a l q u i l o .

En resumen,  podemos c o n c l u i r  que en 1 os âc i dos  3 , 5 - d i a  1 qui  1ben- 

z o i c o s  l a s  a l  ta s  r e l a c i o n e s  o r t o / para que se o b t i e n e n  en l a s  r e a c c i o ­

nes de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f 11 a a r om St ica  se deben fundamentalmente  a 

1 os e f e c t o s  o r i e n t a d o r e s  del  grupo c a r b o x i l o ;  l a  i n t r o d u c c i ô n  en p o s i ­

c i ô n  meta de r a d i c a l e s  a l q u i l o ,  donadores de e l e c t r o n e s , aumenta l a  f a -  

c l l i d a d  de a taque  en o r t o , s i n  t e n e r  que a c u d i r  a e f e c t o s  e s t é r i c o s  para 

su e x p l i  c a c i ô n .

4 .5  COMpiiRAClON DE LAS RELACIONES ORTO/PARA OBTENIDAS EN LAS REACCIO­
NES DE SUSTITUCION ELECTROFILA DE LOS ACIDOS 3 .5 -DIHETIL  Y 2 . 3 . 5 -
TRIMETILBENZOICOS.

La i n t r o d u c c i ô n  de un grupo m e t i l o  en p o s i c i ô n  o r t o  r e s p e c t o  del  

g rupo c a r b o x i l o  (caso  del  â c id o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1b e n z o i c o ) rompe, segûn 

se ha demost rado e x p e r i m e n t a l  mente ( 7 6 ) ,  l a  c o n j u g a c l ô n  del  grupo c a r ­

b o x i l o  a l  o b l i g a r l e  a g i r a r  un ângu lo  de 46° con re s p e c t o  al  p iano del  

a n i l l o  a r o m â t i c o ,  con l o  que s i  no se cons i  gue una desc on ju gac iô n  com­

p l é t a ,  que r e q u i r i r î a  un ângu lo  de 9 0 ° ,  s i  ha de p e rd e rs e  una buena 

p a r t e  de l a  c o n j u g a c l ô n .

■En base a e s to s  da tos  e x pér im en ta  1 e s , c o n f i  rmados para o t r o  t i p o  

de compuestos ( 1 2 7 ) ,  se p o d r i a  p r e d e c i r  que l a s  r e l a c i o n e s  o r t o / para 

que se ob tengan  en l a s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a del  â c i d o

2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1ben zo ico  d e b e r l a n  se r  c o n s i d e r a b le m e n t e  i n f e r i o r e s  a l a s  

o b t e n i d a s  para e l  â c i d o  3 , 5 - d i m e t i 1b e n z o i c o , ya que al  romperse l a  con-  

j u g a c i ô n  del  grupo c a r b o x i l o  d i s m i n u i r â  su e f e c t o  c o n j u g a t i v o  -M y por
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t a n t o ,  como hemos v i s t o  en e l  apar ta do  a n t e r i o r  ( 4 . 4 ,  2° X no e x i s t i r i a  

una tan  acusada d e f i c i e n c i a  de carga en l a  p o s i c i ô n  para del  â c i d o

2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o .

Los r e s u l t a d o s  o b t e n i d o s  en l a s  r e a c c i o n e s  de s u s t i t u c i ô n  del  â c i ­

do 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o  i n d i c a n  que l a s  r e l a c i o n e s  o r t o / para que se 

o r i g i n a n  son,  en g e n e r a l ,  sen s ib le m e n t e  i n f e r i o r e s  a la s  r e l a c i o n e s  1/2 

o r t o / para del  â c i d o  3 , 5 - d i m e t i I b e n z o i c o  en l a s  mismas r e a c c i o n è s  (Ta­

b l a  X X I I ) .

R e la c i o n e s  o r t o / p a r a

Medio de r e a c c i ô n

NO3H

NO3H

SO4H2

CHgCHgNOg

BF^NOg-Su l fo lano

CH3NO2BF4NO2 

BrOH (H*)

Br^  - CH3COOH

3 , 5 - d i m e t i 1 - 
benzo ico  ( * )

29,2

13,5

6 .7

7,9

3.5

6 .5

2 , 3 , 5 - t r i m e t i l -
benzo ico

15,4

9 ,5

8 .4

4 ,1

1.4

3.4

( * )  R e la c io n e s  1/2 o r t o / para 

TABLA X X I I .

Conviene s eR a la r  ahora que e l  a l t o  p o r c e n t a j e  de i sômero  o r t o  

f r e n t e  al  pequeno p o r c e n t a j e  de i sômero -pa ra  o b t e n i d o  en es tas '  r e a c ­

c i o n e s ,  hace que pequeRas v a r i a c i o n e s  en e l  t a n t o  por  c i e n t o  de isôme- 

ros o r i g i n e  cambios b a s t a n t e  a p r e c i a b l e s  en l a s  r e l a c i o n e s  o r t o / p a r a , 

pero que r e a lm ent e  no son tan  s i g n i f i c a t i v e s  como en un p r i n c i p i o  pue- 

da p a re c e r .

Cons iderando  que 1 os r e q u i s i t e s  e s t é r i c o s  para ambos s u s t r a t o s
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deben ser  c om pa ra b l e s , 1 os r e s u l t a d o s  o b t e n i d o s  en l a s  r e a c c i o n e s  de 

s u s t i t u c i ô n  e l e c t r ô f i l a  de ambos â c i d o s  nos c o n f i r m a n  que la  perd i da 

de c o p l a n a r i d a d  de l  grupo c a r b o x i l o  con el  a n i l l o  a r o m â t i c o ,  en el  â c i ­

do 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o ,  o r i g i n a  una p é r d i d a ,  aunque no t o t a l ,  de la 

c o n j u g a c l ô n .  Hecho que se r e f l e j a  en una menor r e l a c i ô n  o r t o / para como 

consecuenc ia  de l a  d i s m i n u c i ô n  del  e f e c t o  -M del  grupo c a r b o x i l o .

La p é r d i d a  t o t a l  de c o n j u g a c l ô n  hay que r e c h a z a r l a ,  deb ido  a que 

l a s  v e l o c id a d e s  r e l a t i v e s  de r e a c c i ô n  f r e n t e  a l  benceno de 1 os âc idos

3 , 5 - d i m e t i 1 y 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o s  s u g i e r e n  un compo r tam ien to  s i m i ­

l a r  del  grupo c a r b o x i l o  en ambos s u s t r a t o s ,  que es tân  fu e r te m e n t e  de­

s a c t i  vados , s i en do  l a  v e l o c i d a d  r e l a t i v a  muy s i m i l a r  en 1 os dos s u s t r a ­

t o s .  Ademâs, s i  en r e a l i d a d  e l  e f e c t o  -M se p e r d i e s e  y el  e f e c t o  -1 fu e -  

se muy i n t e n s o ,  l a  d e s a c t i v a c i ô n  de e s te  u l t i m o  de b e r î a  acusarse  fu n d a ­

menta lmente en l a s  p o s i c io n e s  o r t o , donde a p a r e c e r î a  un «+ muy s u p e r i o r  

al  de la  p o s i c i ô n  para y por  t a n t o  la  mayor s u s t i t u c i ô n  o c u r r i r î a  en 

es ta  u l t i m a  p o s i c i ô n .  Esta h i p ô t e s i s  ha s i do demost rada e x p e r i m e n t a l - 

mente en e s t u d i o s  r e a l i z a d o s , d e n t r o  de n u e s t r o  grupo de t r a b a j o ,  con 

s u s t r a t o s  en 1 os que el  s u s t i t u y e n t e  del  a n i l l o  bencéni  c o , en l u g a r  de 

t e n e r  e f e c t o s  -H y - I ,  p rés en ta  solamente  e l  efecto i n d u c t i  vo - I  (3)  y 

en 1 os que el  p ro d u c t o  p r i n c i p a l  es el  de s u s t i t u c i ô n  en p o s i c i ô n  p a r a .

4 .6  COMPARACION DE LAS VELOCIDADES RELATIVAS AL BENCENO Y FACTORES
PARCIALES DE VELOCIDAD DE LOS ACIDOS 3,5-DIALQUIL Y 2 , 3 , 5 - T R I -
METILBENZOICOS.

Los r e s u l t a d o s  de l a s  v e l o c i d a d e s  r e l a t i v e s  y f a c t o r e s  p a r c i a l e s  

de v e l o c i d a d  enco n t rado s  para 1 os â c i d o s  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1 , 3 , 5 - d i  t e r b u -  

t i l  y 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o s ,  j u n t o  con 1 os da to s  b i b l i o g r â f i c o s  res e -
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nados para el  â c i d o  3 , 5 - d i m e t i 1b e n z o i c o , se i n d ic a n  en la  ta b l a  XV. A 

l a  v i s t a  de e s t o s  da tos  podemos sacar  las  s i g u i e n t e s  c o n c l u s i o n e s  :

1 ° . -  Todos 1 os â c i d o s  3 , 5 - d i a l  qui  1benzoicos  estân  f u e r t e m e n t e  de­

s a c t i  vados , l o  que se debe a l a  d e s a c t i vac iôn  p ro duc ida por el  grupo  

c a r b o x i 1o.

2 ° . -  La comparac iôn  de l a s  v e l o c id a d e s  r e l a t i vas de n i t r a c i ô n  de 

es tos  âc idos  f r e n t e  al  benceno con l a  de n i t r a c i ô n  del  â c i d o  b e n z o i c o ,  

nos pe rm i t e  c o n c l u i r  que l a  i n t r o d u c c i ô n  de 1 os grupos a l q u i l o  p rovoca 

que l a  v e l o c id a d  de r e a c c i ô n  se m u l t i  p l i  que por un f a c t o r  ap ro x i  mado 

de 10. Esto es una consecuenc ia  1ô g i c a  del  e f e c t o  a c t i v a n t e  que s iem- 

pre supone la  i n t r o d u c c i ô n  de grupos a l q u i l o  en el  a n i l l o  bencén ico  

(Me > i - P r  > t - B u )  ( Tab la  X X I I I ) ,  va 1 o res to t a lm e n t e  de acuerdo ,  segûn 

era de e s o e r a r , con 1 os da to s  encon t rados  en la  b i b l i o g r a f i a  sobre la s  

v e l o c i d a d e s  r e l a t i v e s  en l a  s e r i e  de a l q u i I be n c e n o s  (T ab la  XXIV).

Ac ido  V e l . r e l . / C g H g  V e l . r e l . /CgHgCOOH

Benzoico 3 ,9 .1 0 "®  1

3 .5 -d iM eBe nzo i co  40 ,0 . 1 0 "®  10,2

3 . 5 - d i i P r B e n z o i c o  33 ,0 .1 0 "®  8 ,5

3 . 5 - d i t B u B e n z o i c o  23 ,0 . 1 0 "®  5 ,8

TABLA X X I I I .

3 ° . -  La comparac iôn  de 1 os f a c t o r e s  p a r c i a l e s  de v e l o c i d a d  en la s  

d i s t i n t a s  p o s i c i o n e s  de l  a n i l l o  a ro m â t i c o  para 1 os casos de l  â c i d o  ben­

z o i c o  y 1 os 3 , 5 - d i a l q u i l  y 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o s ,  nos p e rm i t e  d e t e r ­

m iner  la  a c t i v a c i ô n  de l a s  p o s i c i o n e s  o r t o  y p a r a , con re s p e c t o  al  g r u -
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Compuesto V e l . r e l .

C6"e 1

CgHg-He 23

CgHg- IPr  18

CgHg-tBu 15

TABLA XXIV

po c a r b o x i l o ,  o r i g i n a d a  por  la  I n t r o d u c c i ô n  de 1 os grupos a l q u i l o  (Ta­

b l a  XXV).

FACTORES DE ACTIVACION 

o r t o  para

Ac ido  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o  63 20

Acido  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1b enzo ic o  53

Ac ido  3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o  36

Ac ido  2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o  149 90

F. p a r c i a l  de l  â c id o  a l q u i I b e n z o  i co
F a c t o r  de a c t i v a c i ô n

F. p a r c i a l  del  âc i do  benzo ico  
(par a  cada p o s i c i ô n )

TABLA XXV.

De es tos  r e s u l t a d o s  cabe c o n c l u i r  dos hechos i m p o r t a n t e s  r e s p e c ­

to  a la  a c t i v a c i ô n  p r od uc i da  por 1 os g rupos  a l q u i l o .

a . -  Den tro de l a  s e r i e  de 1 os â c i d o s  3 , 5 - d i a l q u i l b e n z o i c o s  el  

e f e c t o  a c t i v a n t e  de 1 os grupos a l q u i l o  se mani f i e s t a  de forma mâs acusa­

da en l a  p o s i c i ô n  o r t o  re s p e c t o  del  grupo c a r b o x i l o .
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Este hecho es t a  t o t a l m e n t e  de acuerdo  con 1 os da tos  e x p é r i m e n t a ­

l e s  encon t r ados  para l a  s e r i e  de al  qu i  1bencenos,  en l a  que observâmes 

( v e r  p a r t e  t e ô r i c a  de es ta  Memoria)  un l i g e r o  aumento del  f a c t o r  p a r ­

c i a l  de v e l o c i d a d  de l a  p o s i c i ô n  para ( f > f ) ,  m i e n t r a s  que el  

f a c t o r  p a r c i a l  de v e l o c i d a d  de la  p o s i c i ô n  o r t o  d i s m i n u i a  acusadamente 

al  aumentar  el  tamarSo del  grupo a l q u i l o  ( f  >> ) .  Por t a n t o  es

l ô g i c o  pensar  q u e , en lo s  âc ido s  3 , 5 - d i a l q u i l b e n z o i c o s ,  la  p o s i c i ô n  

o r t o  es té  mâs a c t i v a d a  que la  p o s i c i ô n  p a r a , ya que es ta  es a su vez 

dob le  p o s i c i ô n  o r t o  r e s p e c t o  a l o s  g rupos a l q u i l o ,  con l o  que su f a c ­

t o r  p a r c i a l  de v e l o c i d a d  deberâ d i s m i n u i r  muy c o n s id e r a b le m e n te  a l  au­

mentar  e l  tamafio de l o s  s u s t i  t u y e n t e s  que l a  f l a n q u e a n .

b . -  Al comparar  l o s  da tos  de l o s  f a c t o r e s  de a c t i v a c i ô n  de los  

âc i do s  3 , 5 - d i m e t i 1 y 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o s ,  observâmes l a  r e l a c i ô n  

e n t r e  lo s  f a c t o r e s  de a c t i v a c i ô n  de l a s  p o s i c i o n e s  o r t o  y para que se 

expresa en la  t a b l a  XXVI.

F.A.  o r t o  /  F.A.  para 

Ac ido  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o  3,15

Ac ido  2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o  1,66

TABLA XXVI

Se deduce,  en base a es to s  r e s u l t a d o s ,  que l a  i n t r o d u c c i ô n  de un 

grupo m e t i l o  en p o s i c i ô n  o r t o , r e s p e c t o  del  grupo c a r b o x i l o ,  d u p l i c a l a  

a c t i v a c i ô n  de la  p o s i c i ô n  para r e s p e c t o  a la  a c t i v a c i ô n  en l a  p o s i c i ô n  

o r t o . Este hecho no t i e n e ,  desde e l  pun to  de v i s t a  de l  e f e c t o  + 1 del  

grupo m e t i l o ,  e x p l i c a c i ô n  l ô g i c a  ya que ambas p o s i c i o n e s ,  a l  e s t a r  en 

meta re s p e c t o  de e s te  g r up o ,  se v e r î a n  a f e c t a d a s  po r  i gua1. Por ta n t o
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hay que pensar  que es t a  d i f e r e n c i a  de a c t i v a c i ô n  v ie n e  mot i vada  por el  

grupo c a r b o x i l o ,  y por  c o n s i g u l e n t e  debe de se r  causada por  la i n t r o -  

du c c iô n  de l  g rupo m e t i l o  en p o s i c i ô n  o r t o , hecho que o b i i  ga al  grupo 

c a r b o x i l o  a g i r a r  un ângu lo  de 46° y por  t a n t o  p e rd e r  p a r c i a l m e n t e  la  

c o n j u g a c l ô n ,  l o  que se mani f i  e s t a  en una menor d e s a c t i v a c i ô n  de la  po­

s i c i ô n  p a r a .

4 ° . -  Si  po r  o t r a  p a r t e  comparâmes l o s  f a c t o r e s  p a r c i a l e s  de v e l o ­

c i d a d  de l o s  â c i d o s  3 , 5 - d i m e t i l  y  2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o s  con lo s  del  

meta- x i 1e n o , en l a  r e a c c i ô n  de n i t r a c i ô n ,  podemos o b te n e r  una medida 

s e m i c u a n t i  t a t i  va de la  i n f l u e n c i a  del  grupo c a r b o x i l o  en la  o r i e n t a ­

c i ô n  p r e f e r e n t e  a o r t o  ( F i g .  2 5 ) .

ÇH 3

HOOC CH

120

HOOC

^po ^po
  = 30 - —  = 16

^ 0 0  ^ 0 0

F ig u r a  2 5 .

Podemos d e d u c i r  que s i  el  e f e c t o  de l o s  grupos m e t i l o  c o l a b o r a  

en la  o r i e n t a c i ô n  p ré dominan te  a la  p o s i c i ô n  o r t o , e l  hecho de que en 

ambos casos e s t u d i a d o s  por n o s o t r o s  e l  coc i en te  f p Q / f g g  sea 4 y 7,5 

veces mayor que e l  c o r r e s p o n d i e n t e  a l  meta - x i l e n o , nos p e r m i t e  a f i r ­

mar que l a  o r i e n t a c i ô n  p r e f e r e n t e  a l a  p o s i c i ô n  2 , observada en nues­

t r o s  s u s t r a t o s ,  se debe fundam enta lmente  a l  e f e c t o  del  grupo c a r b o x i l o .
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aunque eso s î  r e f o r z a d o  por  l o s  e f e c t o s  o r i e n t a d o r e s  de l o s  grupos 

m e t i l o .

5 ° . -  Por O l t i m o ,  podemos comparar l o s  f a c t o r e s  p a r c i a l e s  de ve ­

l o c i d a d  encon t rados  e x p e r i m e n t a l  mente para cada una de l a s  p o s i c i o n e s  

de l o s  âc id os  a l  qui  1benzo i  cos e s tu d i a d o s  por  n o s o t r o s  y l o s  f a c t o r e s  

p a r c i a l e s  de v e l o c i d a d  c a l c u l a d o s  a l  a p l i c a r  e l  p r i n c i p i o  de a d i t i v i -  

dad,  en base a l o s  datos  de l o s  f a c t o r e s  p a r c i a l e s ,  r e c o g i d o s  en la  

b i b l i o g r a f i a , para n i t r a c i o n e s  del  t o l u e n o ,  e t i 1benceno , i s o p r o p i 1ben­

ceno ,  t e r b u t i l b e n c e n o  y â c i d o  benzo ico  (27) ( Tab l a  X X V I I ) .

A p a r t i r  de l o s  va l  o res  de f a c t o r e s  p a r c i a l e s  de v e l o c i d a d  c a 1 - 

c u la do s  t e o r i c a m e n t e , se pueden c a l c u l a r  l a s  v e l o c i d a d e s  r e l a t i v e s  de 

r e a c c i ô n  y p o r c e n t a j e s  de i sômeros  formados en l a  r e a c c i ô n  de cada uno 

de l o s  s u s t r a t o s  e s t u d i a d o s  ( Tab la  X X V I I I ) .

Como es s a b i d o ,  e l  p r i n c i p i o  de a d i t i v i d a d  s o l o  es una apro x ima-  

c i ô n ,  te n i e n d o  una i m p o r t a n t e  l i m i t a c i ô n  en compuestos a l t a m e n t e  su s ­

t i  t u i d o s , en l o s  que el  impedimento e s t é r i c o  es e v i d e n t e m e n t e  mâs im­

p o r t a n t e  que en l o s  compuestos monosus t i  t u i d o s . Ten iendo  en cuenta e s ­

t a  l i m i t a c i ô n ,  a l a  v i s t a  de l o s  r e s u l t a d o s  t e ô r i c o s  y e x p é r i m e n t a l e s  

podemos sacar  l a s  s i g u i e n t e s  c o n c l u s i o n e s :

a . -  En l a  s e r i e  de l o s  â c i d o s  3 , 5 - d i a l q u i l b e n z o i c o s  l a s  v e l o c i d a  

des r e l a t i v e s  e x p é r i m e n t a l e s  son muy i n f e r i o r e s  a l a s  c a l c u l a d a s  t e o r i  

camente ,  s iendo  l a s  r e l a c i o n e s  f ^ / f ^  e x p é r i m e n ta l e s  muy s u p e r i o r e s  a 

l a s  t e ô r i  c a s . Ambos r e s u l t a d o s  se e x p l i  can s i  cons idérâmes  l o s  i m p e d i - 

mentes e s t é r i c o s  e x i s t e n t e s  en l a s  molécu las  e s t u d i a d a s , que se o b s e r ­

van fundamental  mente en un descenso c o n s i d e r a b l e  de l a  s u s t i t u c i ô n  en 

1 a p o s i c i ô n  p a r a .
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b . -  Al comparar  l o s  da tos  c o r r e s p o n d i e n t e s  a l o s  âc i dos  3 , 5 - d i -  

m e t i l  y 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o s  se observa  una d i s p a r i d a d  en cuan to  a 

l o s  r e s u l t a d o s  e x p é r i m e n t a l e s  y t e ô r i c o s  de sus v e l o c id a d e s  r e l a t i v e s  

y r e l a c i o n e s

Teor icamente  el  â c id o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o  debe r i a  se r  1,4 ve­

ces menos r e a c t i v o  que e l  â c id o  3 , 5 - d i n e t i 1b e n z o i c o , mi e n t r a s  que e x ­

p e r i m e n t a l  mente se ha d e te rm i  nado que es 1,26 veces mâs r e a c t i v o .

Por o t r a  p a r t e ,  l a  r e l a c i ô n  f ^ / f ^  t e o r i  camente deber î a  se r  i g u a l  

en ambos â c i d o s ,  pero e x p e r i m e n t a l  mente  se ha observado  que es a p r o x i ­

madamente el  dob le  en e l  caso del  â c i d o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o .

De es ta s  dos o b s e r v a c i o i i e s  podemos d e d u c i r ,  s i  cons idérâmes  que 

e l  r e q u e r i m i e n t o  e s t é r i c o  en l a s  p o s i c i o n e s  l i b r e s  de ambos â c i d o s  es 

i g u a l ,  que la  i n t r o d u c c i ô n  del  grupo m e t i l o  en p o s i c i ô n  2 , a l  romper 

l a  c o p l a n a r i d a d  de! grupo c a r b o x i l o  con e l  a n i l l o  a r o m â t i c o ,  o r i g i n a  

una r u p t u r a  p a r c i a l  de l a  c o n j u g a c l ô n , que se mani f i  es ta  en una d i s m i ­

nuc iôn  del  e f e c t o  -M del  grupo c a r b o x i l o .  Este hecho r e p e r c u t e  en la  

mo lécu la  a r om â t i c a  en e l  s e n t i  do de una 1 i  géra a c t i v a c i ô n  del  a n i l l o  

b en c é n ic o ,  que se m a n i f i e s t a  fundamenta l  mente en la  p o s i c i ô n  p a r a , ya 

que a l  di  smi nu i  r  e l  e f e c t o  -M del  grupo c a r b o x i l o  la  d e f i c i e n c i a  de 

c a r g a , en es ta  p o s i c i ô n ,  d i s m i n u i r â  c o n s i d e r a b l e mente.

c . -  Si se acepta que l a s  v a r i a c i o n e s  enc on t radas  e n t r e  l a s  r e l a ­

c io nes  f ^ / f p  e x p e r i m e n ta l  es y t e ô r i  cas son consecuenc ia  de l o s  e f e c t o s  

e s t é r i c o s , q u e  evidentemente no pueden s e r  c ons i der ados  en e l  p r i n c i p i o  de 

a d i t i v i d a d ,  podemos c a l c u l e r  l a  i m p o r t a n c i a  aproximada de es to s  e f e c t o s  

para cada p o s i c i ô n .  A s î ,  a l  hacer  el  coc i ente e n t r e  la s  r e l a c i o n e s  f ^ / f p



, Compuesto %

Ac1 do 3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o 120

Aci  do 3 , 5 - d i e t i l b e n z o i c o 154

Aci  do 3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o 100

Aci  do 3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o 68

Aci  do 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o 283

EXPERIMENTALES TEORICOS

30

39

16

fp ' p ' o / ' p

5656 494 11,5

4146 197 21,0

2013 44 45,8

784 6 130,7

7366 642 11,5

TABLA XXVII

EXPERIMENTALES TEORICOS

Compuesto V e l . r e l . %or to ï p a r a V e l . r e l  . %or to %para

Acido 3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o 4 0 . 1 0 ' ^ 98 ,4 1,6 1971.1 0" ^ 95 ,8 4 ,2

Aci  do 3 , 5 - d i e t i I b e n z o i c o 5 2 . 1 0 ' ^ 98 ,7 1,3 1 4 1 5 . 1 0 ' ^ 97 ,7 2 ,3

Acido 3 , 5 - d i i s o p r o p i I b e n z o i c o 33 .10 '® 100,0 - 6 7 7 . 1 0 ' ^ 98,9 1,1

Aci  do 3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o 2 3 . 1 0 ' ^ 100,0 - 263 .10 '® 99,6 0 ,4

Ac ido 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o 5 0 . 1 0 ' ^ 93,9 6,1 1334.1 0" ^ 92 ,0 8,0

TABLA X X V I I I .
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e x p e r i m e n t a l  es y t e ô r i c a s  (Tab l a  XXIX) para cada compuesto,  podemos 

o b s e r v e r  que en e l  caso del  meta- x i l e n o  la  p o s i c i ô n  2 es ta  2,86  veces

Compuesto

EXP. TEOR. EXP./TEOR.

m e t a - x i 1eno ( * ) 4 1,4 2,86

Ac id o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o 30 11,5 2,61

Ac id o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o 16 11,5 1,39

( * )  Se c o n s i d e r a n  como p o s i c i o n e s  o r t o  y para l a s  p o s i c i o n e s  4 y 2,  
r e s p e c t ! v a m e n t e .

TABLA XXIX.

mâs imped ida  que l a  4.  En el  caso del  â c id o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o  l a  po­

s i c i ô n  para es ta  2 ,61 veces mâs impedida  que la  o r t o , estando es ta  po­

s i c i ô n  1,1 veces mâs impedida que l a  p o s i c i ô n  4 del  meta - x i  l e n o .  Por 

t a n t o ,  l a  r e a c t i  v i  dad de la  p o s i c i ô n  o r t o  del  â c i d o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i ­

co de b e r î a  de se r  t e o r i c a m e n t e  menor que la  c o r r e s p o n d i e n t e  a la  p o s i ­

c i ô n  4 del  meta - x i 1e n o , r e s u l t a d o  c o n t r a r i o  a l  en co n t rad o  exp e r im en -  

ta l m e n t e  y que nos p e r m i t e  a f i r m a r  que l a s  a 1 ta s  r e l a c i o n e s  o r t o / para 

en co n t rada s  para e s t e  â c id o  no son una consecu enc ia  de l o s  e f e c t o s  e s ­

t é r i c o s  .

Por o t r a  p a r t e ,  a l  a n a l i z a r  l o s  r e s u l t a d o s  del  â c id o  2 , 3 , 5 - t r i ­

m e t i l b e n z o i c o  observamos que l a  p o s i c i ô n  para es solamente 1,39 veces 

menos r e a c t i v a  que l a  o r t o . Si c ons ideramos que el  r e q u e r i m i e n t o  e s ­

t é r i c o  en p o s i c i ô n  o r t o  del  â c id o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o  es i g u a l  que 

en la  c o r r e s p o n d i e n t e  p o s i c i ô n  del  â c i d o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o ,  r é s u l t a
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que en el  â c id o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i l b e n z o i c o  la  p o s i c i ô n  o r t o  es 1,88  veces 

menos r e a c t i v a  que l a  misma p o s i c i ô n  del  âc ido  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o .  Es­

te  hecho es e x p l i c a b l e  ûnicamente s i  se acepta una r u p t u r a  p a r c i a l  de 

l a  c o n j u g a c l ô n  del  g rupo c a r b o x i l o  como consecuenc ia del  grupo m e t i l o  

en p o s i c i ô n  2 , que se m a n i f e s t a r i a , como hemos v i s t o  en apa r t ados  an- 

t e r i o r e s ,  en una menor r e a c t i  v i dad  de la  p o s i c i ô n  o r t o .

4 .7  SINTESIS DEL ACIDO 3 ,5-DlISOPROPILBENZOICO.

La p r e p a r a c i ô n  del  â c id o  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1b e n z o i c o , que ha s i do 

abordada por  c i n c o  p r o c e d i m i e n t o s  d i f e r e n t e s , como se d e s c r i b e  en la  

p a r t e  t e ô r i c a  de e s ta  Memoria ( v e r  apa r t ado  2 . 1 1 ) ,  p rés en ta  una s e r i e  

grande de d i  f i  c u l t a d e s  l o  que ha mot i vado  que uni  camente se haya con-  

segu ido  la  s î n t e s i s  i n e q u i v o c a  de e s te  âc i do  so lo  a t r a v é s  de dos p r o ­

ce d i m ie n t o s  .

Los r e s u l t a d o s  de cada uno de e l 1 os se comentan a c o n t i n u a c i ô n :

1 ° . -  En l a  r e a c c i ô n  de m e t a l a c i ô n ,  d e s c r i  ta  por  C l a f f ,  no ha

s i do p o s i b l e  m e j o r a r  l o s  b a jo s  re n d i m i e n t o s  resehados por e s t e ,  po r  l o

que el  p r o c e d i m i e n t o  fu e  desechado.

2 ° . -  En e l  p r o c e d i m i e n t o  basado en l a  re a c c i ô n  de F r i e d e l - C r a f t s  

para l a  p r e p a r a c i ô n  de 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1ace to fenona  no fue p o s i b l e  su 

p r e p a r a c i ô n  y s e p a r a c i ô n ,  ya que se o b t i e n e  como p ro d u c to  de l a  r e a c ­

c i ô n  una mezcla de compuestos o r i g i n a d o s  como consecuenc ia  de t r a n s p o -  

s i c  i  ones i n t r a  e i n t e r m o l e c u l a r e s  de lo s  grupos i s o p r o p i l o s  ( v e r  p a r t e  

e x p e r i m e n t a l , a p a r t a d o  3 . 1 . 1 . 2 ) .  Por t a n t o  a l  no c o n s e g u i r  o b te n e r  en 

e s ta  re a c c i ô n  c a n t i d a d e s  a p r e c i a b l e s  de 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1ac e to fe nona  y 

o b s e r v a r  la s  d i  f i  c u l t a d e s  de s e p a ra c i ô n  que se p r es e n t a b a n ,  se d e c i d i ô
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abandonar  e s te  camino de s î n t e s i s .

3 ° . -  En l a s  s î n t e s i s  por  pasos se p r é s e n t a r o n  i g u a lm ent e  una se­

r i e  de p rob lèmes  que se pud ie r o n  r e s o l v e r  so lamente  en a lgunos  casos.

a . -  Reducc iôn  de 2 , 4 - d i i s o p r o p i l n i t r o b e n c e n o .

El p r o c e d i m i e n t o  d e s c r i  to  en la  b i b l i o g r a f î a , r e d u c c i ô n  en p r e ­

senc i a de Ni q u e l - R a n e y , o b l i g a b a  a t r a b a j a r  a p rès  i ôn y tem pe ra tu re  

a l  ta s  (100 kg /cm^  y 9 0 ° ) ,  con un r e n d i m i e n t o  de l  90%. Se ha pues to a 

pun to  e l  mêtodo de r e d u c c i ô n ,  en p r es enc i  a de p a l a d i o  sobre  carbono al  

5%, a p r e s i ô n  y te m p e r a t u r a  normales con un r e n d i m i e n t o  del  95% .

b . -  A c e t i l a c i ô n  de l a  2 , 4 - d i i s o p r o p i 1 a n i 1 in a  y bromaciôn  de la  

c o r r e s p o n d i e n t e  a c e t a n i l i d a .

Se ha r e a l i z a d o  l a  a c e t i l a c i ô n  con a n h i d r i d o  a c é t i c o  y con c l o r u -  

ro de a c e t i l o ,  cons i  gu iendo  d u p l i c a r  e l  r e n d i m i e n t o  (82%) en e l  segun- 

do caso.

La b ro m a c iô n ,  u t i l i  zando bromo en medio â c i d o  a c é t i c o ,  no se pu- 

do r e a l i z a r  en n in gûn  t i p o  de c o n d i c io n e s  de te m p e r a t u r a .  Solamente se 

cons i  gui  ô una b ro ma c iô n  p a r c i a l  l l e v a n d o  a cabo l a  r e a c c i ô n  en p rese n-  

c i a  de sa le s  de p l a t a . En es t e  caso e l  p ro d u c t o  de r e a c c i ô n  es taba com­

puesto de una mezcla de p r o duc t os  bromados y d i b r o m a d o s , a s î  como de 

p ro du c to s  o r i g i n a d o s  por  p e rd i d a  del  grupo i s o p r o p i l o .

Por e s t e  m o t i v o  y por  l a  di  f i  c u l t a d  de l a  h i d r ô l i s i s  de la  a c e t a ­

n i l i d a  se pensô en l a  u t i 1 i z a c i ô n  de!  r a d i c a l  t o s i l o  para e l  b loqueo  

de l  grupo ami n o .

c . -  T o s i l a c i ô n  y b romaciôn  del  p ro d u c t o  t o s i l a d o .
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El b loqueo  de l  grupo ami no con t o s l l o  se cons igne  con buen r e n ­

d i m i e n t o  (75%),  pero no se pudo l l e v a r  a cabo l a  b romac iôn  en medio 

âc id o  a c é t i c o .

En la  b romac iôn  en p r e s e n c i a  de n i t r a t e  de p l a t a , en medio â c i ­

do n i  t r i c o  d i l u i d o ,  se o b t i e n e  e l  p r o d u c t o  de n i t r a c i ô n  en p o s i c i ô n  

o r t o  re sp e c t o  de l  grupo ami no .

Cuando se i n t e n t a  la  b romac iôn en medio â c i d o  s u l f û r i c o  concen­

t r a d o  se o b t i e n e  como p ro d u c t o  de r e a c c i ô n  m a y o r i t a r i o  d i  b ro m o- i  s o p r o ­

pi  1 ani  1 i  na , con p re s e n c i  a de pequeôas c a n t i  dades de b r o m o - N - ( 2 , 4 - d i i s o -  

p r o p i l f e n i l ) - p - t o l u e n s u l f o n a m i d a .

Como conse cuenc ia  de es to s  r e s u l t a d o s  n e g a t i v o s  en l a  r e a c c i ô n  de 

b rom ac iôn ,  y aunque en el  caso de l a  s u l fo na m id a  l a  h i d r ô l i s i s  se r e a -  

l i z a b a  con un r e n d i m i e n t o  del  98%, se d e c i d i ô  i n t e n t e r  l a s  s î n t e s i s  

de l  â c id o  3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o i c o  por o t r o s  caminos .

4 ° . -  Reacc iôn de t a l i a c i ô n .

Las r e a c c i o n e s  de t a l i a c i ô n  del  1 , 3 - d i i s o p r o p i 1benceno y p o s t e ­

r i o r  s u s t i t u c i ô n  por e l  grupo c i a n o  se buscaron c o n d i c i o n e s  de c o n t r o l  

t e r m o d i n â m ic o , en l a s  que se f a v o r e c i e r a  l a  s u s t i t u c i ô n  en p o s i c i ô n  

meta re sp e c t o  de ambos grupos 1s o p r o p i 1o . Estas c o n d i c i o n e s  se con-  

s i g u i e r o n  l l e v a n d o  a cabo l a  r e a c c i ô n  a 73 ° ,  d u r a n t e  4 h o r a s ,  y en 

p re s e n c ia  de m o r f o l i n a  como c a t a l i  z a d o r . De es t a  forma se c on s ig ue  un 

80% de 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1b e n z o n i t r i  10 , f r e n t e  a un 20% del  i sômero  2 , 4 -  

d i i s o p r o p i l b e n z o n i t r i l o .

Es de r e s a l t a r  e l  hecho de que es tas  r e a c c i o n e s  se han l l e v a d o  

a cabo con t r i f l u o r a c e t a t o  de t a l i o  c o m e r c i a l i z a d o  por  la  f i r m a  Merck
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con la  c a l i  da d " p u r i s s " .  Cuando se ha i n t e n t a d o  p r e p a r a r  el  t r i f l u o r -  

a c e t a t o  de t a l i o  se han consequido r e n d i m i e n t o s  de re a c c i ô n  s e n s i b l e ­

mente mâs b a j o s ,  l o  cual  no hace interesante,  desde el  punto de v i s t a  

p r e p a r a t i v e ,  es ta  r e a c c i ô n .

Esta r a z ô n ,  un ida al  e levado  c o s t o  de l o s  compuestos de t a l i o  y 

a l a  l a b o r i o s i d a d  en l a  s e par ac i ôn  de l o s  i sômeros fo rmados ,  nos ha 

o b l i g a d o  a i n t e n t a r  l a s  s î n t e s i s  del  â c i d o  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1be nzo ico  por 

o t r o  camino.

5 ° . -  El u l t i m o  p r o c e d i m i e n t o  e n s a y a d o , que estâ basado en 1 a s î n t e ­

s i s  de l a  3 , 5 - d i i s o p r o p l l a n i l i n a  a p a r t i r  del  3 , 5 - d i i s o p r o p i l f e n o l  me- 

d i  an te  una t r a n s p o s  i  c i ô n  de S m i l e s , ha supues to  un r e l a t i v e  é x i t o  en 

l a  s î n t e s i s  del  â c id o  3 , 5 - d i i s o p r o p i 1be n z o ic o  , ya que lo s  r e n d i m i e n ­

to s  p a r c i a l e s  de e s ta  s î n t e s i s  han s 1 do a l t o s ,  excep te  en l a  re a c c i ô n  

de Sandmeyer r e a l i z a d a  para l a  s u s t i t u c i ô n  del  grupo ami no por  e l  c i a ­

no.

Es de d e s t a c a r  e l  a l t o  r e n d i m i e n t o  (82%) o b t e n i d o  en l a  t r a n s p o -  

s i c i ô n  del  Smi les  r e a l i z a d a  en la  2 - ( 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1f e n o x i ) - 2 - m e t i 1- 

p ropanamida,  u t i 11zando NaH como c a t a l i  zador y HMPT como d i so l  v e n t e .
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5. R E S U M E N C O N C L U S I O N E S
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RESUMEN Y CONCLUSIONES

Los aspec tos mâs i n t e r e s a n t e s  de e s te  t r a b a j o  se resumen a con­

t i n u a c i ô n :

1 . -  Se han s i n t e t i z a d o  por  p r imera  vez lo s  compuestos s i g u i e n t e s :  

2 , 4 , 6 - t r i i s o p r o p i l a c e t o f e n o n a ;  2 , 4 - d i i s o p r o p i l b e n z o n i t r i l o ;  Ac ido

2- ( 3 , 5 - d i i s o p r o p i 1 f e n o x i ) - 2- m e t i 1p r o p a n o i c o ; c l o r u r o  de 2 - ( 3 , 5 - d i i s o -  

p r o p i l f e n o x i ) - 2 - m e t i l p r o p a n o i l o ;  2 - ( 3 , 5 - d i i s o p r o p i l f e n o x i ) - 2 - m e t i l p r o -  

panamida;  N - ( 3 , 5 - d i i s o p r o p i l f e n i l ) - 2 - h i d r o x i - 2 - m e t i 1propanami d a ; 3 , 5 - d i - 

i s o p r o p i 1a n i 1 i n a ; 3 , 5 - d i i s o p r o p i l b e n z o n i t r i l o ;  â c id o  2 - n i  t r o - 3 , 5 - d i  i so-  

p r o p i l b e n z o i c o ;  â c i d o  2 - b r o m o - 3 , 5-d i i s o p r o p i l b e n z o i c o ;  â c id o  2 -bromo-

3 , 5 - d i t e r b u t i l b e n z o i c o ;  â c i d o  2 - n i t r o - 3 , 5 , 6 - t r i m e t i 1b e n z o i c o ; âc ido  

2- b ro m o-3 , 5 , 6 - t r i m e t i l b e n z o i c o .

2 . -  Se d e s c r i  ben dos nuevos métodos de s î n t e s i s  del  âc i do  3 , 5 - d i -  

i s o p r o p i 1b e n z o ic o .

3 . -  Se ha r e a l i z a d o  un e s t u d i o  de la  re a c c i ô n  de l  1 , 3 - d i  i s o p r o ­

p i  1 benceno con t r i f l u o r a c e t a t o  de t a l i o .  Se proponen c o n d i c i o n e s  expe­

r i m e n t a l  es para que l a  r e a c c i ô n  de s u s t i t u c i ô n  se r e a l i  ce en una u o t r a  

p o s i c i ô n  del 1 , 3 - d i i s o p r o p i 1benceno segûn convenga.

4 . -  No cabe pensar  que l o s  âc i dos  3 , 5 - d i a l q u i l b e n z o i c o s  se encuen- 

t r e n  en forma p a r a - q u i n ô n i c a  en un medio de r e a c c i ô n .  Estos â c id os  son 

compuestos a rom ât i  c o s , en l o s  que l a s  e s t r u c t u r a s  ré s o n a n t e s  de t i p o  pa- 

r a q u i n ô n i c o  deben de t e n e r  una gran c o n t r i b u c i ô n  a l a  e s t r u c t u r a  re a l

de e l 1 o s .

5 . -  Los âc i dos  3 , 5 - d i 1s o p r o p i 1, 3 , 5 - d i t e r b u t i 1 y 2 , 3 , 5 - t r i m e t i l ­

b enz o ic os  son s u s t r a t o s  muy d e s a c t i v a d o s , l o  que p e r m i t e  a f i r m a r  que
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el  e f e c t o  del  nrupo c a r b o x i l o  no es tâ  t o t a l  mente compensado por l o s  

grupos a l q u i l o .

S . -  Las r e l a c i o n e s  o r t o / para observadas  en es to s  â c i dos  son de

l a s  mâs a l t a s  e x i s t e n t e s  en la  b i b l i o g r a f f a  para compuestos r e f e r i b l e s ,

y s o lo  comparables a l a s  o b te n i d a s  para l o s  â c i do s  3 , 5 - d i m e t i l  y 3 , 5 -  

d i  e t  i 1 benzoi  cos y para l o s  3 , 5 - d i m e t i l  y 2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1 - n i t r o b e n c e n o s .

7 . -  Parece demost rado ,  a l  menos en n u e s t r o  caso ,  que la  a l t a  r e ­

l a c i ô n  o r t o / para observada en l a s  r e a c c i o n e s  de n i t r a c i ô n  no se debe

a un e f e c t o  de 0 - n i t r a c i ô n .

8 . -  Se puede a f i r m a r  que son l o s  e f e c t o s  c o n j u g a t i v o  e i n d u c t i  vo 

del  grupo c a r b o x i l o  l o s  que de te rm i  nan l a  p rédominan te  s u s t i t u c i ô n  en 

p o s i c i ô n  o r t o  y por  c o n s i g u i e n t e  l a  a l t a  r e l a c i ô n  o r t o / para obse rva da .

9 . -  La p r e s e n c i a  de l o s  grupos a l q u i l o  en p o s i c i ô n  3 y 5 c o n t r i -  

buye en pa r t e  a f a v o r e c e r  la  s u s t i t u c i ô n  en p o s i c i ô n  2 , pero s iend o  l a  

p re s e n c i a  del  grupo c a r b o x i l o  la  que d é te r m in a  fundamenta lmente  la  

o r i e n t a c i ô n  a d i cha  p o s i c i ô n .

1 0 . -  La i n t r o d u c c i ô n  en p o s i c i ô n  dos de un grupo m e t i l o ,  a l  obi  1 -

gar  a g i r a r  al  grupo c a r b o x i l o  un ângu lo  de 46° r e s p e c t o  a l  p iano  del  

a n i l l o  a r o m â t i c o ,  rompe p a r c i a l m e n t e  la  c o n j u g a c l ô n ,  l o  que se r e f l e j a  

en una d i s m in u c i ô n  de l a  r e l a c i ô n  o r t o / p a r a .

11 . -  Se han ca l  cu l  ado v e l o c id a d e s  r e l a t i v e s  y f a c t o r e s  p a r c i a l e s  

de v e l o c i d a d  para l o s  â c id os  3 , 5 - d i  i  s o p r o p i 1,  3 , 5 - d i  t e r b u t i 1 y  2 , 3 , 5 -  

t r i m e t i 1benzoi  c o s .

1 2 . -  Parece ser  que en n u e s t r o  caso e l  agente e l e c t r ô f i 1o en las  

n i t r a c i o n e s  con s a l e s  de n i t r o n i o  en d i  so l  ventes  o r g â n i c o s  es el  propio
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c a t i ô n  n i t r o n i o  y no e l  pa r  i ô n i c o .

1 3 . -  El p r é s e n t e  e s t u d i o  supone una a p o r t a c i ô n  a la  e x p l i c a c i ô n  

de l a s  a l t a s  r e l a c i o n e s  o r t o / para e n con t r adas  en s u s t r a t o s  d e s a c t i  va ­

dos por  s u s t i t u y e n t e s  con e f e c t o s  - I  y -M, que ha s i do o b j e t o  de con-  

t r o v e r s i a  en l a  b i b l i o g r a f i a  d u r a n t e  v a r i o s  a n o s .



f«A

6 . A P E N D I C E
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APENDICE

Con o b j e t o  de c o m p l e ta r  e l  e s t u d i o  de 1 os Acidos p o l i a l q u i l b e n -  

z o i c o s  se ha r e a l i  zado un e s t u d i o  sobre  l a  o r i e n t a c i o n  y r e a c t  1v i dad de 

1 os Scidos benzol  C O ,  3 , 5 - d i m e t i l  y 2 , 3 , 5 - t r i n i e t i l b e n z o l  c o s , a s i  como 

del  n1t r o b e n c e n o .

Estos c A l c u l o s  ban s i d e  r e a l  1zados u t i l i z a n d o  e l  método CNDO/2 

(programa 141 de l  Quantum C he m is t r y  Exchange Program) ,  que se encue n t r a  

en USD en e l  Cen t ro  de C S lc u lo  de la  U n i v e r s i d a d  Complutense de Mad r id .  

Las p r i n c i p a l e s  c a r a c t e r i s t i c a s  y a p r ox i m ac i one s  del  método pueden en-  

c o n t r a r s e  en l a  b i b l i o g r a f l a  ( 1 2 8 ) ( 1 2 9 ) .

A1 cons i d e r a r  el  p e r f i l  e n e r g é t i  co de l a  r e a c c i ô n  de s u s t i  t u c i ô n

arom ât i ca  ( F i g .  3 ) ,  se observa  que el  pun to  de mâxima e n e r g î a ,  y por

t a n t o  e l  mâs i m p o r t a n t e  para e l  d é s a r r o i  1o de la  r e a c c i ô n ,  es e l  e s t a -  

do de t r a n s i  c i ô n , ya que a mayor e n e r g î a ,  E ^ , co r responde  mayor e ner g îa  

de a c t i v a c i ô n  de l a  r e a c c i ô n .  Pero al  t r a t a r s e  de un maximo e n e r g é t i  co 

r é s u l t a  muy d i f î c i l  r e a l i z a r  c u a l q u i e r  medida e x p e r i m e n ta l  y  por  t a n t o  

su e s t u d i o  debe abo rda rse  desde ambos lados de la  coordenada de re a c-  

c i ô n ,  es d e c i r ,  e s t u d i  ando el  es tado i n i  c i  a l  ( s u s t r a t o  y r e a c t i v o )  y el  

i n t e r m e d i 0 de r e a c c i ô n  ( c o m p le j o  o ) .

1 ° . -  E s tu d i o  del  Estado i n i c i a l .

Con e l  o b j e t o  de e x p l i  ca r  la  o r i e n t a c i ô n  y r e a c t i v i d a d  de l a  su s ­

t i  t u c i ô n  e l e c t r ô f i 1 a a r o m â t i c a ,  cons i derando el  problema desde l a  p a r t e  

i n i c i a l  de la  coordenada de r e a c c i ô n ,  se han ca l  cu l  ado l a  d i s t r i b u e i ô n  

de carga  % y la  dens idad  e l e c t r ô n i c a  f r e n t e r i z a  en cada uno de 1 os a t o ­

mes l i b r e s  del  a n i l l o  a r o m â t i c o  de tcd as  l a s  m o l écu las  e s t u d i a d a s  (T a ­

b la s  XXX y XXXI ).
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ACIDO
BENZOICO

NITROBENCENO

AC I DO
3.5-DIMETILBENZOICO 

AC 100
2.3.5-TRIMETILBENZOICO

AC I DO 
BENZOICO

NITROBENCENO

ACIOO
3.5-OIMETILBENZOICO 

AC I DO
2.3.5-TRIMETILBENZOICO

z = -COOH, -N O j

R = H . C H 3

CARGA iT

o rto g ort°4 meta^ metag para^

+0,026 +0,022 - 0,005 -0,005 +0,023

+0,028 +0,028 . 0,002 - 0,002 +0,032

- 0,012 -0,016 - - -0,024

-0,017 - - - -0,023

TABLA XXX.

DENSIDAD ELECTRONICA FRONTERIZA (*)

o r t O g o r t o . meta^ meta 2 para^

0,327 0,328 0,330 0,330 0,306

0,324 0,324 0,327 0,327 0,299

0,301 0,302 - - 0,269

0,237 0,245

(*)  Calculada sumando Ios cuadrados de los coef icientes de I os o rb i ta les 
atômicos (p ) en los o rb i ta les moleculares (HOMO y prôximos en ener­
gîa) .  z

TABLA XXXI .
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Segûn l a  t e o r î a  de l o s  o r b i t a l e s  f r o n t e r i z o s ,  l a  ecuac iôn  de la  

r e a c t i v i d a d  v i e n e  dada por  l a  s i gui  en te  e x p r è s i ô n :

«E ■ - U, *  ‘  E *

.  Il . Il
r s  s r  - E^

El t é r m i n o  c u l ô m b ic o ,  segundo de l a  e c u a c i ô n ,  en n ues t r o  caso es î

i g u a l  a c e r o ,  de b id o  a que e l  s u s t r a t o  a ro m â t i c o  no t i e n e  carga .  |

En l a s  m o l é c u la s  e s t u d i  adas por n o s o t r o s  se observa que la  ca rga  I
n de la s  d i s t i n t a s  p o s i c i o n e s  es pequena,  v a r i a n d o  muy l i g e r a m e n t e  en ­

t r e  l a s  p o s i c i o n e s  o r t o  y p a r a . A s î ,  l a  c o n t r i b u c i ô n  del  p r i m er  té r m in o  

de l a  ec uac i ôn  a l a  ene rg î a  de l a  r e a c c i ô n  serâ pequena, pero f a v o r e -  

c i endo  c l a r a m e n t e , en el  caso de lo s  s u s t r a t o s  m o n o s u s t i t u i d o s  (â c i d o  

be n z o lc o  y n i t r o b e n c e n o ) , l a  s u s t i  t u c i ô n  en p o s i c i ô n  meta (carga  n =

- 0 , 0 0 5  y - 0 , 0 0 2 ) ,  pero no a p r e c i ando se  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  para 

e l  a taque  en l a s  p o s i c i o n e s  o r t o  y para de todas  l a s  mo lé cu la s .

Sin embargo,  l a  c o n t r i b u c i ô n  de l  t e r c e r  t é r m i n o ,  al  se r  l a s  en e r -  

g ia s  de l o s  HOMOs de l o s  s u s t r a t o s  y de l  LUMO del  r e a c t i v o  ( c a t i ô n  n i  - 

t r o n i o )  muy p rôx i mas  (Ta b l a  X X X I I ) ,  debe se r  i m p o r t a n t e ,  po r  l o  que nos 

debe p e r m i t i r  j u s t i f i c a r  l a  r e a c t i v i d a d  de l a s  t r è s  p o s i c i o n e s .

Por o t r a  p a r t e ,  hay que d e s t a c a r  que en n u e s t r o  caso p a r t i c u l a r  no 

podemos d e s p r e c i a r  l o s  o r b i t a l e s  p rôx imos a l o s  HOMOS, debido a que hay 

a lgu no  con e n e r g î a  muy p rô x im a ,  por  l o  que serâ n e c e s a r i o  cons i d e r a r  una 

p a r t i c i p a c i ô n  de e s to s  en l a  ecuac iôn  de r e a c t i v i d a d .  Oe es ta  fo rma.
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________________ ORBITALES___________________  ENERGIA ( U . A . )

HOMO de! â c i d o  benzo ico  - 0 ,4913

HOMO del  n i  t r obenceno  -  0 ,4794

HOMO de l  â c id o  3 , 5 - d i m e t i 1be nzo ico  -  0 ,4721

HOMO de l  âc id o  2 , 3 , 5 - t r i m e t i 1b en zo ic o  -  0 ,4497

LUMO de l  c a t i ô n  n i  t r o n i o  -  0 ,4084

TABLA X X X I I .

cons i derando l a  dens idad  e l e c t r ô n i c a  f r o n t e r i z a  para cada una de l a s  po 

s i b l e s  p o s i c io n e s  de s u s t i  t u c i ô n , en l o s  t r è s  â c id os  e s t u d i a d o s ,  se ob- 

servan c u a l i t a t i v a m e n t e  lo s  s i g u i e n t e s  hechos:

a . -  En el  â c id o  benzo ico  e l  orden de r e a c t i v i d a d  de l a s  t r è s  posi  

c iones  serâ e l  s i  gui  en te :

meta ( 0 , 3 3 0 )  > o r t o  ( 0 , 3 2 7 )  > para ( 0 , 3 0 6 )

El predomi  n i o de l a  o r i e n t a c i ô n  a l a  p o s i c i ô n  meta es tâ  r e f o r z a d o  

como hemos v i s t o  a n t e r i o r m e n t e , po r  la  c o n t r i b u c i ô n  del  p r i m e r  t é r m i n o  

de la  ecuac iôn  de r e a c t i v i d a d .

Estas c o n c l u s i o n e s  son i g u a lm ent e  v â l i d a s  para e l  n i t r o b e n c e n o .

b . -  En e l  â c id o  3 , 5 - d i m e t i l b e n z o i c o :

o r t o  ( 0 , 3 0 1 )  > para ( 0 , 2 6 9 )

c . - En e l  â c id o  2 ,3 , 5 - t r i m e t i 1b e n z o i c o :

para ( 0 , 2 4 5 )  > o r t o  ( 0 , 2 3 7 )

Los r e s u l t a d o s  o b t e n i d o s  para e s te  â c i d o ,  c o n t r a r i o s  a l o s  encon 

t r a d o s  e x p e r i m e n ta l  mente,  pensâmes que son deb idos  a la  de sc o n ju g a c i ô n
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del  grupo c a r b o x i l o .  Todos lo s  c â l c u l o s ,  expues tos  a g u i , es tan  hechos 

cons i derando  Gnicamente l o s  o r b i t a l e s  n , pero en e l  âc i do  2 , 3 , 5 - t r i m e -  

t i 1benzo i  C O , po r  causa de l a  r u p t u r a  de c o n j u g a c i ô n ,  no e x i s t e n  o r b i ­

t a l e s  It p u r o s ,  po r  l o  que serâ n e c e s a r i o  t e n e r  en cuen ta  l o s  o r b i t a l e s

o. Hecho en e l  que se es t â  t r a b a j a n d o  a c t u a l m e n t e ,  ex te nd i en dose  a t o ­

das l a s  m o lé cu las  e s t u d i  ad a s .

En todo  l o  que a n te ced e ,  se ha razonado Gnicamente con e l  s u s t r a ­

t o ,  deb ido  a que a l  se r  e l  c a t i ô n  n i t r o n i o  e l  mismo r e a c t i v o  en todas 

l a s  re a c c i o n e s  su i n f l u e n c i a  debe se r  c o n s t a n t e .

2 ° . -  E s t u d i o  de l  i n t e r m e d i o  de r e a c c i ô n .

El e s t u d i o  del  i n t e r m e d i o  de r e a c c i ô n  puede hacerse  por métodos 

comple tamente  t e ô r i c o s .  En es te  s e n t i d o  se ha probado a c a l c u l a r  la s  

e n e r g i a s  de l o s  i n t e r m e d i o s ,  para l a s  s u s t i t u c i o n e s  o r t o , meta y p a r a , 

me d ia n te  e l  método CNDO/2. Pero se ha en con t rado  que e s te  método no da 

r e s u l t a d o s  ra z o n a b l e s  en e l  e s t u d i o  de la  v a r i a c i ô n  de l a  en e rg î a  de 

un s i  stema c o n j  ugado al  romperse l a  c o n j u g a c i ô n .

En e f e c t o , se han ca l  cu l  a d o , med ian te  el  método CNDO/2, l a s  e n e r ­

g ia s  de l o s  t r è s  co mp le jos  a r é s u l t a n t e s  del  ataque  del  c a t i ô n  n i t r o ­

n i o  a l a s  p o s i c i o n e s  o r t o , meta y para de l  âc id o  b e n z o ic o .  (Tab la  XXXIII) .

Complejo o Energîa (U.A.)

Posiciôn or to -  139,23014

Posiciôn meta - 139,22441

Posiciôn para -  139,22654

TABLA X X X I I I .
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A la  v i s t a  de es to s  va l  o res e l  orden de e s t a b i l i d a d  de lo s  com­

p l e j o s  a p a r e c e r i a  el  s i g u i e n t e ;

o r t o  > Para > meta

Esto s u p ond r t a  que l a  p o s i c i ô n  de a taque  f a v o r e c i d a  en e l  â c i d o  

benzo ico  s é r i a  l a  p o s i c i ô n  o r t o , segu ida  por la  para y por  u l t i m o  la  

p o s i c i ô n  meta . Este r e s u l t a d o ,  e v i d e n t e m e n t e , es c o n t r a r i o  a l o s  datos  

e x p é r i m e n ta l e s  de l a  ni  t r a c i ô n  del  â c id o  b e n zo ic o .

Esto nos h i zo pensar  en un p o s i b l e  f a l l o  del  método CNDO para e l  

c â l c u l o  de e n e r g i a s . T râs  una b reve  r e v i s i ô n  b i b l i o g r â f i c a  se e n c o n t r ô  

un t r a b a j o  de Y. G. Smeyers (130)  en el  que se demuest ra que e l  método 

CNDO f a l l a  en e l  c â l c u l o  de e n e r g î a s  c o n f o r m a c i o n a l e s  de a lgunas  mo lé ­

c u l a s  con ju gadas .  Este da to  se c o n f i r m é  al  e s t u d i a r  l a s  ene rg îa s  de 

l a s  con fo rm ac i on es  r é s u l t a n t e s  de la  r o t a c i ô n ,  sobre e l  en lace

t i c o  " ^ c a r b o x î l i c o ’ grupo c a r b o x i l o  del  âc id o  b enzo ic o  (F i  g. 26) y 

en e l  caso del  t r a n s - b u t a d i e n o , de l a s  r é s u l t a n t e s  de l  g i r o  a t r a v é s

del  en la ce  s e n c i l l o  (C-C)  ( F i g .  2 6 ) .

A s î ,  se observa  que,  en g e n e r a l , segûn CNDO, l a  mayor e s t a b i l i d a d

co r r esponde  a l a  r u p t u r a  de l a  c o n j u g a c i ô n .  En el  caso del  â c i d o  ben­

zo i  co la  co n fo r m a c i ôn  mâs e s t a b l e  s e r î a  l a  r é s u l t a n t e  de un g i r o  de 90° 

de l  grupo c a r b o x i l o ,  p o s i c i ô n  que p re c i sam en te  supone una t o t a l  r u p t u ­

ra de la  c o n j u g a c i ô n .

Como c o n s e c u e n c i a , es o b v i o  que e l  c â l c u l o  de e n e r g î a s ,  po r  el  

método CNDO, en e s te  t i p o  de m o lé cu la s  no es a c e p t a b l e  y por  c o n s i g n i e z  

te  no es p o s i b l e  l a  e x p l i c a c i ô n  de l a  e s t a b i l i d a d  de l o s  comp le jos  o r é ­

s u l t a n t e s  del  a taque  e l e c t r ô f i 1o .
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'OH
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0 90 270180 360
Angulo de Rotaciôn

F ig u r a  2 6 .

En es to s  momentos se e s t u d l a  l a  pos i  b i l i  dad de em p le a r ,  en e l  

c â l c u l o  de l a s  e n e rg î a s  de l o s  es tad os  de t r a n s i c i ô n ,  o t r o s  métodos 

t e ô r i c o s  que es tâ n  basados en a p ro x i m ac io ne s  d i s t i n t a s  de l a  del  CNDO.
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