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INTRODUCC ION 



INTRODUCCION 

El objetivo fundamental de este trabajo fue el de de-

sarrollar un nuevo método para la acetilación de alcoholes 

primarios, secundarios y terciarios a partir de una fosfina 

(R3P), tetrahalogenuro de carbono (CC14 ó CBr4) y acetato 

de sodio. 

Se desarrolló el presente trabajo teniendo como base 

un variado tipo de reacciones estudiadas que utilizan un -

reactivo formado por una fosfina (R3P) y algún tetrahaloge-

nuro de carbono (CX4) para la conversión de alcoholes, áci-

dos, tetonas enolizables y amidas a los correspondientes 

halogenuros, nitrilos, carbamidas, azidas y ésteres de a- -

cuerdo con los reactivos y condiciones. que se mencionarán 

más adelante. 

Este método es de mucha utilidad, dado que las condi-

ciones de reacción utilizadas son muy suaves (calentamiento 

a reflujo y temperatura ambiente) y se lleván a cabó en un 

tiempo razonablemente rápido, en comparación con los méto-

dos normalmente utilizados. 

Se han publicado numerosos artículos respecto a la 

formación de halogenuros, utilizando alcoholes primarios y 

secundarios.1 

Lee y Downie2 publicaron un nuevo método para la con 

versión de hidroxi-ésteres a los correspondientes clorocls-
teres en condiciones suaves y en un mínimo de tiempo, como 



o Reflujo, 15 min. o 
HO 

OEt TFF/CC14'N2 

   

p Cl 

TFF/CC14, Reflujo 

Reacción 4 

OH 

-4> 

Cl 

lo muestran las siguientes reacciones (1 y 2): 

Reacción 1 

OH 

OEt TFF/CC14,  N2 	o 
. Reflujo, 15 min. 

Reacción 2 

OH 
	

Cl 

a) TFF/CC14'  Reflujo a) 57 % 

b) 89 % 

  

b) 1.5 TFF/CC14, Reflujo 

Reacción 3 

donde TFF es trifenilfosfina 

Los rendimientos para la reacciones 1 y 2 no erutan 

informadas, pero se observa que el reactivo trifenilfosfi-

na-Letracloruro de carbono funciona tanto con alcohole13 

primarios como con secundnrios, no mencion(Indose reacción 

con nleoho]es terciarios. 

2 



TFF/CC14,  Reflujo 

15 min. 

t „1111114 

En cuanto a las reacciones 3 y 4 se ve que para alco-

holes primarios se obtiene mejor rendimiento (74 %), utili-

zando un equivalente de TFF, que en el caso de alcoholes se 

cundarios (57 %), también se ve que para incrementar el ren 

dimiento de la reacción se adicionaron 1.5 equivalentes de 

TFF,3 esto se discutirá más adelante. 

Se estudió también la reacción del L(-)-Malonato de 

dietilo que es un alcohol que presenta actividad óptica, y 

se observó que hay un cambio de configuración con respecto 

al compuesto formado, D(+)-clorosuccinato de dietilo,2 de 

acuerdo con la reacción 5: 

014 

H 

41(Nt14. 
0 	"2 	C.. .0 O :a 	o 

OET OET 	6E1 OET 
Reacción 5 

Los autores no sugieren ninguna explicación de este 

hecho (pero se observa que se sigue un mecanismo de SN2). 

Weiss and Snyder4  reportarón la conversión de algu-

nos bicicloheptanoles a sus correspondientes cloruros, ob 

servándose inversión en la configuración, de acuerdo con 
la reacción 6. 

3 



O 

o 
TFF/CC149 24 hrs 

Temperatura ambiente 

 

 

Anti 
Syn 95 % 

Reacción 6 
	

Anti 5 % 

La solv6lisis al correspondiente éster exhibe una re 

tención en la configuración en un 90 %, como lo muestra la 

reacción 7. 

OBs 	 OAG 

90 % Anti 

Reacción 7 
	

10 % Syn 

De lo anterior se ve que la reacción 6 posiblemente 

procede via un mecanismo de SN2 al igual que la reacción 

5. 

El mecanismo de reacción de este tipo de reacciones 

se ha estudiado2'5 y generalmente se acepta que procede 

via un mecanismo iónico como lo muestra el Esquema I. 

4 



Ar. 

Ar, 1 
`13- - -C 1 

Ar•0°  

P. 3 

ESQUEMA I 

Ar3P: + X-CX3 	 [Ar3P-CX3]
+ 
 X 
	
--HM [Ar 3P-X]+  CX 3 

(I) 	ROH 

CHX3 	[Ar3P - 0-R]i»  X  

(II) 

Ar3P=0 + R -X 

Es probable que el estado inicial en la reacción de 
halogenación sea la formación de un ion cuasifosfonio (I) 
por la reacción de trifenilfosfina y tetrahálogenuro de 

carbono. La reacción del ion (I) con el hidroxi-compuesto 
puede dar haloformo y un segundo intermediario ionico (II) 
que puede descomponerse para dar el halogenuro y el oxido 
de trifenilfosfina. 

En el mecanismo antes mencionado, el complejo II su-
giere un mecanismo de SN 2 modificado,4 para el caso de la 
reacción 5 y 6, de acuerdo con la siguiente proposición: 

.~.~.11~~~.1111111P 

Cl 

Ar%  

`P - Ar 

0 /R1  

3 1 
R 3 

algar 	 amemir 

R2 

Ar PO + 1441:%C-C1 

. 3 



Proponiendose una estructura de bipiramide trigonal, 

donde el fósforo es pentavalente, lo que involucra una 	MI» 

reacción intramolecular y razonablemente una descomposi-

ción concertada del oxidofosforano para dar el óxido de 

trifenil fosfina y el correspondiente cloruro con inver—

sión de configuración. Los autores lo proponen como una 

hipótesis y puede estar sujeto a cambios. 

Tbmbskbsi, Gruber y Radies han sugerido un mecanis-

mo más complejo según lo muestra el esquema II. 

ESQUEMA II  

2Ar3P+CC14 
---.9>Ar3PC12+Ar3PCC12 

ROH  >RC1+Ar3PO+ 2 

ROH 
• 2) Ar3  P+ 2 ---11Ar3PC12+Ar3PCHC1-----11, RC1+Ar3

PO + 	1 

3) Ar3P + 1 	
Ar3PC12+Ar3PCH2 

ROH 
	RC1+Ar3PO+ 3 

• 

donde: 

1 es [Ar3PCH2C1]+  Cl 

2 es [Ar3PCHC12 	Cl 

y 	3 es [Ar3PCH31+ 	C1 

que haciendo el balance total se utilizan 4 moles de trife-

nilfosfina y 3 moles del alcohol, es por esto que en la 

reacción 3b (pag. 2 ) se adicionan 1.5 equivalentes de trj-

fenilfosfina para completar la reacción. Los complejo 1, 

2 y 3 se detectaron e identificaron. 

f, 



TFr/CBr4 ' LiN3 .  

Temperatura ambiente 
24 hrs. 

VIO 

ON 

92 o, -o 

90 
Ú 

Se ha observado que en los alCoholes secundarios los 

rendimientos son más bajos que en los alcoholes primarios, 

y esto es posiblemente debido a la deshidratación que su-

fre el alcohol dado que el reactivo de trifenilfosfina-te-
tracloruro de carbono es un agente deshidratante,6 como lo 
muestran las reacciones 8 y 9. 

TFF/CC14 
CH3CN , Reflujo 

Reacción 8 

83 % 	• 

TFF/CC14 
CH3CN , Reflujo 

Reacción 9 	 84 % 

Hata, Yamarnoto y Sekine7  en un tipo de reacción muy 
similar a la halogenación, introdujeron el grupo azida en 
sustitución del hidroxilo, como lo muestra la reacción 10. 

donde B: U=Uridina 

T=Timidina 

A=N6-benzoiladeninina 
C7.114 -henzoneitidina 

U: 
T: 
A: 
C: 45 % 

y Prft, OH. 	kedecicln 10 



donde se propuso un mecanismo, de acuerdo con el esquema 

III. 

ESQUEMA III  

  

	W [Ar3P-CBr 1+  Br 

(I) 

LiN3 

Br CBr3 

 

 

or'\ - ROH CHBr3 + [Ar3F - O- Ri N3 	[Ar3P -CBr3]-1  N3 + LiBr 

(II) 

Ar3P=0 + R-N3 

que es basicamente el mecanismo propuesto en él esquema I 
(pag. 5 ),'solo que aquí desplaza el ion bromuro dejando 
el grupo azida (N 3 ) como nucleofilo en la reacción. 

Nizuma, Hamada y Shioohi8 introdujeron un nuevo mé-

todo para aumentar la cadena en un átomo de carbono, en 
un solo paso y con buenos rendimientos, como lo muestran 
las reacciones 11 y 12. 

OU R
3P/CC14, KCN, 24 hrs. 

18-Corona-6, DMF 

Temperatura ambiente 

C.1.1 

54 %-85 % 

donde R3P: TFF, (n-Bu)3F, [(H3C)2N13U 

y DMF: 	dimetil formdwida 

Reacc:U5n 11 

8 



ti 
1% 

(n-Bu)3P/CC14'KCN' 26 hrs 

18-Corona-6, DMF 

co temperatura ambiente 

Reacción 12 

Si no se adiciona el catalizador 18-Corona-6 no se 

forma el nitrilo, sino solamente el halogenuro correspon-
diente. El mecanismo de reacción no se menciona, pero po-

siblemente sea el descrito en el esquema III (pag. 8 ). 

Es un método muy comodo ya que por otra ruta de sín-

tesis se utilizarían dos reacciones, como se muestra en 13 

y 14. 

R-CH2OH + Cl-S02-O 	 
Piridina 	R-CH2-0-S02 -O 

Reacción 13 

R-CH20-S0 2 -O + KCN  DMF  I/ R-CH2 -CN 

Reacción 14 

Appel, Warning y Zrehng  utilizaron el reactivo de 
trifenilfosfina-tetracloruro de carbono para la síntesis 

de carbazidas a partir de una amida, como se muestra en 

la reacción 15. 



2 
20) R'-C-NH-R2 

(amida) 

TFF/CC14,CH3CN 

6 hrs, 10°C 

 

Cl 
+ TITO 

 

72-70 % 

(carbazida) 

Reacción 15 

proponiendose el mecanismo de reacción de acuerdo al es-

quema IV. 

ESQUEMA IV  

ci-cci3  --p. [Ar3P-C174.  CC13 

R'-C=0 

R2-NH . 

-N 2 	PO 	á  R2  -N 0 	+ CHC13  R' -C-Cl 

R  

• 

Se utilizarán tambié.n cetonas enolizables y ácidos3,10 y 11 

para la formación del cloruro de vinilo correspondiente y 

el cloruro de ácido, utilizando como reactivos trifenilfos 

fina y tetracloruro de carbono, como lo muestran las reac- 

ciones 16 y 17. 

Trricci N 

1 hr, Reflujo 

 

 

Redeción 16 

10 



de acuerdo con el siguiente mecanismo de reacción, esquema 

V. 

 

ESQUEMA V  

   

Ar3P: + CC14 	;› [Ar ,P-CC137 Cl 

(:) 	
Pwl 

1 

O L. 
Ct. 

 

+Ar3P0+CHC13 

  

  

 

o 

   

22) a) TFF/CC14 
01 	 ► 

Reflujo 

b) 1.5 TFF/CC14 

Ct.  
a) 71 % 

b) 86 % 

Reacción 17 

Por último se reportó una reacción para esterificar 

alcoholes secundarios vinilicos por Grynkiewicz y 

Burzynska,12 utilizando trifenilfosfina, azodicarbozi.lato 

de dietilo (EtC02-11=N-CO2Et) y ácido benzjico, reacción 

18. 

11 



o 
TFF/DEAD, 1 hr  

, THF 
140 	004 Temperatura ambiente 0(143 

Reacción 18 

Esta reacción se llevó a cabo con inversión en la 
configuración (SN2 ) y los productos obtenidos fueron de-
tectados por cromatografla de gases. 

• 

17 





DISCUSION Y PARTE TEORICA 

Teniendo como antecedente las siguientes reacciones 

generales: 

R' a) ROH  3P/CX4  R-X 

R'3P/CK4'KCN b) ROH 

	

	-------> R-CN 
DMF, catalizador 

c) ROH  RI3P/CX4'LiN3 R-N 
 

d) R P/DEAD 	 O 
ROH 	3 	 R-OVCH3 0-COOH 

• con R' 
	

[(CH3 ) 2N]3, n-Bu; X=C1, Br 

Y 	DEAD (dietilazodicarboxilato) Et02CN= NCO2Et.  

Se observa que los nucleofilos in situ son Cl, CN, 

N3  y 0000 respectivamente. Y de acuerdo con esto se 

planteó la siguiente reacción: 

CH3COONa, Reflujo 

con R'=. 0, (Me0), n-Bu y X=C1, Br 

donde el nucleofilo in situ que 1.ermitiria la acetilaci6n 

del alcohol es el. CH3  C50. 

R'3  P/CX4'  N2  	O 
ROH 	 p R-CACH3 

1 3 



Se propuso el siguiente mecanismo de reacción con -

base en los esquemas anteriores. 

R'3P: + X - CX3 	> ER'3P-CX3I 

(1)  

ESQUEMA VI 1 

CH3COONa 

  

[R'3P-CX3 	 00CCH3 + NaX 

(2)  

/A
ROH  

CR'3P - 
1  ORY/  00CCH3 + CHX3 R'3P=0 + ROCCH3 (3) 

Se pensó que la reacción se llevaría a cabo de una 

manera muy lenta, dado que el acetato de sodio es insolu-

ble en tetracloruro de carbono (reacción en dos fases) y 

que podría haber competencia hacia la formación del halo-

genuro. A partir de los datos de la Tabla 1, se observa 

que el• poder nucleofilico del CN es mayor que el del C1 

TABLA 113 

           

 

Nucleofilo 

   

nucleofilicidad 

  

 

CH30 

CH3COO 

CI-

N  

Br 

CN 

    

4.3 

4.4 

5.8 

5.8 

  

     

6.7 

  

           

          

141 



por lo que no se observa competencia hacia la formación 
del nitrilo (reacción 11, pag. 8 ), sin embargo para las -
reacciones en las que involucran 1\13 y BF se debería espe-
rar competencia, cosa que no sucede (o al menos no es re:-
portada, reacción 10 (pag. 7 ), y posiblemente deberán to 

marse en cuenta otros factores desconocidos. 

Los datos para nuestro problema: 

1) CH3COO
8/C1 : Se espera competencia de formación 

entre acetato y cloruro. 

2) CH3CO0/Br : se espera mayor formación del bro-

muro que del acetato. 

Para este trabajo las fosfinas utilizadas fueron: 

trifenilfosfina (TFF), trin-butilfosfina [(n-Bu)3P] y tri-

metilfosfito [(Me0)3  P]. Probandose el reactivo con alco-

holes primarios, secundarios y terciarios, y además utili-

zandose tetrabromuro o tetracloruro de carbono. 

Parte A: Funcionamiento del nuevo método, bajo las 

siguientes condiciones para alcoholes primarios. 

1) •C.- -0014 

TFF/CC14'  N2 ' 24 hrs 

CH3COONa, reflujo 

 

OAc 

  

48.6 % 

3 



ou TFF/CC14 ,N2 , 72 hrs 

CH 3COONa, Reflujo 

2) 

 

ONc- 

 

64.4 % 

 

O Ac. 

  

36.1 % 

3) OR TFF/CC14 ,N2'  72 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

 

ONG 

   

41.0 % 

4) 
Oh 

TFF/CC14,N2,  120 hrs 
11› 

CH3COONa, Temperatura 
ambiente 

• 56.1 % 

5) 	 0µTFF/CC14' 	N2,  120 hrs 

CH3 COONa, Temperatura 
ambiente 

6) (Me0) 3P/C13r4'  N2, 120 hrs 
--A> 

CH 3COONa ' CH2C12' Reflujo 
ON 

70 96 

16 



Se observó con estas reacciones (1-6) que: 

1) El nuevo método funcionó satisfactoriamente, aunque los 

rendimientos no fueron muy buenos posiblemente debido a 

la formación del cloruro o bromuro de bencilo. 

2) Hubo reacción con diferentes tipos de alcoholes prima-

rios: alquilico (alcohol tetrahidrofurfurilo); homoben 

cilico (p-feniletilico) y; bencilico, que además reac-

ciono con trimetilfosfito-tetrabromuro de carbono casi 

a condiciones de temperatura ambiente, con muy buen ren 

dimiento y no se detecto el bromuro de bencilo (que se 

esperaba se formara con un rendimiento alto). 

Por las siguientes reacciones (7 y 8) se puede pensar que 

la reacción no va vía formación de cloruro, a partir del al 

cohol, y de este el acetato de bencilo como reacción prin-

cipal. 

CH COONa/CC145 48 hrs CL 	3  no hay reacción 

 

Reflujo 

Reacción 7 

o 
TFF/CC14'  N2, 48 hrs. 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 8 



recuperando (en la reacción 7) totalmente el cloruro de 

bencilo, mientras que para la reacción 8 al acetato de ben-

cilo se detectó por cromatografía de gases, comparandolo 

con muestra auténtica (ver parte experimental), observando-

se que en esta reacción se introdujeron las condiciones 

iniciales de reacción. 

Parte B: Uso de cromatografía de gases, en el desarrollo 

del trabajo. 

A partir de los datos obtenidos en las reacciones anterio-

res y teniendo la posibilidad de utilizar cromatografía de 

gases para detectar el halogenuro (si es que lo hay) y en 

que proporción se encuentra con respecto al alcohol y al 

acetato formado, se desarrollo el siguiente método de tra-

bajo. 

I) Preparación de patrones. 

Se sintetizaron muestras auténticas de los acetatos y clo-

ruros de los alcoholes utilizados, por métodos conocidos 

(identificados por IR y RMN), según lo muestran las si--

guientes reacciones: 

CL 
CH3  COOH, 2 hrs• 
	► 

(Et)3N, Reflujo 

Reacción 9 

1 8 



S0C12' 45 min. 
110- 

Piridina, Reflujo 

Ct. 16 

01 anhidrido acético, 2 hrs 
15 

 

ZnC12' Reflujo 

 

Reacción 10 

Reacción 11 

anhidrido acético, 2 hrs 

 

0 15  
O 

 

ZnC12, Reflujo 

 

 

Reacción 12 

DP 
OU anhidrido acético, 2 hrs 

ZnC12, Reflujo 	 10. 

Reacción 13 

15 

a) anhidrido acético/ZnC12, 2 hrs 

	 I> 
b) cloruro de acetilo/Piridina 

1 hr, Reflujo, eter 

15 

Vi 	O 14 

(91 	
Reacción 14 
	 (k) 

19 



anhidrido acético, 2 hrs. 
" ZnC12, Reflujo 

Reacción 15 

S0C12'  2 hrs 
014 

  

16 

 

CL 

 

Piridina, Reflujo 

 

Reacción 16 

Como no se disponía de un alcohol terciario fácil de manejar 

se sintetizó el 3-Metil-3-pentanol, reacción 17. 

17 

CH3MgBr, 2hrs. 

 

eter, T. ambiente 
014 

Reacción 17 

y el acetato de acuerdo con la reacción 18. 

anhidro acetico, 45 min 

  

15 

  

--P 
ZnC12' Reflujo 

Reacción 18 

Una vez que se obtuvieron los cloruros y aeetatos, 

se realízar6n los patrones (mezclas de alcohol , acetato y 

2r) 

15 

o 



p 

cloruro en cantidades molares conocidas). Dado que la -

respuesta que se obtiene en cromatografía de gases es di-

ferente para cada componente se calculo con esto un fac-

tor de corrección para cada uno de ellos, según las si-

guientes ecuaciones.18  

f-  % Real  	 (1) 
% Observado 

.fiSi  %I- 	. IfISI 
x 100 	 (2) 

donde para cada componente Si corresponde al área bajo la 

curva y fi es el factor de corrección. De este modo se ob 

tuvierón los datos de la tabla 3 (pag. 22). 

Una vez obtenidos los patrones (identificados por 

sus tiempos de retención, tabla 3) se procedió a realizar 

las siguientes reacciones: 

II) Reacciones efectuadas con alcoholes primarios. 

TFF/CC14,  N2' 72 hrs 

CH3COONal  Reflujo 

014 
Reacción 19 

Trr/CBr4' N2' THF, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 20 

71 



TABLA 3 

27 

Compuesto Factor de corrección 
(fi)* 

Tiempo de retención 
(min) 

C) 
DY4  

2.4306 6.84 

O 
04 

0.6588 5.16 
. 

o 
Ct. 

0.7638 2.46 

O Oh 2.2282 5.82 

O OPtc 1.3524 
. — 

3.93 

C) 
CL 0.5401 - 	1.82 • 

(-9-0)..,A14  
1.2934 2.13.  

OPv. 0.7540 • 2.73 

Ct. 0.8458 1.13 • 

1::1‘O% 
II* 

1.0859 1.95 

(:(1%0Ax. 
0.8987 	. 1.55 

*Ver los datos en ir parte de resultados experimentales. 

**El alqueno producto de la deshidrataeicln tiene un tiempo 
de retencidn de 0.93 y f Ge considerel como I. 



(Me0) 3 P/CC14 ' N2 ' 72 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 21 

(Me0) 3P/CBr4'  N2,  THF 
CH3COONa  Reflujo, 72 trs 

Reacción 22 

(n-Bu)3P/CC14,  N2,  96 hrs 

< CH3COONa, Reflujo 
Reacción 23 

(n-Bu)3P/CBr4'  N2,  THF 
OP 

CH3COONa, Reflujo, 96 hrs 
Reacción 24 

(Me0) 3P/CC14'  N2, Tolueno 

CH3COONa, Reflujo, 9.6 hrs 
Reacción 25 

(Meo) 3P/CCl41  CH3COONa 
• 

Reflujo, sin atmosfera de N2  
Y CC14 no anhidro, 72 hrs 

Reacción 26 

(n-Bu)3P/CC14,N2, 24 hrs 

Reflujo 
Reacción 27 

  

 

o 

 

   

23 



 

o 
o 

 

11.6% 

ON TFF, THF, 96 hrs no hay formación de 

acetato 

 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 28 

CL (Me0)3P/CC14, N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 29 

De las reacciones 19 a 29 se obtuvieron las siguien-

tes resultados, tabla 4 (pág. 25). 

Para efectos de compración solo se tomarón las reac-

ciones 19, 21 y 23, dado que en las reacciones 20, 22 y 24 no 

son muy limpias formandose productos secundarios (aunque 

la reacción 6 no lo hace parecer así, dado que en ésta se u-

tilizarón condiciones más suaves), y que limitan el método 

de acetilación propuesto. 

La 'reacción 21 resultó la mejor en cuanto .a la canti-

dad de acetato formado (87.11 %), notandose una clara forma-

ción del cloruro en la reacción 19 (40.13 % de acetato; 

57.10 % de cloruro, como era de esperarse) y en la reacción 

23 (30.45 % de acetato, 24.55 % de cloruro y 45 % de alco-

hol sin reaccionar) observandose con esta reacción que -
es muy lenta. 

En la reacción 25, se adicionó tolueno para elevar la 

temperatura de la mezcla de reacción lo que resultó contra 
producente dacio que quedó bastante alcohol sin reaccionar 

(64 %) , débido posiblemente a un efecto de dilución. 



TABLA 4 

Reacción 
- 

Sustancia (%) 
Tiempo 
(hrs) o 

oh ONL. 

o o 

, 
CL BY 

o 

19 96  2.77 40.13 57.10 _-- 

20(*) 96 (fe) (*) (*) (*) 

21 96  0.00 87.10 12.89 _-- 

22 96 66.50 29.88 ___ 3.27 

23 96 45.00 30.45 24.55 --- 

24 96 25.54 16.19 --- 48.27 

25  96 64.24 29.15 .6.61 --- 

26 96  0.00 94.10 5.90 _-- 

27 24 -- --- 100.00 -_- 

2.8 96 -_ _-- _-- --- 

29  96  • II - 11.60 88.40 _-- 

(*)No se obtuvo el rendimiento real por interferencia de una sustancia 

no identificada que se encima con el acetato (pero si hay reacción). 

Para la reacción 26, no se tomaron precauciones en -

cuanto a tetracloruro de carbono y alcohol anhidro ni atmos 

fera de nitrógeno, el rendimiento aparentemente es muy bueno, 

sin embargo no se tomó en cuenta la formación de una sustan 

cia no identificada y que repercute en el rendimiento repor 

tado de acetato formado (94.10 %), ver reacción 30 (se for-
ma OCH2CH2OPO(OCH3)2). 

En la reaccicin 27 simplemente se comprobó la halop,ena- 
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ción del alcohol, observandose que la reacción procede rá 

pidamente (menos de 24 hrs) al 100 %. 

Con la reacción 28 se observo que el tetracloruro de 

carbono es necesario para que se efectue la acetilación 

del alcohol, lo que constituye una evidencia de que el me 

canismo va vía formación del complejo 1, esquema VI (pág. 

14). Aunque hay formación de una sustancia no identifica 

da, que no es acetato, como se muestra en el cromatograma, 

dado que se adicionó éste y que tiene un tiempo de reten-

ción diferente (8.56 min para la sustancia desconocida y 

10.17 min para el acetato, con temperatura de la columna 

a 150°C). 

• Con la reacción 29 se verificó lo que ya se habla ob-

servado en la reacción 8 (pág. 17), solo que en ésta se 

utilizó trimetilfosfito en lugar de trifenilfosfina, por 

tanto no importa el compuesto fosforado utilizado, de to-

das formas, en estas condiciones no hay formación de clo-

ruro a acetato, como producto principal. 

(114 (Me0)3P/CC14'  120 hrs .0.(cLwb.)i  
O 

 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 30 

Una mezcla de alcohol $-feniletilico, trimetilfosfito, 

acetato de sodio y tetracloruro de carbono se calentó a 
reflujo por 120 hrs (sin atmosfera de nitrógeno). Se 

dejó enfriar y se evaporó el tetracloruro de carbono, se 

agregó un exceso de hexano y se filtró. Se evaporó el 
disolvente y producto crudo se analizó por cromatografla 

26 



Cl-CC13+ [(MeO)3P-CC13] Cl 

ICH3COONa 

• [(Me0)3P-CC13]4.  óOCCH3 

(MeO)3P: 

GOCC1-i3 	CHC13 

• 

011 

• 

de gases, observandose el acetato (5.28 min) y el cloruro 

(2.52 min) del alcohol 3-feniletilico y una sustancia no 

identificada (3.30 min), los datos que proporción° el es-

pectro de IR son los siguientes: bandas de vibración a 

3030 (vCH), 1600 (v>=(), '750 y 690 cm-1  (monosustitución) 

para el anillo aromatico), la banda de vibración del grupo 

carbonilo aparece en 1735 cm-1, junto con dos bandas anchas 

y muy intensas (vP=0 a 1270 cm-1 y vP-OC a 1025 cm'). El 

espectro de RMN presentó un singulete a 7.2 ppm para los 

hidrógenos del anillo aromaticos (tanto oxido formado como 

acetato), dos multipletes correspondientes a los hidrógenos 

alfa (4.1 ppm) y beta (2.9 ppm) tanto del acetato como del 

oxido formados. Además un doblete a 3.6 ppm (J=10.5) debi-

do a los hidrógenos de los metoxilos por interacción con el 

fóáforo y un singulete a 1.9 ppm correspondiente a los hi-

drógenos del metilo del acetato. El oxido de fósforo for-

mado se purificó por cromatografla en placa fina, y se ve-

rificó su tiempo de retención para asegurarse de que era 

éste (3.14 min). 

• 

La formación de este oxido puede racionalizarse de la 

siguieñte forma con base en el esquema. VI, pág. 14. 

Me-0 %. -- 1)- O 

r

- 

.4 	

e-0 

me-0 # 

1  

O 

MeOCCI1
3 

O o 	c143)2. 
, 

o 

(Me0)3PO 

ie 
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como lo reportan Lee y Nolan,19  Crof:ts y Downie.2°  

Una vez que se obtuvieron los resultados anteriores 

se 	procedió a utilizar alcohol bencilico y tetrahidro-

furfurilico con fines de comparación con el alcohol benci-

lico eliminando el tetrabromuro de carbono que provocó 

reacciones secundarias. 

TFF/CC14,  N2, 48 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 31 

(Me0)3P/CC14'  N2' 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 32 

o 
(n-Bu)3P/CC14'  N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 33 

(Me0)3
P/CC14'  N2, 

CH3COONa, Reflujo 

Tolueno 

Reacción 34 

96 hrs 

 

1.5 TFF/CC14,  N2, 24 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 35 

p 
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De las reacciones 31 a 35 se obtuvieron los siguien-
tes resultados, tabla 5. 

TABLA 5 

REACCION TIEMPO 
(hrs) 

Sustancia (%) 

0 Oh O ON4 O cl. 

31 48 0.00 67.60 32.40 

32 96 4.99 85.68 9.33 

33 96 11.52 36.41 52.06 

34 96 47.06 47.23 5.71 

35 24 0.00 38.35 61.65 

De las reacciones 31 a 35 se observarón resultados muy 

similares a las reacciones en los cuales se utilizó alcohol 

0-fenil etilico, observandose nuevamente que la mejor reac-
ción fue; la 32 en cuanto a acetato formado. En la reacción 

35 se adicionó 1.5 equivalenten de trifenilfosfIna con obje 

to de aumwnlar e] rendimiento total (r)::.2 y 6) , pero re-

sult6 contraproducvnle ya que me favoreeicl la formael(In (1(.1 
eloPuro (1P benell(). 	Hl que se haya tomado ml s c1 Or'ar'a (1( 
benejlo que acetato (I( bencilo ImpUea que hay un inervmen- 

7!) 



to en la formación del ion cloruro como reactivo nucleofili 

co (formación mayor del complejo 1 pag. 14) en comparación 
al acetato presente, y por tanto no conviene el uso de 1,5 
equiválentes de trifenilfosfina, si se pretende que todo el 
alcohol se transforme en acetato, 

mo. 

TFF/CC145  N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo• 

Reacción 36 

(Me0)3P/CC145  N2, 96 hrs 	p 

 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 37 

(n-Bu)3P/CC14'  N2,  96 hrs 
10/ 

CH3COONa, Reflujo 

L Lo 

Reacción 38 

(Me0)3P/CC14'  N2, 96 hrs 

CH
3
COONa, Reflujo 
Tolueno 

k 	Reacción 39 

De las reacciones 36 a 39 se obtuvieron los siguientes 
resultados, tabla 6. 
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TABLA 6 

REACCION 

, 

Sustancia 	(%) 

TIEMPO 
(hrs) O CLÁ)11 Ohc O (---- CL- 

36 96 3.87 90.87 5.26 

37 96 73.50 26.50 .  0.00 

38 96 29.89 61.73 8.38 

39 96 35.59 64.41  0.00 

En este caso, la reacción 36 fué la mejor en cuanto a 
formación 'de acetato formado, e inexplicablemente la reac- 

ción 37 fué demasiado lenta (no hay cloruro) dado que quedo 

alcohol sin reaccionar (73.50 %). Lo mismo se observo uti 

lizando trin-butilfosfina, donde se favorece la formación 

del acetato, quedando alcohol sin reaccionar (29.89 %). Pa 

ra la reacción 39 al parecer el aumento de la temperatura 

(110°C) acelero la reacción, con respecto a la 37, en favor 
del acetato (no hay cloruro). 

III) Reacciones efectuadas con alcoholes secundarios. 

 

Trucci 	N2 '  96 hrs 
1-1  

UN 
CH

3 
 COONa, Reflujo 

 

Reacción 40 

31 



(Me0)3P/CC14'  N7, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 41 

(Me0)3P/CBr4'  N2' 96 hrs 

CH3COONa, THF, Reflujo 

Reacción 42 

(n-Bu)3F/CC14,  N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 43 

(n-Bu)3  P/CBr4'  N2, 24 hrs 
CH3COONa, Reflujo, THF 	

O> 
 

Reacción 44 

(Me0)3P/CC14'  N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Tolueno 

Reacción 45 

De donde se obtuvieron los siguientes resultados, 
tabla 7. 
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TABLA 7 

Reacción Tiempo 
(hrs) 

Sustancia 	(%) 

01 ° 
o-1 010 

40 96 72.26 26.76 0.98 
41 96 92.28 7.72 

42(*) 96 • (*) (*) (*) 

43 96 84.88 14.27 0.85 

44(**) 24 (**) (**) 	' (**) 

45 96 93.08 6.92 
1 

___ 

(*)Se observan muchas señales y no.es posible obtener el por-
centaje de cada componente, aunque si hay reacción. 

(**)No hay formación de acetato, pero se forma un compuesto 
no identificado (no hay alcohol). 

Los datos proporcionan un bajo rendimiento, observandose 

también deshidratación del alcohol (pág. 	7). El uso de te- 

trabromuro de carbono dificulto la obtención de resultados 

claros. 

(Me0)3PCC14,N2, 96 hrs 

CH3COONa, Ventijo 

Pe(tecI(In 46 

 

 

16 . 7% 
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DI (Me0)3P/CC14, N2, 96 hrs 
	--P. 
CH3COONa, Reflujo 

Tolueno 

Reacción 47 
28.68 % 

Con las reacciones 46 y 47 se observó que el uso de al-

coholes secundarios da bajos rendimientos (el restante es 

alcohol), no observandose deshidratación, aunque hay mayor 

formación de acetato con respecto al del (dl)-Mentol (quiza 

por un mayor impedimento esterico). 

IV) Reacciones efectuadas con alcoholes terciarios. 

TFF/CC14'  N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 48 

TFF/CBr4,  N2,  96 hrs 

CH3COONa, Reflujo THF 

Reacción 49 
) no hay reacción 

(MeO)3P/CC14,  N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 50 

(MeO)3P/CBr4,  N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo, THF 

Reacción 51 

ON 

	PP 

p 

	110  
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P5 	TFF/CC14' N2' 96 hrs 
1M 	no hay reacción 

011 	CH3COONa, Reflujo 

Reacción 53 

1:2)<(n-Bu)3P/CBr4N2'  96 hrs 

oh CH3COONa, Reflujo, THF 

Reacción 52 

> no hay reacción 

Se obtuvo únicamente el alcohol 3-Metil-3-Pentanol re-

cuperado. 

De lo anterior se deduce que el nuevo método no funcio-

na para alcoholes terciarios. 

V) Reacciones efectuadas con el fin de desarrollar una téc-

nica para la extracción del acetato formado y en 'el caso del 

(a)-Mentol comparar la estereoquímica del acetato formado, 

con respecto a otros métodos de síntesis. 

• 

Síntesis del acetato del alcohol tetrahidrofurfurílico. 

QN 
TFF/CC14'  N2, 120 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Reacción 54 

Una mezcla de alcohol tetrahidrofurfurilico, trifenil-

fosfina (TFF), acetato de sodio y tetracloruro de carbono se 

calentó a reflujo (dentro de una atmosfera de nitrógeno, tem 

peratura del baño 80-82°C), por 5 días se dejó enfriar y se 

evaporó el exceso de tetracloruro de carbono, se adicionó un 



T1'1'icc711  , N. 2 	120 hrl; 

CH
3 
 COONa, Reflujo 

, • 
WWIk« 4.1(111  rb')  
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exceso de hexano y se filtró sobre un embudo de vidrio poro 

so, que contiene un poco de Silica Gel (35-70 mallas), la-

vando hasta asegurarse de que el acetato paso en su totali 

dad. Se evaporó el hexano y el producto se purificó por 

cromatografía en columna, utilizando como soporte silica 

Gel (35-70 mallas) y como eluyente hexano. Obteniendose un 

76.52 % de acetato formado (recuperandose una parte de al-

cohol). 

Antes de realizar el método de purificación se analizó 

por eromatografía de gases, obteniéndose los siguientes da-

tos: 

Tiempo de 
retención 
(min) 

Compuesto Area bajó 
la curva 

f/Tabla 3) % (Ecuación 2) 

2.17 44.5849 1.2934 	. 22.19 QL.'414  

2.77 C;).../°4' 249.8662 0.7540 72.67 

1.15 
IL  CD'' 

15.7504 0.8458 5.14 

De donde se observó que los datos proporcionados por 

el cromatógtafo de gases (72.67 % de acetato) son muy pareci 
dos al obtenido por el trabajo práctico de. purificación (76. 
52 % de acetato). 

Síntesis del acetato de (1) -Mento]_  



Una mezcla de (1)-Mentol, trifenilfosfina (TFF), aceta-

to de sodio y tetracloruro de carbono se calentó a reflujó 

(temperatura del baño 80-82°C), dentro de una atmosfera de 

nitrógeno, por 5 días, se dejó enfriar y se evaporó el ex-

ceso de tretracloruro de carbono, se adicionó un exceso de 

hexano y se filtró, se evaporó el exceso de hexano, crista-

lizando una gran parte de (1)-Mentol. El producto crudo se 

purificó por cromatografía en columna, utilizando como so-

porte Silica Gel (35-70 mallas) y como eluyente hexano, se-

parandose primeramente el alqueno producto de la deshidra-

tación del (1)-Mentol, con las siguientes características 

espectroscópicas; 

IR, -CH- de tipo saturado a 2980-2890 cm-1  y 1460 cm-1  
isopropilo a 1380 cm-1  y 

RMN, protón de la insaturación a 5.1 ppm. 

El acetato del (1)-Mentol presentó las siguientes ca--

racterísticas; 

IR, -CH- de tipo saturado a 2980-2890 cm-1  y 1460 cm-1  

carbonilo a 1735 cm-1  y -C-O- del éster a 1240 cm-1 , y; 

RMN, doble triplete a 4.6 ppm (1p) del -CH-, S a 2 ppm 

(3p) del -CH3  unido al carbonilo, M a 1.9-1.1 ppm (9p) de 

los metilenos (-CH2-) y tres dobletes a 0.9 ppm (9p) de los 

metilos. 

El coeficiente de rotación especifica, [al25, fue de 
-67.3 utilizando etanol como disolvente. El porcentaje de 
acetato formado fue obtenido por cromatografía de gases, 

según los siguientes datos obtenidos: 



Tiempo de 
retención 
(min) 

Compuesto 
Area bajo 
la curva f 	(tabla 3) 

% (Ecuación 2) 

2.01 (1)-Mentol 47.8822 1.0859 63.7 

1.59 acetato 14.0172 0.8987 18.65 

2.01 alqueno 13.2710  1.0 
1 

17.65 

Comparando los resultados para las reacciones 14 (a) y 

14 (b) 

 

a) Anhidrido acético, 2 hrs 

ZnC12' Reflujo 

14 	14 

b) Cloruro de acetilo/ 
Piridina, Reflujo, 1 hr 

Reacción 14 

donde se obtuvó para 14 (a) un coeficiente de rotación es-

pecifico de -85.9 y para 14 (b) de -87.9, y con esto se ob 

serva claramente una retención completa en la configuración 
del acetato formado, se podría decir que la reacción por 

el método nuevo sigue un mecanismo similar al de las reac-

ciones 14 (a) y 14 (b). Se esperaba un cambio en la confi 

guración de acuerdo con los mecanismos propuestos (pag. 3) 

y por lo tanto lo que se sugiere una doble SN2 o una SNi 

con retención de configuración. 

Síntesis del acetato del alcohol 0-fenietilico. 

(Mc0)3P/CC14, N7, 72 hrs 

CH3  COuMa1  Reflujo 

Reacción 56 

Orkc 
4 

M1.0(11‘511. 
0 



Una mezcla del alcohol 0-fennetilico, trimetilfosfito, 

acetato de sodio y tetracloruro de carbono anhidros, se ca-

lentó a reflujo por 72 hrs en atmosfera de nitrógeno, el 

final de esta reacción se determinó por cromatografla de 

gases, acetato de alcohol 0-feniletilico a 4.59 min. y el 

oxido de fosforo (2.96 min), se evaporó el exceso de hexano, 

se filtró y se evaporó el hexano, purificandose por croma-

tografía en columna, utilizando como soporte Silica Gel 35-

70 mallas y como eluyente hexano, obteniendose primeramen-

te el acetato del alcohol 0-feniletilico (75 % de rendimien 

to) y después el compuesto fosforado cuyos datos espectros 

cópicos son los siguientes:. 

IR, 3030 cm-1 (v-CH-), 1600 cm-1 (vC=C), 750 y 690 

cm 	(monosustitución) del anillo aromatico, 1270 cm-1  para 

v P=0 y 1025 cm-1  para 	P-O-C y; • 

RMN, S a 7.2 ppm (5p) para los hidrógenos del anillo 

aromatico, un doble T a 4 ppm (2p) para los hidrógenos a 

con una J=15 Hz debido a la interacción con el fosforo, D 

a 3.6 ppm (6p) para los hidrógenos de los metilos con una 

J=10.5 Hz debido al acoplamiento con el fosforo y, un doble 

T a 2.8 ppm (2p) para los hidrógenos 3 con una J=7.5 Hz 

que también se acopla con el fosforo, que confirman su es-

tructura. Su formación se explica en la reacción 30 (pag. 

27). 

39 



no hay 
reacción 

014 011 
>>> 

011 

Oh 

b) 

d) 

En resumen se observó que: 

I) Rendimiento del ácido correspondiente en éuanto a 

diferentes alcoholes. 

a) Utilizando TFF/CC14, CH 3COONa 

ON 
») 	no hay, 

reaccion 
ON 	 ON 

b) Utilizando (Me0)3P/CC145 CH 3COONa 

c) Utilizando (n-Bu) 3P/CC14, CH 3COONa 

N 
no hay 
reacción 

ON 	ON 

ID -  Rendimiento en cuanto a fosfina utilizada con respecto 
a un mismo alcohol. 

ON 	(Me0)3P > TFF> (n-Bu)3P 

: (Me0)3P > TFF > (n-Bu)3P 

: TFF > (n-Bu)3P > (Me0)3P 

TFF > (Me0)3P > (n-Bu)3P (con tolueno) 

: Trr (Me0)3P >>> (n-Bu)3 (no hay 
reacci(m) 

ti O 



III) El procedimiento quedó liMitado al uso de R3P/ 

CC14' dado que el CAr4 provoca productos secun- 

dários (no identificados, pero que pueden ser 

controlados bajo condiciones mas suaves, según 

reacción 6). 

IV) Es necesario el tetrahalogenuro de carbono, para 

que se efectue la acetilación por este método, 

confirmando con esto el mecanismo propuesto (pag. 14). 

V) La reacción no va a través de la formación del 

cloruro con posterior tranáformacióri de ééte al 
acetato. 

VI) El mantener condiciones anhidras y en atmosfera de 

nitrógeno es importante para el 'resultado de la 

reacción. 

VIII) Se observó retención de configuración en la ace-

tilación del (1)-Mentol por este nuevo método, 

sugiriendose una doble SN2 o una SNi con reten-

ción. 

VIII) El uso de trimetil fosfito limita el rendimien- 

to de la reacción por competencia (pag. 27). 
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PARTE EXPERIMENTAL 



PARTE EXPERIMENTAL 

Los espectros de IR se determinaron en un instrumento 

Perkin-Elmer 5998. Las frecuencias están especificadas en 
-1 cm . 

Los espectros de Resonancia Magnética Protónica, RMN, 

se determinaron en un Espectrómetro Analítico Varian EM-

390 MHz, usando pomo disolvente tetracloruro de carbono. 

Los desplazamientos químicos están expresados en parte por 

millón (ppm) utilizando como referencia interna TMS. •Las 

constantes de acoplamientos (J) están dados en Hz. Se uti 

lizan las siguientes abreviaturas para las señales: 

S= singulete 

D= doblete 

T= triplete 

C= cuarteto 

M= mdltiplete 

Los cromatogramas fueron determinados en un instrumento 

Perkin-Elmer 3920 GAS CHROMATOGRAPH acoplado a un Perkin-

Elmer Sigma 10 CHROMATOGRAPHY DATA STATION, y el tiempo de 

retención esta dado en minutos. 

La cromatografla en capa fina que se utilizó para el 

control, tanto de las reacciones, como de la pureza se llevó 
a cabo usando adsorbente sllica gel 254 Merck, usando como 
reveladores vapores de yodo y luz ultravioleta. 

11 2 



Para la cromatografla en columna para la purificación 

de los productos se utilizó Silica Gel 30-70 y 35-70 ma—

llas Merck. • 

li 3 



1.- Síntesis del acetato del alcohol tetrahidrofurfurilico. 

pul 
TFF/CC14,  N2, 24 hrs. 

CH3COONa, Reflujo 

Todo el material se secó en la estufa. Se coloca en un 

matraz bola de 25 ml, provisto de agitador magnético, 0.3206 

g de trifenilfosfina (1.224 mmol) , 0.1003 g) de acetato de so 

dio anhidro (1.224 mmol), y 0.1189 ml dé alcohol tetrahidro-

furfurilico (1.224 mmol). Se adapta un refrigerante en posi-

ción de reflujo y en la parte superior de este una llave de 

3 pasos, provista de un globo con nitrógeno. Se adicionan 

3 ml de tetracloruro de carbono y se calienta a reflujo en un 

baño de aceite (temperatura del baño 80-82°C). La reacción 

se sigue por cromatografía en placa fina (cpf) Utilizando co-

mo eluyente acetato de etilo-Hexano (1:4), hasta desapari—

ción total de TFF. La reacción se calento a reflujo por 24 

hrs, se evaporó el exceso de tetracloruro de carbono y se 

adicionó un exceso de hexano, se filtró y se evaporó el di--

solvente. El producto se purificó por cromatografía en co-

lumna utilizando como soporte silica Gel (30-70 mallas) elu-

yendo con hexano (100 %). El producto 85.7 mg (48.6 % de 

rendimiento) se identificó por IR (v>-0 a 1735 cm-1, v-C-0-

a 1240 cm-1 del ester). 

2.- Síntesis del acetato del alcohol bencilico. 

Trricci4' N
2' 	72 hrs 

C)14   	-► 
CH3COONa, Reflujo 



Todo el material se secó en la estufa. Se coloca un 
matraz bola de 25 ml, provisto de agitador magnético, 

0.3206 g de Trifenilfosfina (1.224 mmol), 0.1003 g de ace 

tato de sodio anhidro (1.224 mmol) y 0.127 ml de alcohol 

bencilico (1.224 mmol). Se adapta un refrigerante en la 

posición de reflujo y en la parte superior de este una lla-

ve de tres pasos, provista de un globo con nitrógeno. Se 

adicionan 3 ml de tetracloruro de carbono y se calienta a 

reflujo en un baño de aceite (temperatura del baño 80-

82°C). La reacción se sigue por cpf utilizando como elu-

yente hexano (100 %) hasta desaparición total. de TFF. La 

reacción se calienta a reflujo por 72 hrs, se evaporo el 

exceso de tetracloruro de carbono y se adicionó un exceso 

de hexano, se filtró y se evaporó el disolvente. El pro-

ducto se purifico por cromatografla en placa fina, utili-

zando como eluyente hexano (100 %), obteniendose 0.1183 g 

(64.4 % de rendimiento). 

IR: v>=0 1735 cm-1, v-C-O- delester 1225'cm 

RMN: S a 7.2 ppm (5 p), S a 5 ppm (2 p) y S a 2 ppm 

(3 p). 

3.- Síntesis del acetato del alcohol 6-feniletilico. 

OH 	TFF/CC14,  N2, 62 hrs 

 

CH3COONa, Reflujo 

Se sigue la misma tóenica que la reacción 2, utilizan-

do 0.1146 ml de alcohol 0-feniletilico (1.224 mmol). Ll 

producto se puriFico por cromatografla en placa fina, utili 
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ester a 1235 - 
CM

1  

ppm (2 p ), T a 2.8 

zando como eluyente hexano (100 %) obteniendose 0.0820 g 

(41 % de rendimiento). 

IR: »O 1735 cm-1, -C-O- del 

RMN: S a 7.2 ppm (5 p), T a 4.2 

ppm (2 p ) y S a 1.9 ppm (3p) 

4.- Síntesis del acetato del alcohol bencilico a temperatu 

ra ambiente. 

olk .  TFF/CC14' 
CH3COONa, 

N2' 120 hrs 
p 

Tem. ambiente 

o 
ok 

Se sigue la misma técnica que la reacción 2, solo que 

no se adapta refrigerante y se deja a temperatura ambiente. 

Obteniendose 0.1031 g (56.15 %) de acetato formado. Pre-

sento las mismas señales de IR y RMN. 

5.- Síntesis del acetato del alcohol -feniletilico a tem-

peratura ambiente 

oN TFF/CC14'  N2' 120 hrs 

CH3COONa, Temp. ambiente 
o 

Se sigue la misma técnica que la reacción 2, solo que 

no se adapta refrigerante y se deja bajo agiyacicin a tempe-
ratura ambiente por 120 hrs obteniendose 0.0722 g (36.1 %) 
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de acetato. Presenta las mismas señales de IR y RMN que en 
la reacción 3. 

6) Síntesis del acetato de bencilo (otras condiciones). 

OH (Me0)3P/CBr4'  N2'  CH2C  2  
CH3COONa, Reflujo, 120 hrs 

Todo el material se secó en la estufa. Se coloca en 

un matraz bola de 25 ml, provisto de agitador magnético, 

0.072 ml de trimetilfosfito (0.612 mmol) 0.05 g de aceta-

to de sodio anhidro (0.612 mmol) y 0.63 ml de alcohol.  

bencilico (0.612 mmol), el matraz se sumerge en un baño 

de hielo y se le gotea una solución de tetrabromuro de - 

carbono (0.2 g, 0.612 mmol) en 2 ml de diclorometano. Se 

retira el baño de hielo,y se le adapta un refrigerante en 

la posición de reflujo, se adapta una llave de tres pasos 

provista de un globo con nitrógeno. Se adicionan 2 ml de 

diclorometano y se calienta a reflujo en un baño de acei-

te (Temperatura del baño, 40-42°C). La reacción se reflu 

jó por 5 días, se evaporó el exceso de diclorometano y se 

le adicionó hexano en exceso, se pasó un embudo de vidrio 

que contiene Silica Gel (30-70 mallas) a manera de una co 

lumna de cromatografía eluyendo con hexano (90): cloro-

fracciones: a) 0.6426 g (70 

y v-C-O- del éster a 1220 cm-1 

alcohol 	>-0 a 1735 cm-1 y 
v-C-O- del estor a 1220 cm 1  y-011 a 3400 cm-1 ). 

47 

formo (10). 	Se obtuvieron 2 

%) del acetato. 

IR: v >-0 a 1735 cm-1 

b) 0.0612 g, de acetato mas 



CH3COONa, CC14 

Reflujo, 48 hrs 
hay reacción 

7) 
Cl 

TFF/CC14'  N2' 48 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

8) 
O 
JL 

Se colocó en un matraz bola de 25 ml el cloruro de benci-

lo (1.224 mmol) el acetato de sodio (1.224 mmol) y tetracloru 

ro de carbono ( 3 ml), se adapta un refrigerante en la posi-

ción de reflujo. Se calentó a reflujo por 48 hrs, y no hubo 

reacción, recuperandose todo el cloruro de bencilo. 

Se sigue la misma técnica que para la reacción 2, solo 

el cambio de cloruro de bencilo (1.224 mmol) por el alcohol 

bencilico (1.224 mmol). Se calento y reflujo, siguiendo la 

reacción por cpf utilizando como eluyente hexano (100 %), 

observandose solamente cloruro de bencilo, y TFFO (oxido de 

trifenilfo'sfina). Se evapora el exceso de tetracloruro de 

carbono, y se adiciona hexano, se filtra y evapora. 

Se sacó cromatografía de gases (las condiciones se dan 

en las reacciones 19 en adelante) obteniendose un 92.8% de 

cloruro de bencilo y 8.32 % del acetato de bencilo (compara-

das con muestras auténticas). 

9) Síntesis del acetato del alcohol bencilico (para 

patrón). 

  

CH 3  COOH ' 2 hrs 

(Ht)3  N, PPIlujo .  

O 

C.t. 
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Se coloca un matraz bola de 25 ml, 5 g de cloruro de ben 

tilo (39 mmol), 4.5 ml de ácido acético glacial (79 mmol) y 

5.45 ml de trietilamina (39 mmol), se adapta un refrigerante 

en la posición de reflujo, con una trampa de humedad (Silica 

Gel anhidra), y se calentó a reflujo en un baño de aceite 

(temperatura del baño 147°C) por 2 hrs. Una vez terminado el 

tiempo de reacción se enfría y se le agrega un exceso de hexa 

no, precipitando la sal de la trietilamina, se filtra y el UZO 

filtrado es lavado con agua hasta pH neutro, se seca con sul-

fato de sodio anhidro, se evapora el disolvente y el producto 

crudo se destiló a presión reducida (80-82°C, 5 mmHg). 

IR (v aromático 3030, 1600, 750 y 690 cm-1, v>=0 a 1735 
-- cm 1  , v-CH- de tipo saturado a 2950-2890 cm ). 

10) Síntesis del acetato del alcohol 0-feniletilico 

(para patrón) 

• 

oN 
anhidrido acético, 2 hrs • 
ZnC12, Reflujo 

Se coloca en un matraz bola de 25 ml, 3 g de alcohol 0-

feniletilico (24.5 mmol), 4.26 ml de anhidrido acético (24.5 

mmol) y 0.074 g de ZnC12 (0.543 mmol), se adapta un refrige-

rante en la posición de reflujo con trampa de humedad (Silica 

Gel anhidra) y se calienta a reflujo en un baño de aceite 

(temperatura del baño, 120°C) por 2 hrs, se enfría, se adicio 
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nan 5 ml de agua, y se deja bajo agitación por 3 hrs. Se adi 

cionan 5 ml de acetato de etilo, separandose la fase orgáni-
ca, se lava con solución al 5 % de bicarbonato de sodio y 
después con agua un pH neutro, se seca con sulfato de sodio 
anhidro y se evapora el disolvente, el producto se destiló a 
presión reducida (90-92°C a 4 mmHg). 

IR: varomático 3030, 1600, 750 y 690 cm-1, v>=0 a 1735 
-1 	 -1 cm 	y v-CH- de tipo saturado a 2950 cm . 

RMN: S a 7.2 ppm (5 p), T a 4.2 ppm (2 pa ), T a 2.8 
ppm (2 pe) y S a 1.9 ppm (3p). 

11) Síntesis del cloruro de p-feniletano. 

OM 	SOC12,  Reflujo 

Piridina (seca), 
45 min. 

C.1- 

Se coloca en un matraz bola, provisto de agitador magné 
tico, 3 g de alcohol 1-feniletilico (24.5 mmol) disuelto en 

2 ml de piridina seca (24.5 mmol) y se sumerge en un baño de 
hielo, se agrega gota a gota 3.5 ml de cloruro de tionilo 

(49 mmol). Una vez terminada la adición se calienta la mez-

cla a reflujo por 45 min. Se deja enfriar y se adiciona go-

ta a gota agua hasta que no haya reacción. Se separa la fa-
se superior y esta es lavada con agua, solución de hidroxido 

de sodio al 5 % y después con agua hasta un pH neutro, se se 
ca con sulfato de sodio anhidro y se destila a presión redu- 
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cida (68-70°C, 5 mmHg). 

IR: 	varomático 3030, 1600, 750 y 690 cm-1 , v C-Cl a 
720 cm-1  y v-CH- de tipo saturado a 2950 cm-1  

RMN: S a 7.2 ppm (5 p), T a 3.6 ppm (2 pa) y T a 2.95 

ppm (2 p0). 

12) Síntesis del acetato del (dl)-Mentol (para patrón) 

 

anhidrido acético, 2 hrs 

OU ZnC12, 

.Se sigue la misma técnica que para la reacción 10, uti-
lizando 0.5539 g de (dl)-Mentol (3.5445 mmol), 1.2 ml de an-
hidrido acético (3.5445 mmol) y ZnC12  (en una cantidad muy 
pequeña, 0.078 mmol). 

Purificandose el producto por cromatografía en columna, 
utilizando como soporte Silica Gel (35-70 mallas) y usando 
como eluyente hexano (100 %). 

IR: v CH- de tipo saturado a 2980-2890 cm-1  y 1460 cm-1 , 
v>=0 a 1735 cm-1  y v-C-O- del éster a 1250 cm-1. 

RMN (Un doble triplete a 4.6 ppm (1 p), S a 2 ppm (3 p) 
M (CH2 ) a 1.9-1.1 ppm (9p) y 3 D a 0.9 ppm (9 p)). 

13) Síntesis del acetato del ciclohexanol (para patrón) 

cm anhidrido aceltico, 2 brs 	Cr° 	r 	o 
Znel2' 	" kefl• -ujo (130°C) 



Se sigue la misma técnica que para la reacción 10, uti-

lizando 1.27 ml de ciclohexanol (12.25 mmol), 2.13 ml de an-

hidrido acético (12.25 mmol) y ZnC12 en cantidad catalitica. 

Purificando el producto por cromatografla en columna, utili-

zando como soporte Silica Gel (35-70 mallas) y usando como 

eluyente hexano (100 %). 

IR: v-CH- de tipo saturado a 2980-2890 cm-1 y 1460 
- cm 1 , v>-0 a 1735 cm 	y 1 -C-0- a 1240 cm ). 

14) Síntesis del acetato del (1)-Mentol (para patrón). 

a) anhidrido acético, 2 hrs 

ZnC12, Reflujo 
011 	 > 

Gh¥ 
b) cloruro de acetilo/Piridina 

11 
GC1 -sUR 	eter anhidro, Reflujo 1 hr al 	 „.6 

Para el método (a) se sigue exactamente la misma técnica 

que 12, IR (igual que 12) y se sacó coeficiente de rotación 

especifica, [a]r)5 = -85.8, utilizando como disolvente etanol. 

Para el método (b), se utilizaron 1.2314 g de (1) Mentol 

(7.9 mmol), 0.565 ml de cloruro de acetilo (7.9 mmol), 0.066 

g de piridina seca (8.4 mmol) y 10 ml de eter anhidro, se ca 

lent6 a reflujo por 1 hora, se enfrSa, se adicionan 5 ml de 

agua, se separa la fase orgánica, se lava con acido sulfuri-

co al 10 9' y después con bicarbonato de sodio al 5 % hasta u 

un pH neutro, se seca con sulfato de sodio anhidro y se eva- 
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pora el disolvente. Se purifica igual que el método 14 (a) 

se sacó rotación especifica, [ok-]25= -87.9, utlizando como 

disolvente etanol. 

15) Síntesis del acetato del alcohol tetrahidrofur-

furilico (para patrón). 

anhidrido acético, 2 hrs 

ZnC12, Reflujo 

Se sigue la misma técnica que para la reacción 10, uti 

lizando 2.6 ml de alcohol tetrahidrofurfurilico (24.5 mmol), 

4.26 ml de anhidrido acético (24.5 mmol) y 0.074 g de ZnC12  

(0.543 mmol). 

El producto es purificado en columna cromatografica, 

utilizando como soporte Silica Gel (35-70 mallas) y usando 

como eluyente hexano (100 %). 

16) Síntesis del cloruro del alcohol tetrahidrofurfu-

rilico (para patrón). 

SOC12'  45 min 
0% ► 

Piridina (seca), Reflujo 

C.P.U. 

Se sigue la misma técnica que para la .reacción 11, uti-
lizando 2.6 mi de alcohol tetrahidrofurfurilico (24.5 mmol), 

!,3 



2 ml de piridina (seca, 24.5 mmol) y 3.5 ml de cloruro de 

tionilo. El producto se destila a presión reducida (57-60° 

C, 30 mm). 

IR: v-CH- de tipo saturado a 2890-2980 cm-1  y v 1460 

cm , -C-0 del anillo a 1060 cm-1 y v C-Cl a 720 cm-1). 

; Síntesis del 3-Metil-3-Pentanol. 

CH3Mg Br, eter anhidro 

2 hrs, Temperatura ON 
ambiente 

Se coloca en un matraz bola de 2 bocas, provisto de 
agitador magnético, trampa de humedad y embudo de adición, 
6.2 ml de bromuro de metil magnesio (solución 2 M en eter), 

se sumerge en un baño de hielo y se le adiciona gota a gota 

una solución de 3-pentanona (1.3126 ml, 12.40 mmol) en eter 

(10 m1). Se deja bajo agitación a temperatura ambiente por 

2 hrs y después se le adiciona gota a gota agua, se extrae 

con eter, se seca con sulfato de sodio anhidro y se evapora 

el disolvente, el producto se destila a presión reducida. 

IR: v-OH a 3400 y 1150 cm-1 , v-CH- de tipo saturado 

2890-2980 cm-1 y 1460 cm-1  

RMN: M a 1.4 ppm (5p), S a 1.1 ppm (3p) y T a 0.9 ppm (6p).   
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1:1)1(1611 	ZnC12, Reflujo 
o y 

o  

anhídrido acético 
	P 

18) Síntesis del acetato del alcohol 3-Metil-3-Pentanol. 

Como se disponía de una cantidad muy pequeña, se adi-

ciono el anhídrido acético y ZnC1 cualitativamente. Se si 

gue la misma técnica que para la reacción 10. Se purifico 

por cromatografía en columna, utilizando como soporte Sili 

ca Gel 35-70 mallas y hexano como eluyente. 

IR: a) D -CH- de tipo saturado a 2400 y 1460 cm-1, 
>11) a 1735 cm-1  b) 	-C=C- a 13030 cm-1  del alqueno. 

Método General para las reacciones 19-52. 

ROH  R3P/CX4,  N2, Disolvente 
r 

CH3COONa, Reflujo • o 

donde R. puede ser 	MeO- ó n-Bu- y el X=C1 ó Br 

Todo el material se secó en la estufa. Se coloca en 

un matraz bola, provisto de agitador magnético, la fosfina 

(R3P) 0.306 mmol)*, 0.025 g de acetato de sodio anhidro 

(0.306 mmol) y el alcohol anhidro (0.306 mmol).** Se ada2 

ta un refrigerante en la posición de reflujo y en la parte 

superior una llave de tres pasos provisto con un globo con 

teniendo nitrógeno. Se adiciona el tetracloruro de carbo-

no (3   y se calienta a reflujo en un baño de aceite 

(temperatura del baño, 80-82°C). Se tomaron muestras cada 



4 

24 hrs y se inyectarón al cromatografo de gases.:.:.:.:c 

*Si la reacción requiere 1.5 eq. se  adicionan 0.459 

mmol de la fosfina utilizada (R3P). 

**En el caso de usar tetrabromuro de carbono, se adicio 

na en este momento (0.306 mmol). 

***En el caso de usar tetrabromuro de carbono, se adicio 

na como disolvente THF seco (3 m1). 

Bajo las siguientes condiciones: 

- Columna: 15 % EGS, 1=6 pies/1/8 pulgada. Acero ino- 
xidable, sobre CHROMOSORB W-AW DMCS, 80-100 mallas. 

- Gas acarreadoR: N2 
- Tipo de detector: Ionización por llama de H2  
- Temperatura del inyector: 150°C 
- Temperatura de la interfase: 200°C 
- Temperatura de la columna: 170"C. 



Cantidades utilizadas de reactivos en las reacciones 

19 a 53 

Sustancia P.M. Vg/mol) g ml  mmol 

TPP(yFF) 261.97 1.184 0.0804 -- 0.306 

(Me0)3P 124.08 1.052 0.0379 0.036 0.306 

(n-Bu)3P 202.32 0.812 0.0618 0.076 0.306 

CBr4  331.65 ___ 0.1001 --- 0.306 

CH3COONa 81.98 --- 0.0250 --- 0.306 

CC14  --- ___ --- 3 ml* ___ 

THF -__ --- --- 3 ml* --- 

Tolueno --- --- ___ 3 ml* -_- 

C) 
ON 

122.16 1.017 0.0373 0.036 0.306 

C) 
(.3. 

140.5 1.00 
, 
0.0429 0.0429 0.306 

C) " 108.14 1.042 0.0330 0.03175 0.306 

0 0.1 102.13 1.0521 0.03125 0.0297 0.306 

7(1%01.4 156.27 --- 0.0478 --0.306 . 

crolt 100.16 0.9616 0.0306 0.03182 0.306 

:1-Xot 
102.0 0.8194 0.0310 0.0378 0.306 

95 
C:14  

212.0 -__ 

...___ 
0.06487 ••• • . ••I 0.306 

*Cuando se utiliza THF/CC111 se adiciona 1.5 ml de cada uno 
Cuando ce utiliza Tolueno/CC1 se adiciona 1.5 ml de cada uno. 
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19)  

20)  

21)  

22)  

Reacciones que se efectuaron: 

TFF/CCl4'  N2 , 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

- TFF/CBr4'  N2, THF 

CH3COONa, Reflujo, 96 hrs 

(Me0) 3 P/CC14' N 21 96 hrs 
Pb CH3COONa, Reflujo 

(Me0) 3P/CBr4' 'N2'  THF 

CH3COONa, Reflujo, 96 hrs 

4 

23) (n-Bu) 3 P/CC14'  N2 , 96 hrs 

 

CH 3COONa, Reflujo 

24)  

25)  

26)  

(n-Bu) 3P/CBr4'  N2, THF 

CH3COONa, Reflujo, 96 hrs 

*(11e0) 3P/CC14'  N2, Tolueno 

CH 3COONa, Reflujo, 96 hrs 

(Me0)3P/CC14' CH3COONa, 96 hrs 

(sin precauciones), Reflujo 

27) (n-}3u)3P/CC14'  N2 
Reflujo, 24 hrs 

 

p 
CL 

   



28) OH 	TFF, TI1F (seco), 96 hrs 
	dow No hay formación 

del acetato 

  

CH3COONa, Reflujo 

L (Me0)3P/CC14'  N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

29) 

Los datos cromatográficos de estas reacciones se dan 

en la Tabla (I). 

30) OH (Me0)3P/CC14, 120 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Ohc. 
4 

43CNA e" 2. 
O 

Se coloca en un matraz bola de 25 ml, provisto de agi-

tador magnético, 0.7365 ml de alcohol 0-fenileiilico (6.135 

mmol) 0.5 g de acetato de sodio (6.135 mmol), 0.723 ml de 

trimetilfosfito (6.135 mmol). Se adapta un refrigerante en 

la posición de reflujo y se adicionan 15 ml de tetracloruro 

de carbono (no anhidro), se calienta a reflujo a un baño de 

aceite (temperatura del baño 80-82cC), se dejó a reflujo 

por 120 hrs, y una vez terminado el tiempo de reacción (ana 

lizado por cromatografla de gases, observandose el acetato 

5.28 min, y la sustancia no identificada, 3.30 min), se de-

jo enfriar y se evaporó el exceso de tetracloruro de carbo-

no, se agrego un exceso de hexano y se filtró. Se evaporo 

el disolvente y el producto proporciono los siguientes da-

tos: 

IR: 3030 cm-1  (y CH), 1600 cm-1  (y C=C), 750 y 690 
-1 cm 	(monosustitucicln) del anillo aromltico la banda de car 



o 

—o» 
CH3COONa, Reflujo 96 hrs 

(Me())
3P/CC14'  N2, Tolueno 

32) 

3 3 ) 

34)  

35)  

36) TFV/Cel N 9G 4' 	2' O% 
C113C(jOna, Vellujo 

 

  

6 O 

4 

bonilo a 1735 cm-1, dos bandas anchas e intensas a 1270 cm-1 

vP=0 y 1025 cm-1 de vP-OC. 

RMN: S a 7.2 ppm (aromatico), M a 4.1 ppm (Pa), M a 2.9 
ppm (PO), D a 3.6 ppm (1=10.5) para los hidrógenos de los 
metilos y un S a 1.9 ppm, todo lo cual indica una mezcla de 

acetato compuesto fosforado. El compuesto fosforado se puri 
ficó en cromatografia en placa fina (eluyente: hexano 100 %) 

y se inyectó a cromatografra de gases (tiempo de retención 
de 3.14 min) quedando identificado. 

• 

31) 	f .TFF/CC14, N2, 48 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

(Me0)3P/CC14'  N2,  96 hrs, 

CH3COONa, Reflujo 

(n-Bu)3P/CC14'  N2' 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

1.5 TFF/CC14,  N2,  24 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

Los datos cromatograficos de estas reacciones se dan en la 
Tabla (II). 



011 

• 

(Me0)3P/CC14'  N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

(n-Bu)3P/CC14' N21 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

(Me0)3P/CC14'  N2, 
 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

37)  

38)  

39)  

42)  

43)  
ON 

Los datos cromatograficos de estas reacciones se dan en la 
tabla (III). 

TFF/CC14'  N2' 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

41) 	I 	(Me0)3P/CC14'  N2,  96 hrs 
••• 

CH3COONal  Reflujo 

(Me0)3P/CBr4 ' N2 THF 

40) 

CH3COONa, Reflujo 96 hrs 

(n-Bu)3P/CC14'  N2,  96 hrs 
41. 

CH3COONa, Reflujo 

44) (n-Bu)3  P/CBr4'  N2, THF 

CH3COONa, Reflujo, 24 hrs 

45) (Me0)3  P/CC145 N7, 96 hrs 

CH3COONa, l<eflujo, Tolueno 



49)  

50)  

ON 

51) 

5%) 

53) 

Los datos cromatograficos de estas reacciones se dan en la 

tabla (V). 

46) OU (Me0)3P/CC14'  N2  
CH3COONa, Reflujo, 96 hrs 

47) ou (Me0)3P/CC14, N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo, Tolueno 

Los datos cromatograficos de estas reacciones se dan en la 

tabla (VI). 

48) 	TFF/CC14'  N2, 96 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

no hay reacción 

TFF/CBr4'  N2' THF o no hay reacción 
CH3COONa, Reflujo, 96 hrs 

(Me0)3P/CC14'  N2, 96 hrs no hay reacción 

CH3COONa, Reflujo 

(Mea)3P/CBr4'  N2' THF 

CH3COONa, Reflujo 96 hrs 

(n-Bu)3P/CBr4' N2' THF 

TFF/CC111  N25 96 hrs 

CH3  COONa , PPflujo 

no hay reacción 

no hay reac-
ción 

no hay reacción 
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TABLA (I) 

Reac- 

ciSn 

Tiempo 

(hrs) 

SUSTANCIA (ARFA BAJO LA CURVA) 

0 

OM o 
olt.c. 

o 
c.t. 

o 

19 

1  50.3500 0.2021 2.0136 . 

24 0.7124 17.0854 23.1769 

48 0.3047 13.8835 18.2163 

72 0.0278 16.5868 21.3440 

96 1.4658 78.1670 96.6041 

20 

(5) 

1 123.4432 4.4971 61.9750 

24 25.5360 4.334 15.9635 

48 7.4096 10.7398 11.6211 

72 6.8118 4.6094 13.3216 

96 77,9392 122.6444 26.1312 

21 

1 17.3984 ' 0.7884 0.327G  

24 4.1819 	• 7.5546 0.9276 

48 0.4856 7.5571 0.9425 

72 9,5862 • 1.1799 

96 6.8406 0.8788 . 

22 
6) 

1 320.7168 10.0348 27.1718 

24 112.0870 10.2876 10.0966 

48 23.6761 41.4502 2.7032 
72 16.7052 30.0595 1.1702 

96  25.3478  41.6140 4.0790 

?3 

1 9.9174 .  0.3904 0.g90q 	dr""'0.9329 

24 8.5888 3.1747 5.1052 

48 2.7520 5.1384 4.7251 

72 3.4721 8.4921 6.1542 

96 6.3305 15.7702 11.0451 

4 
) 

1 2.1283 0.8470 8.4841 

24 4.9088 3.5867 28.0179 

48 1.2633 10.5497 

72 0.9579 6.9619 

96 5.8972 22.2681 35.6304 

1 3.8952 2.1700 0.7922 

24 1.3603 1.0172  0.1192 

48 

72 

3.5515 

4.5752 • 

3.8b04 

5.08G7 

0.9590 

1.2302 

96 5.5040 9.1971  1.8113 



TABLA I (continuación) 

ac- 

ón 

Tiempo 

(hrs) 
• SUSTANCIA 	(AREA BAJO LA CURVA) 

C) 
oN ot.c.- 

C) C) 
Ct. 

o 

'6 

24 4.2296 2.4984  0.8819 

48 2.7347 5.2788 0.6197 

72 3.0212 10.2928 1.2358 _... 
96 12.6214 2.3204 

'7 

1 6.6489 9.2485 

24 9.3366 

48  21.6083 . 
,  96 

(In (.0 ca) . 

'9 96 4.2972 28.2508 

No se obtuvo el rendimiento real por interferencia de una sustancia no 
identificada. 

Este procentaje reportado esta sujeto a cambio, dado que aparece alguna 
sustancia similar que en (5), aunque no se encima y por tanto se sacó el 
porcentaje que se reporta. 9 
Ver reacción 30, se forma (0,^1s+00)r-.P-(0Me)2 y por tanto el rendimien-
to tan alto reportado es dudoso. 
Parece ser un complejo muy similar al que se forma en reacciones 20, 22 
y 24, no es acetato (ver cromatogramas) y no hay alcohol. 

El cloruro utilizado contenia alcohol 0-feniletilico (ya que de aquí se 
partió para sintetizarlo) que reacciono para formar el acetato. 



30) • o TPP/CC14, 72 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

01,4c 

4 
p (1)<MA 

o 

TABLA (II) 

Reac- 

.  ción 

Tiempo 

(hrs) 

SUSTANCIA CAREA BAJO LA CURVA) 

0 CM 0 Oltc. 

• 

0 	CL 

. 

31 

24 0.2025 5.6288 8.4793 

48 0.0691 18.5926 26.0428 

72 0.1095 10.0089 12.4729 

96 0.0000 3.4229 • 4.1084 

32 

24 10.8921 10.6732 3.9985 

48 1.4275 7.3353 3.7254 

72 1.7014 10.8633 4.7254 

96 ' 1.7823 50.4473 13.7580 

33 

24 3.4337 6.7609 39.4572 

48 1.0379 2.2861 13.2032 

72 0.9419 3.2664 15.6070 

96 1.2317 6.4118 22.9542 

34 

24 8.8793 4.1041 1.891.6 

48 8.8368 	' 5.5932 2.4514 

72 3.2500 2.8012 1.8781 

96 9.901. 4 16.3724 4.9536 

35 

24 0.0000 1.2212 5.2787 
48 0.0000 8.3571 18.2790 

72 0.0000 3.1120 12.5254 

06 



TABLA (III) 

Reac- 

ojón 

Tiempo 

(hrs) 

SUSTANCIA CAREA BAJO LA CURVA) 

Ob.c. Ct.. ON 

24 23.8272 0.0000 0.7666 

36 48 19.9744 12.7974 2.5647 

72 12.8108 • 31.9052 5.1198 

96 0.6560 26.5792 1.3637 

37 

24 14.8153 3.3483 0.0000 

48 11.6313 3.9462 0.0000 ,  

72 9.5475 4.4531 0.0000.  

96 9.1235 5.6435 • 0.0000 

38 

24 4.7167 14.6451 1.3519 

48 0.7571 18.3852 1.5385 

72 5.2496 29.8086 1.8930 

96 7.1040 25.2198 3.0353 

39 

24 9.8515 3.2220 0.0000 

48 6.2371 4.2358 0.0000 

72 0.0419 0.3680 0.0000 

96 0.3729 1.1637 0.0000 
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TABLA (IV) 

Reac- 
ción 

Tiempo 

(hrs) 

PROGRESO DE REACCION EN (%) 

ON 
- LKG 0111 

40 

24 95.75 4.25 0.00 
48 90.85 9.25 0.00 
72 79.90 18.91 1.20 
96 72.26 26.76 0.98 

41 

1 100.00 0.00 0.00 
24 98.44 1.56 0.00 
48 95.53 4.46 0.00 
72 93.13 6.87 	I 

0.00 
96 92.28 7.72 0.00 

W2 96 

43 

1 97.48 .0.94 1.58 
24 91.63 6.71 1.66 
48 82.64 15.72 1.64 
72 83.17 15.80 1.04 
96 84.88 14.27 0.85 

44 24 

1.92 
] 

0.00 

45 

1 98.09 

24 95.92 4.08 0.00 
48 92.06 7.94 0.00 
72 	---,-- 91.76. 8.82 0.00 
96 93.08 6.92 0.00 



TABLA (V) 

Reac- 

ción 

Tiempo 

(hrs) 

Progreso de la reacción en (%) 

OH ot.c. 

46 

24 	' 100.00 0.00 

48 100.00 0.00 

72 89.65 10.35 

96 83.28 16.72 

47 

• 

1 94.90 5.10 

24 91.46 8.54 

48 85.06 14.94 

72 78.83 21.17 

96 71.32 28.68 

54) Síntesis del acetato del alcohol tetrahidro furfúrilico. 

TFF/CC141  N2' 120 hrs 
04 

CH3COONa, Reflujo 

 

 

Todo el material se secó en la estufa. Se coloca en un 

matraz bola de 50 ml, provisto de agitador magnético, 3.2167 

g de trifenilfosfina (TFF) (12.27 mmol), 1.006 g de acetato 

de sodio anhidro (12.27 mmol) y 1.193 ml de alcohol tetrahi-

drofurfurilico (12.27 mmol). Se adapta un refrigerante en 

la posici6n de reflujo y en la parte superior se adapta una 

llave de tres pasos, provista de un globo con nitr6IY,eno, se 

68 



( CH3COONa, Reflujo 	 1' 0'1%  

9:3=-G1.3 

TFF/CC14' N2' 120 hrs 

adicionan 30 ml de tetracloruro de carbono (seco) y se ca---

lienta en un baño de aceite (80-82°C), se calentó a reflujo 

por 5 días y una vez terminado el tiempo de reacción se deja 

enfriar y se evapora el exceso de tetracloruro de carbono, 

se adiciona un exceso de hexano y se filtra sobre un embudo 

de vidrio poroso, que contiene un poco de Silica Gel (35-70 

mallas), lavando hasta asegurarse de que el acetato paso en 

su totalidad. Se evapora el hexano y el producto se purif i-

có por cromatografía en columna, utilizando como soporte Si-

lica Gel (35-70 mallas) y como eluyente hexano (100 %), obte 
niendose 1.3498 g de acetato (76.52 %) y 0.1416 g del alco-

hol. (Estos porcentajes son muy similares a los obtenidos 

por cromatografía de gases (72.67 % de acetato, 22.19 % del 
alcohol y 5.15 % de cloruro)), calculados por las ecuaciones 
1 y 2 página 20). 

• 55) Síntesis del acetato del (1)-Mentol. 

Se sigue la misma técnica que la reacción 54. El por--

centaje de acetato fue obtenido por cromatografía de gases 

(utilizando las ecuaciones 1 y 2 página 20): (1)-Mentol 

63.7 %; acetato del (1)-Mentol 18.65 % y; alqueno producto 

de deshidratación 17.65 %. El producto crudo se purificó en 

columna cromatografica, utilizandose Silica Gel (35-70 mallas) 

y como eluyente hexano (100 %) separandose el alqueno 

69 



IR: -CH- de tipo saturado 2980-2890 cm-1  y 1460 cm-1 
 

5 

isopropilo a 1380 cm-1; 

RMN: 	>=1( 	a 5.1 ppm 

y el acetato del (1)-Mentol 

IR: -CH- de tipo saturado 2980-2890 cm-1, carbonilo a 

1735 cm-1  y -C-O- a 1240 cm-1; 

RMN: igual al de la reacción 12 página 46, con un coe 
_ ficiente de rotación especifica [a]25- -67.3° utilizando e- 

tanol como disolvente. 

56) Síntesis del acetato del alcohol 0-feniletílico 

014 (Me0)3P/CClu , N2, 72 hrs 

CH3COONa, Reflujo 

o . ,ko(hy,1 9 	•►1  
t 
ú 

Se sigue la misma técnica que para la reacción 54, utili 

zando 0.73-65 ml de alcohol t3-feniletilico (6.135 mmol), 0.5 

g. de acetato de sodio (6.135 mmol), 0.723 ml de trimctilfos-

fíto (6.135 mmol) y 15 ml de tetracloruro de carbono. Se ca 

lentó a reflujo por 72 hrs (dado que el cromatograrna indica que 
ya no hay alcohol), purificandose por cromatografla en col.um 

na, utilizando como soporte Mica Gel 35-70 mallas y bexano 
como eluyente, obteniendocc 0.7541 g del acetato del alcohol 
0-feniletilico (75 %) y 0.4001 g de el producto secundario 

70 



O 
11 

cuyos datos de IR:Q(3030 (CH), 1600 

( »( ), 750 y .690 (monosustitución) cm-1  para el anillo aro-

mático; 1270 cm-1  par4P=0 y; 1025 cm-1 par4P-O-C) y; 

RMN (S a 7.2 ppm (5p), doble T a 4 ppm (2p) con J=15, 

D a 3.6 ppm (6p) con J=10.5 y, doble T a 2.8 ppm (2p) con 

J=7.5), que confirman su estructura. 

1' 
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PM) 

Muestra 

11 	(g) 

mmol 

PATRON 	1 

91;~1 O irla 

0.0338 

0.2061 

0.04 148 

0.3189 

pf.~ 0H 

0.0408 

0.334 

% Real (mmol ) 38.9126 23.9829 37.1090 

Area ( cromato- 
grama) 

38.9683 86.1798 118.2617 

% observado 16.0093 36. 14052 148.585 14 

% Real 2. 14306 0.6583 0.7638 
% observado 

04 



k 
0 c. 

5. 2 2 
.4 4.4..44444 44. 4.4. 	 • • 4.4.... • • 	••••• 4.15 	1E, 

.1144. •••• • • •• ••••••••••• ...mi.. 	 • .• ••••••••••• 
.44.04 mur 

1* 

o, 43 

          

• 1 	121 • ) 

.4 . t.., ,_  

          

           

         

       

'N.93 

 

          

          

PATRON 2 

Muestra rk 

m (g) 0.0454 0.0340 0.0432 

mmol 0.4204 0.2267 0.3415 

% Real (mmol) 42.5248 22.9314 34.5438 

Area. (cromatogra- 
ma) 44.8259 39.8259 150.2259 

% observado 19.0848 16.9560 63.9592 

% Real f- 
% observado 2.2282 1.3524 0.5401 
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• PATRON 3 

Muestra 
	 01k 	 4.. 	 C. t.. 

• 

m (g) 0.05014 0.0307 0.0280 

mmol 0. 14930 0.2130 0.2321 

% Real (mmol) 52.5530 22.7055 2 14.7 1415 

Area (cromatogra-
ma) 88.5530 65.79 145 63.91014 

% observad° 140.6318 30.1153 29.2529 

f= % Real 1.29314 0.75140 0.81458 
. % observado 



0.44 
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1:L•ou 
0 c. 

PATRON 4 

Muestra 1 4q--01-t 

m (g) 0.0371 0.0329 

mmol 0.2374 0.1662 

% Real (mmol) 58.8262 41.1833 

Area (cromato- 
grama) 13.4912 11.4124 

% observado 54.1737 45.8263 

% Real 1.0859 0.8987 f :-- 
% observado 

- 	 7: 	7 7 • -:. 7'; 	$ 
1.1.1  • *-:1 

;11.4 

r rfit' 
Pt.414  

•••••.•••••• 
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72 	(6) 	(10) 	 (6) 
Oh 	25.54 	20.19 	 48.27 

88 

RESULTADOS DE TABLA (I) 

R T 
e 	i 
a e 
c m 
c p 
i o 

(hrs) 
n 

Progreso de reacción (%), según ecuación 2 (pag.23) 

1 	98.65 0.11 1.24 

24 	5.64 57.68 36.68 

38.43 58.46 

59.60 40.15 

40.13 	57.10 

48 	3.11 

72 	0.25 

96 	2.77 

1 	•85.70 	0.85 13.45 

24 	80.54 	3.71 15..75 
20 48 53.07 	20.89 26.03 

72 	14.34 	2 63. (5) 83.03 

96 	(9) 	(9) 
	

(9) 

1 	98.78 	1.22 

24 	64.10 	31.45 	4.45 

21 48  17.14  72.45 	10.41 

72 	0.00 

96. 	0.00 	87.11 	12.89 

1 	96.62 	0.82 	 2.56 

24 	94.96 	2.37 	 2.68 

87.59 	12.41 

22 48 66.17  31.47 	 2.36 

72 	66.20 	32.35 	 1.45 

96 	66.75 	29.88 (6) 	 3.37 

1 	96.14 	1.03 	2.83 

24 	78.59 	7.89 	13.52 

23 48 48.92 24.81 	26.27 

72 	45.07 	29;94 	24.99 

96 	45.00 	30.45 	24.55 

	

54.47 	4.13 	 41.40 

24 	33.52  6.65 	 59.113 
24 48 	(6)  (1.0) 	 (6) 



RESULTADOS DE LA TABLA (I) (continuación) 

R 
e 
a 
c 
c 
i 
ó 
n 

T 
i Progreso de reacción (%), según ecuación 2 (pag.11 ) 

m 
p 
o 

(hrs) 

C> 
ON  I- 

o 

e 

o o 

5 

1 82.31 12.45 5.24 

24 81.33 16.'45 2.22 
48 72.48 21.40 6.12 

72 72.15 21.79 6.07 

96 64.24 29.15 • 6.61 

6 
7) 

24 81.59 13.09 5.52 

48 62.30 33.28 4.42 

72 34.97 60.57 4.47 

96 0.00 . 94.10  5.90 
1 

7 
1 72.58 27.43' _ 
24 0.00 100.00 

48 0.00 100.00 

8 
8) 

96 ........- 

,9 
19) 
i 

96 11.60 ' 88.40 



RESULTADOS DE LA TABLA (II) 

Reac- 

ción 

Tiempo 

(hrs) 

Progreso de Reacción (%) 

C> 
0‘4 

0 Oh.. O c.L.. 

31 

24 3.57 60.21 36.22 

48 0.39 63.88 35.79 

72 1.19 65.98 32.83 

96 67.60 32.40 

32 

24 59.39 35.32 5.28 

48 21.24 66.84 12.50 

72 18.02 69.84 12.13 

96  4.99 85.68 .9.33 

33 

24 20.08 24.00 54.93 

48 18.45 24.66 56:89 

72 14.04 29.56 56.40 

96 11.52 36.41 52.06 

34 

24 • 75.07 21.06 3.88 
t 

48 68.90 	• 26.47 4.63 

72 60.12 31.45 8.42 

96 47.06 47.23 5.71 

35 

24 0.0 36.68 63.32 

48 0.0 53.38 46.62 

72 0.0 38.35 61.65 

9(1 



RESULTADOS DE LA TABLA (III) 

Reac- 

ojón 

Tiempo 

(hrs) 

Progreso de Reacción 

CA. OV CJL/C'h` 

36 

24 97.94 0.00 2.06 

48 68.61 25.63 5.76 

72 36.24 54.26 9.50 

96 3.87 90.87 5.26 

37 

• 

24 88.36 11.64 0.00 

48 80.67 19.33 0.00 

72 78.58 21.42 0.00 

96 • 73.50 26.50 0.00 

/ 	38 

24 33.36 60.39 6.25 

48 6.14 86.67 7.19 

72 22.08 72.71 5.21 

96 29.89 61.73 8.38 

39 

24 84.02 15.98 0.00 

48 71.69 28.31 0.00 

72 16.41 83.59 0.00 

96 35.59 64.41 0.00 

9 1 



RESULTADOS DE LA TABLA (IV) 

Reac- 

ción 

Tiempo 

(hrs) 

Sustancia (Area bajo la curva) 

01 z?'\011.c. 

40 

24 116.6438 6.2556 0.0000 

48 58.6624 7.1408 0.0000 

72 90.8932 21.4860 1.3600 

96 100 	3724 37.1750 1.3628 

41 

1 61.0534 0.0000 0.0000 

24 49.7228 0.9571 0.0000 

48 48.6860 2.7571 0.0000 

72 62.4990 5.5843 0.0000 

96 187.2486 18.9612 0.0000 

42 96 Se observan muchas señales y no se ven bien definidos 
los compuestos deseados 

43 

1 • 32.7539 0.3144 0.5308 

24 36.8051 2.8716 0.6682 

48 25.6166 4.8716 0.5090 

72 53.9084 10.2396 0.6718 

96 27.7286 4.6628 0.2762 

44 24 No hay reacción, hacia formación de acetato pero se 
forma una sustancia no identificada 

45 

1 96.6451 2.2772 0.0000 

24 175.4521 9.0348 0.0000 

48 22.9657 2.3992 0.0000 

72 28.582'i 3.1102 0.0000 

96 75.2051 6.7683 0.0000 



oti er OAc 

* 24 26.3385 0.0000 

48 16.8921 0.0000 

72 14.7948 1.7076 

96 17.5308 3.5136 

1 37.6742 2.0230 

24 44.8742 4.1407 

16.1728 48 2.8417 

147 

7.9065 72 2.1235 

96 8.0918 20.1216 

Tiempo 

(hrs) 

Sustancia (Area bajo la curva) Reac-

ción 

46 

RESULTADOS DE LA TABLA (V) 

*La temperatura de la columna 1 uu de 1200C. 

9:3 



CONCLUSIONES 



CONCLUSIONES 

1) Se desarrolló un nuevo método para la acetila-

ción de alcoholes primarios y secundarios. 

2) Se observó que el reactivo funcionó mejor con 

alcoholes primarios que secundarios (no hay 

reacción para• alcoholes terciarios).. 

3) Se observó una retención de configuración, Mas 

para el caso del (1)-Mentol. Proponiendose 

un mecanismo de doble SN2  o una SNi  para la 

acetilación con este nuevo método. 
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