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INTRODUCCION. 

El estudio de el fenómeno de descargas eléctricas sobre gases fué el -

medio para investigar sobre la electricidad positiva. En el año de 1853 -

en Francia,Masson 1 observo que cuando se conectaba una fuente de alto vol 

taje a un tubo de descarga.se originaba una emisión luminosa. Siguiendo -

este tipo de experimentos,en Alemania Goldstein 2 estudió éste efecto colo 

cando un obstáculo como una pieza de metal con orificios,en la trayectoria 

del rayo,en el tubo de descarga,observando estas emisiones a las que llamo 

rayos cat6dicos,pero además observó que se originaba un segundo rayo,el -

que por su comportamiento eléctrico se le denominó como "rayos canales" ó 

"rayos positivos". Mientras tanto Crooks 1 en Inglaterra demostró que estos 

rayos llevaban energía y estos podían producir el efecto del impacto mecá 

nico e incrementar Ja temperatura de una superficie de material sobre la­

cual los rayos chocan. 

Continuando con los experimentos sobre estas emisiones (rayos canales) 

en Alemania en el año de 1898 W. Wien 3 mostró que estos rayos,eran de---­

flectados por un campo magnético siendo posible,estudiar el comportamiento 

de estos rayos bajo la acción combinada de campos eléctrico y magnético. 

Wien usó el principio de relación masa-carga (m/e) para confirmar la natu 

raleza de los rayos como partículas eléctricas positivas. Aunque los re--­

sultados de Wien fuerón confusos,debido a errores causados,por la deficiencia 

de los instrumentos. Se continuó con el estudio de estos rayos positivos-

de manera más cuantitativa por J. J. Thomson~ en el año de 1910 y en una­

notable serie de investigaciones sobre las propiedades de las partículas­

positivas ,empleó campos eléctricos y magnéticos,para separar las partículas. 

El análisis mostró que las trazas producidas,sobre una placa fotográfica-



consistla de una serle de parábolas,producidas por los iones positivos,­

con la misma relación masa-carga (m/e) pero con diferentes velocidades 5 • 

También observo que cuando se introduclán moléculas poliatómicas dentro­

del tubo de descarga,se obtenian muchas parábolas, lo cual revelaba que -

ocurria una disociación de la molécula,con la formación de una variedad­

de fragmentos cargados positivamente. 

Esto fué el inicio para continuar las investigaciones que derivan lcis 

bases de la Espectrometría de Masas. Así en 1918 Dempster& desarrolló un 

instrumento en el que se podia producir un haz de iones practicamente 

con la misma energía,se aceleraban las partículas en un campo eléctrico-

y se separaban en un campo magnético y la detección de las partículas s~ 

paradas era eléctrica.Paralelamente en 1919,Aston 7 ,un ayudante de Thomson..L 

desarrollaba un instrumento que daba una mejor resolución en los haces -

i6nicos y una precisión de las masas,pero los haces eran demasiado débi­

les y se tenían que registrar en placas fotográficas. Sin embargo experi­

mentos real izados sobre fenómenos subatómicos 8 y determinación de pesos­

at6micos le permitierón perfeccionar el Espectrómetro de Masas aumentando 

su poder de resolución 9 ' 1 º,así desarrolló otro instrumento,que producia­

rayos positivos con un segundo cátodo. 

Otros investigadores continuarón las .modificaciones para mejorar el-­

Espectrómetro de Masas. Mattauch Herzog 12 construyó un espectrómetro que 

no utilizaba campo magnético y otro espectrómetro con campo magnético ra 

dial y un campo magnético homogeneo denominado espectrómetro de doble foco. 

Smyth 13 diseño un aparato con un nuevo tipo de lentes magnéticos,alinea­

dores y obturadores dobles para aumentar el poder de resolución. Mientr~s 

que Taylor 14 perfeccionaba la fuente de iones,util izando un espectrómet_.!:..o 

tipo Aston,con un bombardeo de electrones controlados. Bainbridge 15 constr~6 
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un espectrómetro con un arreglo geométrico de los campos eléctrico y magn!_ 

tico. En tanto que Nier 16 estudió métodos de separación de isótopos con un 

espectrómetro económico,prototipo del espectrómetro comercial. 

Hasta ésta etapa,en el año de 1940 solamente se había usado el espectrQ_ 

metro de masas para determinar isótopos y pesos moleculares de los elemen­

tos. En este año Houver y Washburn 17. emplearón una versión del espectróme­

tro de masas de Dempster para determinar cuantitativamente los constituye.!:!. 

tes de una mezcla compleja de hidrocarburos. A partir de éste momento,se -

iniciaría un amplio desarrollo en la aplicación y perfeccionamiento de los 

Espectrómetros de Masas. 

Las primeras aplicaciones fuerón en la industria del petroleo y en 

mezclas de hidrocarburos alifáticos y aromáticos 18 • Posteriormente,el uso­

del Espectrórnetro de Masas fué arnpl iado a varias áreas de la investigación 

científica y tecnológica. 

A continuación se presenta un bosquejo de las aplicaciones actuales de­

la Espectrometría de Masas. 
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APLICACIONES DE LA ESPECTROMETRIA DE MASAS. 

FISICOQUIMICAS. 

1 .- Estudio de mecanismos de reacción y cinética.19 

2.- Determinación de constantes de velocidad}º 

3.- Determinación de constantes nucleares.2 1 

4.- Edades geológicas.22 

5.- Vida media de isótopos. 2 3 

6.- Estudio de propiedades termodinámicas. 2 ~ 

7.- Estudios termoquímicos. 2 S 

8.- Determinación de energía de ionización.2 6 

9,- Aspectos químico-cuanticos en los mecanismos de fragmentación.2 7 

lD.- Estudio de compuestos organometálicos y de coordinación.20 

ANALITICAS. 

1.- Determinación de trazas de impurezas. 29 

2.- Desarrollo de un nuevo espectrómetro de masas,para aplicaciones de­

física nuclear.30 

3.- Caracterización de algunas Penicilinas y Cefalosporinas. 31 

4.- Combinación de microscopia con espectrómetro de masas para estudios­

de microestructuras.3 2 

5.- Fragmentógrafo de masas automatizado (C.G.-E.M.- S.C.). 33 

6.- T6cnica de ionización electrodinámica. 34 

7.- Análisis de c6lulas por un microanalizador de masas. 35 
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B.- Análisis de material de empáque de productos farmacéuticos.J 6 

9.- Estudio de reacciones ión-molécul~. 3 7 

10.- Estudio de plasma espaciaJ. 38 

QUIMICA ORGANICA. 

1 .- Análisis de hidrocarburos deuterados. 39 

2.- Estudio de mecanismos de isomerización. 40 

3.- Estructura y estereoquírnica de productos naturales. 41 • 42 • 43 

4.- Estudio de radicales libres. 44 

S.- Caracterización por espectrornetría de rnasas. 45 

6.- Estudio de fragmentación de lac~amas. 46 

7.- Ruta de fragmentación por algun efecto estérico. 47 

8.- Caracterización de medicarnentos. 48 

9.- Determinación de la estereoquimica en la unión ·de anil.los de­

esteroides.49 

10.- Estudio de las reacciones de solvól isis análogas a.Ja.fase gaseos.a. 50 

BIOLOGICAS. 

1.- Determinación de perfil metabólico (C.G.-E.M.). 51 

2.- Medición cuantitativa de metabolitos. 52 

3.- Identificación y cuantificación de metabolítos y medicamentos en -

fluidos y tejidos. 53 

11.- Determinación de pureza,estabilidad y producción de metabolitos. 54 

5.- Diagnóstico clínico usando marcado isotópico. 55 
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6.- Estudio de isómeros de bilirrubina.'56 

7.- Identificación, localización y cuantificación de compuestos que -

regulan en S.N.c. 57 

8.- Identificación de microorganismos. 58 

9.- Determinación de secuencia de aminoácidos. 59 • 60 

10.- Residuos de medicamentos en tejido e hígado. 61 

11.- determinación de pureza óptica de aminoácidos en proteinas. 62 

12.- Estudio de enzimas. 63 

13.- Caracterización de células humanas. 64 

14.- Estudio de prostaglandinas. 65166 

15.- Análisis de glucorónidos. 67 

:,l 
16.- Caracterización estructural de aminoazúcares. 68 

17.- Obtención del espectro de masas del NADP y ácidos nucléicos. 69 •7° 

18.- Análisis de algunos neurotransmisores,precursores y metabolitos. 71 

19.- Estudio de acción de medicamentos y metabolismo. 72 

20.- Espectrometría de masas de células totales,paredes celulares y -

polímeros de paredes celulares. 73 

21.- Elucidación de estructuras de metabol itos. 7 ~ 

22.- Determinación de estados fisiológicos en células simples. 75 

23.- Secuencia de ol igodeoxiribonucleótidos. 76 
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PARTE TEORICA. 

Los azacrisenos 77 son compuestos tetraciclicos que contienen nitrógeno 

en alguna de las seis distintas posiciones simétricas en la molécula. La­

estructur~ básica es descrita como una benzofenantridina o naftoquinolina 

compuesto (1). Históricamente los azacrisenos han sido importantes en la­

rnedicina y en la industria de colorantes. 

(1) 

En general los azacrlsenos naturales constituyen una variedad de----­

estructuras que proporcionan diferentes efectos f isiológicos,originados -

por las seis posibles posiciones del nitrógeno en el esqueleto del criseno 

y a una variedad de grupos funcionales que pueden acomodarse en la molé-­

cu la. Estos compuestos son conocidos como inhibidores de la leucemia 78
'

79 

y en la formación de tumores 80 ,asi también corno en la inhibición del ---­

crecimiento de hongos y bacterias 01
-

84
• Poseén también actividad como --­

agentes anti-inf lamatorios 85 ,relajantes musculares y además exhiben acti­

vidad cardiotónica 86 • 67 • 
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En particular las benzo(c)fenantridinas o a-naftafenantridinas 88 o ---

5-azacrisenos,compuesto (11). Son alcaloides,que se encuentran clasifica­

dos en 1~ tribu Chel idoneae de la familia Papaveraceae y varios géneros,­

también en la tribu Papaverae,de la misma famil la. 

(11) 

2 

3 

Los principales miembros de los 5-azacrisenos son Chelidonina (111),-­

Homochel idonina (IV) ,Cheleritrina (V) y Sanguinarina (VI). 

o~ 

{111) (IV) 

8 



Me 

(V) (Vil 

Generalmente la Chelldonina (111) y la Homochelidonina (IV),solamente-

se encuentran en alcaloides del género Chel idonium y especie majus. Mientras 

que la Cheleritrina (V) y la Sanguinarina (Vl),además de encontrarse en -

el alcaloide citado,se encuentra en el alcaloide del género y especie; 

Boconia arborea y B. cordata,Sanguinaria canadensis y algunas más. 

La gran importancia de las apl icaclones medicinales de los 5-azacrisenos 

se refleja en los trabajos de investigación sobre su aislamiento de plantas 

y su síntesis total 77 • Estos alcaloides muestran actividades farmacológicas 

tales como anti-leucémicas 79 y anti-tumorales 78 ;un ejemplo de un compuesto-

con ésta actividad es la fagaronina,una sal de 2-alcoxibenzo(c)fenantridina 

compuesto (VI 1). 

X=c1.MeS~,S03F 

(VII) 
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El compuesto (VI 11) es conocido por su actividad inhibitoria de la le.!!. 

cernía en ratones,y algunos de sus derivados presentan una actividad efectJ_ 

va contra el carcinoma del pulmón 79 • Además,Sethi 77 ha observado recient~ 

mente que el cloruro de fagaronina (VII) y el cloruro de n·itidina (VIII)-

(alcaloides relacionados con los 5-azacrisenos)"lnhiben los ácidos nuclei~ 

polimerasas por una interacción específica con el par de bases patrón! --

adenina-timina. 

(V 111) 

Así mismo se ha observado que otros derivados de la benzo(c)fenantridj_ 

na (IX y X),poseén una impresionante actividad anti-inflarnatoria 05 ,seme--

jante a la hidrocortisona. Ambos derivados, inhiben fuertemente el edema--

en patas traseras de ratas,y el compuesto (IX) es particularmente potent~ 

contra inflamación aguda y migración de leucocitos 77 . 

IX,R=Me, R'=ti 

X,R:C~PH,R'=OMe 

(IX,)() 
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La modif icaclón de los substltuyentes en la estructura base del 5-aza­

criseno ha mostrado los siguientes resultados: 

El derivado;? ,8,9, 10-tetrahidro-7-oxo-2-metoxi-b,enzo(¿)fe~al1i:ridi na· (XI) 77 

<t& 
probó su actividad contra treinta y tres clases de bacterlas,lnhibio el -

crecimiento de los microorganismos en una proporción importante,Kessar --

et al.,atribuyen ésta actividad a la localización específica ceto y metoxl. 

Se ha experimentado con compuestos análogos estructurales tales como los-

derivados (XII y XI 11) y se ha comprobado que exhiben acción anti-andróg_§. 

nica en ratas inmaduras castradas 89 • 

R 

(Xl,Xll,Xlll) 

Xl,R:(:O),R'=OMe 

Xll,R=R'=H 

Xlll,R =OH,R'=H 

Las sales de Sanguinarina muestran actividad inhibitoria contra:bacte-

rias (Gram positivas y Gram negativas),hongos y protozoarios. 

Aun cuando es benéfica un uso excesivo,de la Sanguinarina (Vl),puede 

provocar glaucoma 90
'

91
• 
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La amplia actividad farmacológica que presentan los 5-azacrisenos ha -

promovido el aislamiento y síntesis de compuestos análogos. 

Existen varias rutas sintéticas dirigidas hacia la preparación de los-

5-azacrisenos y derivados. Entre las primeras síntesis reportadas esta la 

de Whaley y Meadow 94 ,quienes real izarón una síntesis de benzo(c)fenantri-

dina,que se inicia con la nitración de 2-fenilnaftaleno y una subsecuente 

reducción para formar 2-fenil-1-naftilamina, la formilación de éste último 

compuesto proporcion6 el 1-formamido-2-fenil-naftaleno (XIV) el cual es --

ciclizado por tratamiento con oxicloruro de fósforo y cloruro estánico en-

nitrobenceno para formar el producto deseado • 

(XIV) 

POC1
3

,SnCl
4 

NC2-'1;H6 D 

(XV) 

Kessar et a1? 5 ,desarrollarón una síntesis para el 7,B,9, 10-tetrahidro-7--

-oxo-benzo(c)fenantridina (XIX) por medio de la condensación de 1-naftil-

aminasubstituida (XVI) con 2-formi 1-1,3-ciclohexanodiona (XVI 1) para dar-

el derivado (XVlll),el cual se cicla rapidamente en presencia de ácido --

fosfórico,produciendo el derivado (XIX). 

12 



(XVII) 

(XIX) 

R1=R2=H 

R¡=H,~=OMe 

A¡=~=OMe 

R1=H;~=H,0Me, OH 

R3=H,OH; R4=H,c::cH 

R3~=0,11tllen<1loxl 

La fagaronina (VII) ,un alcaloide de la familia de los 5-azacrisenos ha 

sido sintetizado por el método de Kessar 96 • 

Algunos investigadores han seguido diferentes métodos de síntesis de -

los 5-azacrisenos;tales como cicl izaciones fotoquímicas 97 y reacciones de 

carbenos 90 ,entre otras. 
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En la actualidad existe una gran demanda de substancias de origen natu 

ral,semi-sintético y sintético que posean actividad farmacológica especi­

fica. En México ésta demanda es prioritaria para aquellas áreas de lasa­

lud,en que las enfermedades neoplásicas,infecciosas,cardiovasculares y -­

respiratorias no se han erradicado o controlado eficientemente. Por el lo­

es necesario sintetizar continuamente substancias que tengan una probable 

actividad farmacológica que puedan prepararse a bajo costo y con altos -­

rendimientos. 

En contraste con el desarrollo pe síntesis de derivados de los 5-aza-­

crisenos,existen pocos trabajos de investigación en espectrometría de ma­

sas de los 5-azacrisenos,en particular de derivados 6-(orto y para-R-fenil) 

-9,9-dirnetil-7-oxo-7,8,9,10-tetrahídrobencen-(c)fenantrídina • 

• 
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OBJETIVOS. 

' ' 

1.- Sintetizar una serie de nuevos compuestos,que posean una probable actl 

viciad farmacológica,derivados de la:6-(orto y para-R-fenil)-9,9-dimet!l-7-

~xo-7,8,9,10-tetrahidrobencen-(c)fenantridina,de fórmula gereral (XXI). 

!XXI) 

2.-

a). Realizar el estudio de fragmentación de cada uno de los derivados 

por espectrometría de masas. 

b). Establecer los probables mecanismos de fragmentación. 

c). Establecer el probable patrón general de fragmentación. 

15 
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HIPOTESIS DE TRÁBAJO. 

1.- Los aldehidos aromáticos· en presencia de cantidades equlv.a.lentes de -•·-' ... · ' 

l,3-ciclohexanodionas y alfa-naftilaminas,producen el aducto (XX),el cual 

puede ser oxidado para formar el producto (XX1) 99 • 

()()() ( )()( 1) 

2.- El estudio de Espectrometrla de Masas se lle~ará a cabo considerando-

las reglas de fragmentación establecidas a través de la experimentación.-

Para el estudio se preparan una serie de derivados de la 6-(orto y para-B_ 

-fenil)-9,9-dimetil-7-oxo-7,8,9,10-tetrahidrobencen-(c)fenantridina y se-

estudiará su fragmentación característica,se hará un estudio comparativo-

y se establecerán sus posibles rutas de fragmentación y en base a los est~ 

dios señalados anteriormente se propondrán los mecanismos y patrón general 

de fragmentación y de ésta manera se podrá caracterizar a cada uno de los 

derivados y algunas estructuras semejantes. 



PARTE EXPERIMENTAL. 



SINTESIS. 

Se si ntet izarón los derivados:i~, Í:á; 6~ (orto y pár:a-R~fen i 1),-::9,9"'.d lmet iJ.. 

-7-oxo-7 ,8, 9, 10-tetrahidrob~n~'e,r{t(cXf~nanfridi~a\a p~rtlr de la si gu'iente­

ruta de slntesis •. 

!XX! 

CHC'3-AcOH 

~ 25°do0 

_ _,Á=---C> 

~ 1~esHs 

(XXI) 
R• -H,o-Cl,o-OMe,o-Me 

p-Cl,p-Br,p-N~ ,p-OMe,p-Me,p-NH2 

(XX) 

18 



A). Obtención de> .. los d.erivadcis de la:6-(orto y para-R-fenll)-9,9-dimetil­

-7-oxo-5, 6, 7,8, 9,10 ikexahidr6benceri:,~~);fé~'1nt.rid ina '(xxl .. 

(X)() 

PROCEDIMIENTO GENERAL. 

En un matraz de dos bocas de 50 ml. el cual se equipó con adaptación--

para agitación mecánica y calentamiento,trampa de cloruro de calcio. Se -

añadio 0.001 mol de 5,5-dimetil-1 ,3-ciclohexanodiona y 8 ml de benceno se 

co,se calentó hasta disolución. Se prepararón soluciones de a-naftilamina 

0.001 mol en 5 ml. de benceno seco y benzaldehido (orto o para substituido) 

0.001 mol en la misma cantidad de benceno seco. Cuando se completo la di-

solución de 5,5-dimctil-1 ,3-ciclohexanodiona se añadió la solución de 

a-naftilamina y se enjuago el recipiente con 3 ml. de benceno seco,inme--

diatamente despues se añadió la solución de benzaldehido correspondiente-

y se enjuago el recipiente con 3 ml. de benceno seco. Se continuó el reflu 

jo y se siguió la reacción por cromatografía en capa fina de gel de sil ice 

hasta la desaparición de los reactivos,completandose la reacción en un --

tiempo de 18-20 hrs. Se dejó enfriar a temperatura ambiente,obteniendose-

19 
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un precipitado que fu~ fil):r¡;idoy lav.ad.o con.benceno anhidro. El sólido -
- -"' -----" 

obtenido se recr is ta 1 i.zó. d~ acetona~hexano; 



Los compuestos intermediarios:6-(orto y para-R-fenil)-9,9-dirnetil-7--­

-oxo-5,6,7,8,9,10-hexahidrobencen-(c;:)fenantridlna,han sido clasificados -

de acuerdo a la posición de los substituyentes -orto y -para,del anillo 

aromático del carbono-6. 

mi en tos ( tabla 1 ) • 

No. de R 

compuesto. 

-H 

2 o-Cl 

3 o-OMe 

4 o-Me 

5 p-Cl 

6 p-Br 

7 p-N02 
8 p-OMe 

9 p-Me 

de fusión y rendl--

(')(.')(.) 

p. F. (ºe) • Rendimiento(%). 

266-268 28 

273-275 31 

263-265 46 

272-274 24 

267-269 24 

276-279 35 

280-282 60 

260-262 27 

298-300 24 
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Se corrob~ro la.estructüi-a de .. cada.uno.dedos derivados representados-
• "' ' '~: -, • • - •e ,,_: "• '•,:: '._ •. O 

en la estructura (XX),con· s~s d~to~ espect~oscópicos de ·.i~ ,r. m,. n. y-

e. m •• 

Datos espectroscópicos de los:6-(orto y para-R-fenil)-9,9-dimetil-7---

-oxo-5 1 6,7,8,9,10-hexahidrobencen-(c)fenantridina (XX). 

i. r.,v en cm- 1 : Las principales bandas son 3300-3220,1395-1335 y1270-

-1250, 1590-1570, 1520-1500, 1480-1520, 1100-1 01 O y 845-802. El número de onda 

-( v) característico para los substituyentes del anillo aromático (R) es: 

(p-Br)705,(p-Cl)755 1 (p-N02)1510 y 1335,(p-0Me)1160 y (p-Me)2960 y 2860 cm- 1 

H-r. m. n. (cloroformo deuterado) ,o (p.p.m.) :Aromáticos entre 6.6-9.1.2_ 

(m) hay sobreposición con la amina;Amina secundaria (Ar-N~-C) entre 6.75-

-6.95 (s) intercambiable con D 2 0;metino[(R-Ar)-C~-N)] entre 5.4-5.8 (s);­

metileno a al carbonilo (-C.t!_2 -CO) entre 2.5-2.7 (s);alíl icos (C~2-C=C) 

2.3 (s);Gem-metil.os [C(C.!:!_1)2) entre 1.1-1.05 (s). Las señales para los 

substituyentes del anillo aromático (R) son:(p-OMe) 3.73 (s),(p-Me) 2.25-

(s), (o-O~) 3 .85 (s) y (o-Me) 2. 75 (s). 

(m): multiplete. 

(s): singulete. 
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B). Obtención de k1s.~eri.vad()S de la:6-(orto y para-R::-fenil)-9,9-dimetil-

-7-oxo-7,8,9,10-tetrahi d robencen-(~}f~r1a;,t/id Ína' (XXI)~ 

(XX) (XXll 

PROCEDIMIENTO GENERAL. 

En un matraz de dos bocas de 50 ml. con sistema para agitación mecánica 

se colocarón 30 mg. (0_.00008 mol) del derivado 6-(orto y para-R-fenil)-9,_2 

-dimetil-7-oxo-5,6,7,8,9,10-hexahidrobencen-(c)fenantridina (XX),5 ml. de-

ácido acético seco J 5 mi. de cloroformo. Se preparó una solución de tri--

óxido de cromo y ácido acético seco,a una concentración de 20 mg./ml. y se 

adicionó a la solución del derivado (XX)con goteo continuo hasta completar 

un mililitro. La reacción se siguió por cromatograffa en capa fina,termi--

nandose aproximada~ente en 10 minutos, inmediatamente se agregarón 10 mi. -

de agua fria al matraz de reacción y se pasó el contenido a un embudo de--

separación de 125 ~1.;Se extrajó con 5 fracciones de éter de 20 mi. cada--

una. La fase etérea se lavó con una solución acuosa de carbonato de sodio 

al 10%,5 veces con fracciones de 20 mi. de agua destilada. La fracción --

etérea se secó con sulfato de sodio anhidro y se concentró a presión rcd~cida 
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sin calentamiento. El residuo se recristal izó de acetona-agua los 6-(ort~ 

nas (XX 1). 

Las reacciones 

y para 



·~ 

Obtención del derivado 6-(para-amino-fenil)-9,9-dimetil-7-oxo-7,8,9,1~ 

- tet rah id robencen:... (c)fenantr 1 di na. 

(XXl)-7 (XXl)-10 

PROCEDIMIENTO. 

En un matraz de dos bocas de 50 ml. con adaptación para agitación mecá-

nica y un refrigerante para reflujo se agregarón 13 mg.(0.000033 mol) de -

el derivado 6-(para-nitro-fenil)-9,9-dimetil-7-oxo-7,8,9,10-tetrahidrobenc~n 

-(c)fenantridina, 10 mi. de etanol absoluto,51.5 mg. de cloruro de estaño -

(11) dihidratado y 0.5 ml. de ácido clorhidrico concentrado. La suspención 

formada se pusó a reflujo y se siguió la reacción por cromatografía en cap_a 

fina de gel de sílice,la reacción se completo en 2 hrs.;se dejo enfriar y 

se agregaron 7 ml. de una solución acuosa de carbonato de sodio al 10%, 

formándose un precipitado amarillo,se dejó reposar 1 hr. y se filtró el 

precipitado,se lavó varias veces con 15 ml. de acetona. El filtrado se 

concentró y se cristalizó más producto al adicionar metanol frío,se filtro 

los precipitados se juntarón_y se recristalizarón de acetona-metano]. 

25 
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Los compuestos 6-(orto y para-R-feni 1)-9,9-dimeti1-7-oxo-7,8,9, 10-tetr!!_ 

hidrobencen-(c)fenantridina (XXl),obtenidos han sido clasificados de acuerdo 
.. ,·,.. -

a la posición -orto y -para de los substltuyentes en el anilloar()IJlátI2o -

del carbono-6;además se enlistan los puntos de fusión;rendiínientó y el --­

correspondiente número de espectro de masas (Tabla il). 

T A B L A 11 

(XXI) 

No. de R P. F. (ºC). Rendimiento (%) Espectro 

compuesto. No. 

-H 189-190 46 

2 o-Cl 178-180 54 2 

3 o-OMe 155-157' 77 3 

4 o-Me 168-171 77 4 

5 p-Cl 224-226 78 5 

6 p-Br 226-228 62 6 

7 p-N02 263-265 65 7 

8 p-OMe 232-235 99 8 

9 p-Me 219-221 76 9 

10 p-NH2 255-257 94 10 
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Se corroboró la estructura de_·cada unó de los derivados representados-
. ' .- - -

en la estructura, (XXl).con sus dat~s espectroscópicos ide
0

t.·r' •. ;r. lll. n. y 

e. m •• 

Datos espectroscópicos de los 6-(orto y para-R-fenil)~9,9-dímeiil~7~-­

-oxo-7,8,9, 10-tetrahidrobencen-(c)fenantridina (XXI}. 

i. r.,v en cm- 1 : Las principales bandas son 1700-1670,1550-1540,1520-147.Q., 

1080-1010 y 860-830. El número de onda ( v ) caracteristico para los substi 

tuyentes del anillo aromático (R) es:(p-Br)760,(p-Cl)768,(p-N0 2 )1600 y 1350, 

(p-NH 2 )3440-3360,(p-0Me)l180,(p-Me)2960 y 2870,(o-0Me)1190 y (o-Me)2960 y -

2870. 

H-r. m. n. (cloroformo deuterado),o (p.p.m.) :Aromáticos(posición número-

4) entre 9,25-9.5 (m) y para los aromáticos restantes entre 7.9-6.7;Alilico2_ 

(!!.2C-C=C) 3,35 (s);Metileno a al carbonilo (-C.!:!_2-CO) 2.5 (s);Gern-metilos -­

[C(C~3)2] 1.2 (s). Las señales para los substituyentes del anillo arornáti;:_o 

(R) son:(p-N2:!_2 ) sobreposición con J.os aromáticos entre 6.7-7,9;(p-OMe) 3.85-

(s); (p-Me) 2.45 (s); (o-OMe) 3.62 (s) y (o-Me) 1 .85 (s). 

(m): multiplete. (s) : singulete. 

e. m .. - Espectrometría de Masas. Elucidación de sus mecanismos y patron!:_s 

de fragmentación los cuales son uno de los puntos de discuci6n en la presente 

tesis. 
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REACTIVOS. 

Solventes y Métodos de .Purificación (100). 

a.- Cloroformo. 

b.- Benceno seco. 

c.- Hexano. 

d.- Metanol. 

e.- Etanol. 

f.- Acetato de etl lo. 

g.- Acetona. 

h.- Oiclorometano. 

i. - Acido acético. 

Materias Primas y Métodos de Purificación. 

a.- a-naftilamina:desti lación a presión reducida. 

b.- 5,5-dimeti 1-1,3-ciclohexanodiona:recristal ización. 

c.- Benzaldehidos:en caso de líquidos se purificarón por destilación 

a presión reducida y cuando fuerón sólidos por recr1stalizaci6n. 

1.- Benzaldehido. 

2.- orto y para-Bromobenzaldehidos. 

3.-

4.-

s.-

11 11 

11 11 

11 11 

11 -el o rob enza 1 deh idos. 

" -Metoxibenzaldehidos. 

"-Metilbenzaldehidos. 
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6.- orto y para-Nitrobenzaldehidos. 

7. - " " " -H id rox i benza 1 deh idos. 

8.- orto-Carboxibenzaldehido. 
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MATERIAL. 

a.- matraces de bola:5 1.,3 1.,500 ml.,100 ml.,50 mi •• 

b.- matraces de bola (dos bocas):1 1.,500 ml.,250 ml.,100 ml.,50 mi.. 

c.- refrigerantes:] iso,de bolas y de serpentín 

d.- columnas de fraccionamiento (varios tamaños). 

e.- uniones esmeriladas. 

f.- matraces Erlenmeyer:500 ml.,250 ml.,50 ml.,25 ml.,10 mi •• 

g.- cámaras de elución (cromatografía en capa fina). 

h.- placas para cromatografía en capa fina de Gel de Sil ice No. 60 Fzs~­

i.- embudos de filtración. 

j.- embudos de adición. 

k.- embudos de separación:l 1.,250 ml.,125 mi .• 

1.- probetas:lOO ml.,25 ml.,10 mi.. 

m.- embudos:Buchner y Hirsch. 

EQUIPO. 

a.- agitados magnético. 

b.- canastillas de calentamiento. 

c.- recirculador. 

d.- rotavapor. 

30 
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ANALISIS,OE COMPUESTOS. 
>-.:< __ :-;·:~··:-

. ~ l '·'' 

1.- A todos los productós obt~ni0d~s,se f:s'i~~ermino sucpunto de fusión -
.. __ :;."•\?·:~~~-~,;·; .-- . 

en un aparato para punt~ de fusión Fisher.-'J6fi~-synbesiáncorregidos~ 

2.- Los compuestos obtenidos se anal izarón en: 

a). Espectrómetro de Hasas:Hewlett Packard 59854A. Usando el sistema de -

introducción directa con una temperatura de 195 ºC en la cámara de ioni--

zación operando a 70 eV. el voltage de ionización. 

b). Espectrofotómetro Perkin-Elrner 283B para obtener los espectros de 

infrarrojo utilizando las técnicas de dilución en cloroformo y suspensión 

en nujol. 

c.- Espectrómetro de Resonancia Magnética Nuclear modelos Varian FT-BOA -

(80 MHz. para H) y el Hitachi-Perkin Elrner R-424B (60 MHz. para H),util i-

zando corno disolvente cloroformo deuterado (CDC1 3 ),con referencia interna 

de tetrarnetilsilano (TMS). Obteniendose los espectros de Resonancia Magn_t 

tica Protónica. 



DISCUSION Y RESULTADOS. 

El análisis por Espectrometría de Masas de los derivados de la 6-(ort~ 

y pa ra-R-fen i 1)-9,9.,.d lmet i 1-7-oxo-7 ,8, 9, 10-tetrah id robencen- (c) fenantr i dJ.. 

na sintetizados (Esquema l},presentarón un patr6n de fragmentación común; 

de tal manera que sus mecanismos y patrón de fragmentación se discutiran-

en forma general. 

R=H 

o-R=-Cl,-OMe ,-Me 
p-R=-Cl,-Br,-N02 ,-OMe ,-Me,-NH2 

ESQUEMA 1 
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Ion Moleculai (M+). 

El ion molecular en todos los compuestos para-substit~idos y cuando -

R= H y o-OMe es el pico base,debido a la gran estabilidad del radical i6-

nico presente en la estructura y a que no hay efecto orto del substituyen_!.e. 

En los derivados orto-substituidos (o-Cl y o-OMe) la abundancia relatJ_ 

va del ion molecular,se ve disminuida considerablemente,conforme aumenta­

el volumen del substituyente,debido a un efecto orto con el carbonilo 

(C7=0) y con el Ns,en el cual se pierde el substituyente R,para formar 

una estructura más estable que en éstos casos es el pico base. 
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FRAGMENTOS CARACTERISTICOS. 

1.- Formación del ion dem/i (M-:t°;;HJ~. 
¡·,,. :·, .·'··· . 

El fragmento de miz (M+ .. l). se origina a pa~Yi r d~l · ion molecular ,prop~ 

niendose dos posibles rutas. 

a). Por una ruptura hemolítica "B" con respecto a la doble 1 igadura,en 

el enlace C1 0-H,formandose el carbocatión alilico,verificandose el meca--

nismo de fragmentación propuesto en el Esquema 1a. 

_-_H _ __,C> 

m/z ( M+-1) 

ESQUEMA la 

b). Por una ruptura hemolítica 11 $11 al carbonilo,en el enlace Ca-H,formando 

un carbocatión secundario,al llevarse a cabo el mecanismo de fragmentación 

propuesto en el Esquema lb. 

-H 
----<C> 

ESQUEMA lb 



, e , + 
11.- Formación del fragmento de m/z (M-t5). 

El fragmento de miz_ (M+-:l5)~se obtiene a partir del ion molecular,por­

la eliminación de uno de los Gem""metifos unidos al C9 ,a1 verificarse una-

ruptura hemolítica "a" a el ciclo,formandose un carbocatión terciario,rnuy 

estable,a través del mecanismo de fragmentación propuesto en el Esquema 2. 

M+ miz (M+-15) 

ESQUEMA 2 

111. - Formación del ion de rn/z (1-t-28). 

La formación del fragmento de m/z (M+-28) se origina a partir del ion-

molecular,por la pérdida de CO,debido a la ruptura concertada a,a al car-

bonilo,formándose el radical iónico 8,8-dimetil-ciclopentano fusionado a-

el anillo aromático,verificandose el mecanismo de fragmentación propuesto 

en el Eequema 3. 

-co ---'-='-C> 

ESQUEMA :5 

35 



IV.- Formación del i.on.de m/Z (M+~29}. 

La formación del V~agm~l1t6cd~m/z (M+-29),se origina por tres posibles 

rutas: 

a}. A partir del fragment~¿atlónico alflico de miz (M+-1),por la pér­

dida de CO,debido a la ruptu.ra simultanea CL,CL al carbonilo,dando lugar a-

la formación del catión alílico del derivado 8,8-dimetil-ciclopentano fu-

sionado a el anillo aromático,verlficandose el mecanismo de fragmentación 

en el Esquema 4a. 

-co C> 

ESQUEMA 4 a 

b). Por la pérdida de CO,a partir del fragmento catiónico CL al carbonl 

lo de m/z (M+-1) ,el cual sufre una ruptura hemolítica simultanea a,a al -

carbonilo y formando el carbocatión alilico,del derivado 8,8-dimetil-cicl~ 

pentano fusionado a el anillo aromAtico,llevandose a cabo el mecanismo de 

fragmentación propuesto en el Esquema 4b. 

-co 
t> 

m/z (1/-11 
ESQUEMA 4 b 

miz O·l-29) 
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c). A partir del .radica.Liónico de m/z (M+-28),el cual sufre una rupt.!:!_ 
··-:·.·,,., 

1""a homol ítica 11 ~11 co11 f~_specto a la doble 1 igadura,en el enl~fe .C:i:o-H,pa..!2_ 
. . 

- ·- · .. , . . ' 
formar el carbocatión aHlico del derivado 8,8-dimetil.:.ciclopeni:anci .fusio 

·- . ',._.,-' -
nado a el anillp aromático,verificandose el mecanismo de.fr~gmentaci~n --

propuesto en el Esquema 4c. 

_._-_H _ _,t:> 

ESQUEMA 4 e 

V.- Formación del ion de m/z (M+-R). 

Es uno de los fragmentos de mayor importancia,siendo de los iones que-

nos permiten caracterizar a los derivados,si es que se trata del substit.!:!_ 

yente R ~n posición -orto o -para en el anillo bencénico: Este fragmento-

se origina del ion molecular de dos formas posibles. 

Cuando R está en la posición orto: 

a). Por una ruptura horno! ítica del enlace C-R y la cicllzación inrnedi~ 

ta con el átomo de N5 para formar un anillo de cuatro rnlembros,originand.9, 

se el fragmento catiónico de m/z (M+-R) ,al 1 levarse a cabo el mecanismo -

de fragmentación propuesto en el Esquema Sa. 
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-R -----e> 

r·l m/z (M+ -R) 

ESQUEMA 5a 

b). También se puede obtener por la ruptura homolítica del enlace C-R, 

e inmediata ciclización con el átomo de oxígeno del carbonilo (c,~o),para 

formar un anillo de seis miembros,obteniendose así el fragmento catiónico 

de m/z (M+-R),de acuerdo al mecanismo de fragmentación propuesto en el -

Esquema Sb. 

---'R-'----lC> 

r·l 
ESQUEMA 
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Cuando R está en la posición para: 

e). El fragmento de m/z (M+-R)se obtiene a partir del ion:.mol.eC:ula.r-' 

por la eliminación del substituyente por una rupturá homolftica ti Í;llanJ_ 

llo aromático,dando origen a el catión bencinico,veriflcandose el'me¿a--

nismo de fragmentación propuesto en el Esquema Se. 

----'R-'-_,C> 

ESQUEMA !Se 

VI.- Formación del ion de m/z (M+-56). 

El fragmento de m/z (M+-56),se origina a partir del ion molecular,por-

medio de la eliminación de una molécula de isobuteno,por una ruptura horno 

• 1 ítica de los enlaces:C9-C1 0 ,en posición "fl" con respecto a la doble 1 ig~ 

dura y C7 -C 0 ,a al carboni lo, para formar el radical iónico de la 7-ciclob~ 

tanona fusionado a el anillo aromático,al verificarse el mecanismo de ---

fragmentación propuesto en el Esquema 6. 

y 
----!C> o 

ESQUEMA 6 
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FRAGMENTOS COMUNES. 

VI 1. 
R~. •~ • + 

For~ación del ion de ~/z"[M ~(R+56)]. 

El fragmento de miz 294,se forma por cuatro posibles rutas: 

A partir del fragmento catiónico de miz (M+-R),el cual sufre una pér-

dida de isobuteno,por medio de la ruptura hemolítica simultanea del enla 

ce C9-C10,"8" a la doble ligadura y del enlace CrC 8 ,a al carboni lo,form~ 

dose el carbocatión bencínico (Ruta a),del anillo tetracícl ico formado -

por el N5 (Ruta b) y del anillo de seis miembros formado por el Oxfgeno-

(Ruta c) ,1 levandose a cabo los mecanismos de fragmentación propuestos -

en el Esquema ]a. 
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l¡¡ 

-Y 
----;:::. 

e) 

ESQUEMA 7o 
miz (j.1+- (R+561] 

•l. 
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+ d). A partir del radical iónico de miz. (M -56),por la ruptura homolf-

tica del substituyente (-orto o -para),al llel,'.arse a ~abo el rneCanismo -

de fragmentación propuesto en el Esquema 7b. 

-R 

ESQUEMA 7b 



VI 11.- Formación del ion de m/z 293. 

El fragmento de m/z 293 se obtiene por;Ja elimaClóri de un H del Ce,--­

por la ruptura homolftica "f3",con re~p:~l:oa Ja ~obleJigadura,a par~·lr·· 
del fragmento de miz 294,verificandose :drníec~rii~mÓ de fragmentación pro 

.: - -.-,•-.> -.-, -· -

puesto en el Esquema 8. 

-H 
---~t> 

miz 294 m/z 293 
ESQUEMA 8 

IX.- Formación del ión de m/z 266. 

El fragmento de m/z 266 se origina del fragmento catiónico de m/z 294 

por la pérdida de CO,a través de la ruptura homolítica concertada de los 

enlaces a,a al carboni lo,dando el fragmento catiónico con el ciclo prop!!_ 

no fusionado a el anillo aromático,al llevarse a cabo el mecanismo de --

fragmentación propuesto en el Esquema 9. 

__ -_c_o_t::> 

miz 294 
ESQUEMA 9 

miz 266 
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X.- Formación del fragmento de m/z. 265. 

E 1 fragmento de m/z.º26S se obtiene de dos fragmentos di fe rentes. 

A partir del radical iÓnico de m/z 293 perdiendo CO,por medio de la--

ruptura homolítlca simultanea a,a con respecto al carbonilo, o partiendo 

del fragmento catiónico de miz 266.por la eliminación de un H del C7,por 

ruptura homolítica "S" con respecto al doble enlace,verificandose el me-

canismo de fragmentación propuesto en el Esquema 10. 

-co e: 

© \ 
J 

m/.l 293 miz 265 miz 266 

ESQUEMA 10 



XI.- Formación del ion de m/~ 83~ 

El fragmento de m/z 83 se origina del ion molecular,por una ruptura -

homolítica a al carbonilo y·aYc:ic_lo (a) y posteriormente la transposiéión 

del hidrógeno del C8 ,da lugar a un rearreglo (b),siguiendo con una ruptu..!:2. 

homolítica "S" al ciclo (c),formando el carbocatión a,$-no saturado de -

miz 83 al llevarse a cabo el mecanismo de fragmentación propuesto en el-

Esquema 11. 

---e> 
(a) 

+ 

I~~ 
m/z 83 

ESQUEMA 11 
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XII.- Formación del ion de m/z 252. 

El fragmento de rn/z 252 se forma a partir del fragmento catiónico de­

m/z 266,el cual sufre uni ruptura homolrtica simultanea a,a al ciclo 

perdiendo 14 u.m.a.,de acuerdo a el mecanismo de fragmentación propuesto 

en el Esquema 12. 

-e~ C> 

m/z 266 m/z 252 

ESQUEMA 12 

XII l.- Formación del ion de m/z 251. 

El fragmento de m/z 251 se origina por dos posibles rutas. 

a). Por la ruptura hemolítica del enlace C-H del anillo arom§tico del 

C6 ,del fragmento catiónico de m/z 252,perdiendo una u.m.a.,formandose el 

radical iónico de m/z 251 ,verificandose el mecanismo de fragmentación 

propuesto en el Esquema 13 a. 

-H 
----C> 

m/z 252 miz 251 

ESQUEMA 13 Q 
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b). También se puede obtener a partir del radical iónico de m/z 265,-

el cual sufre una ruptura hemolítica concertada a,a al ciclo.perdiendo--

14 u.m.a.,dando origen a el radical iónico de m/z 251,de acuerdo a el me 

canismo de fragmentación propuesto en el Esquema 13 b. 

m/z 265 miz 251 

ESQUEMA 13 b 

XIV.- Formación del ion de miz 226. 

A partir del fragmento catiónico de m/z 252,por una ruptura homolíti~ 

simultanea de los enlaces C1 -C 2 y C3 -C 4 ,y perdiendose una unidad de acetJ.. 

lena y ciclización entre los carbones C1-C 4 ,formandose el fragmento ca-

tiónico de m/z 226,a través del mecanismo de fragmentación propuesto en-

e 1 Esquema 14. 

miz 252 miz 226 
ESQUEMA 14 
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XVI.- Formación del ion de miz 150. 

El fragmento de m/z 150,se obtiene de dos fragmentos diferentes. 

A partir del fragmento catiónico de m/z 226 perdiendo 76 u.m.a.,por-

medio de una ruptura heterolftica del enlace Cs-Ar o perdiendose 50 u.m.a., 

del fragmento catiónico de m/z 200,por una ruptura heterol[tica del enlace 

Cs-C 4 H2 ,verif icandose el mecanismo de fragmentación propuesto en el 

Esquema 16. 

ESQUEMA 16 



XV.- Formación del ion de m/z 200. 

El fragmento de m/z 200 se obtiene,a partir del fragmento catiónico -

de m/z 226,por la ruptura homolítica concertada de los enlaces del anillo 

aromático unido al Cs,eliminandose acetileno (C 2 H2 ),y formandose un ani­

llo tetraciclico insaturado,al verificarse el mecanismo de fragmentació~ 

propuesto en el Esquema 15. 

+ 

miz 226 m/z 200 

ESQUEMA 15 



XVII.- Formación del ion de m/z 240. 

El fragmento de m/z 240 se origina del fragmento cati6nico de miz 226 

por una ruptura hemolítica simultanea de los enlace:r; C1-C2 y C3-c 4,ellm_!_ 

nandose acetileno (C2H2) y formandose el nuevo enlace C1-C 4,al llevarse-

a cabo el mecanismo de fragmentación propuesto en el Esquema 17. 

¿ 
~ 

miz 266 

ESQUEMA 17 

XVI 11.- Formación del ion de m/z 214. 

miz 240 

La formación del fragmento de rn/z 214 se origina a partir del fragme.!!_ 

to de m/z 240,por la ruptura hemolítica concertada de dos enlaces,del --

anillo aromático que se encuentra unido al C6 ,con la pérdida de una unidad 

de acetileno (C 2 H:),verificandose el mecanismo de fragmentación propues~ 

en el Esquema 18. 

D 

+ 

m/z 240 
ESQUEMA 18 mh 214 

so 



XIX.- Formación del Ion de m/z 239, 

A partir del radical iónico de m/z.265 se lleva a cabo una ruptura h~ 

molftica concertada,de Jos enlaces C1-C2 y C3-C 4 ,perdiendose una unidad­

de acetileno originandose un nuevo enlace entre C1-C 4 ,para dar origen a­

el radical iónico de m/z 239,verificandose el mecanismo de fragmentació.!!_ 

propuesto en el Esquema 19. 

------<(> 

miz 265 miz 239 

ESQUEMA 19 

XX.- Formación del ion de m/z 213. 

El fragmento de miz 213 se forma a partir del radical iónico de m/z 239 

por la ruptura simultanea de dos enlaces del anillo aromático unido al -

C6 perdiendose una unidad de aceti leno,dando origen al radical iónico de 

miz 213,de acuerdo al mecanismo de fragmentación propuesto en el Esquema 

-20. 

C> 

+ 

miz 239 m/z 213 
ESQUEMA 20 
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XXI.- Formación del ion de miz l87. 

La formación: del 'ion de miz \87 se origina a partir del radical iónico 

de miz 213,el cual sufre una ruptura hemolítica concertada en el anillo-

tetracícllco unido al C6 ,perdiendo una unidad de acetileno y formandose-

un triple enlace,verificandose el mecanismo de fragmentación propuesto -

en el Esquema 21. 

111 
+ 

miz 213 m/z 187 

E.SQUEMA 21 

De acuerdo con los mecanismos de fragmentación discutidos con anterio 

ridad se propone para los compuesto anal izados un Patr6r1 General de ---

Fragmentación el cual se da a continuación. 
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PATROH GENERAL D E FRAGMEHTACIOli 



No. 

Cotr.p. 

lu 

ABUNDANCIA RELATIVA DE LOS FRAGMENTOS PRINCIPALES 

R M'-1 M+•l5 M+•28 M+·29 M+·56 H•-R 294 293 266 265 252 251 240 239 226 214 213 200 la7 150 a3 

-11 100.0 39.6 2.5 6. 6 30.5 54.5 39.6 Jo.s J.J 33.o lJ.2 3.3 3.3 4.9 9.9 4.9 o.e 2.4 1.6 o.e o.e o.e 

o-OHe 21.. 4 

o-He 

o.a 

o.a 

l. 6 

o.e 

o. 8 

·3. 3 

7; 4 

o. 8 

·.º·ª 
14.8 

100_,0 13,2 5,0 _JB,0 43.a 5.7 ll,S 9.9 

.100.0 1.6 o.a 3.3 2.4 3.3 1.6 l.6 

21. 4 O, B 

1.6 2. 4 

16.a 3.J 3.J 22.3 ll.5 a.2 l.J 4.9 13.2 3.3 

3. 3 

o.a 

5. o 3. 3 

1.6 o.e 

3.3 4.1 ú.a 
o.a o.a o.a 

2.4 2.4 1.6 2.S 1.6 !DO.O 65.2 76.e 

100.0 14.e 2.5 

!DO.O 25.0 3.3 

o.e 

o; e.:· 

l ~ 6 

6. 6 

a. 33 

4.9 

4.9 

6.6 

2J.1 2a.o 2,5 31.4 1.6 ll.4 14.5 2.s 4.1 3.3 6.6 3.l 1.6 2.5 1.6 1.6 2.5 o.a 

p-Dr 26;6' .. · 35.0 10.0 63.J 3.3 65.0 41.6 5.0 JO.O e.3 15.0 6.6 3.3 5.0 3.3 l.3 o.a 3.3 

p·NO¡ 100,0 7.4 l. 6 24.7 

21.5 

J6.3 2.5 3.3 3.3 36.J le.1 4.1 4.9 4.1 9.9 3.3 1.6 2.5 1.6 o.a o.a o.a 

p-OHe 100,0 J6.3 3.3 51. 2 

61. l 

3. J 4 .9 a.3 4.9 6.6 4.9 3.3 4.9 b.6 J.3 l.l 3.3 3.3 2.5 3.3 

µ-He 100.0 39.6 ll.5 26.4 u.5 3.3 1.6 23.1 a.2 4.9 3,J 4.1 a.2 3.3 1.6 1.6 1.6 o.a o.e 

p-Nll 2 100.0 J0,5 l.6 J.) 9. 9 2e. 9 l. 6 1.6 1.6 4.l 2.4 3.3 1.6 l.l 2.4 2.4 1.6 2.4 1.6 1.6 

Todos loa fr'9iqmentos ost~ aWl\ontadoa por 8. 

• En ol caso del compuesto a-Cl 1u ion molecular ea muy pe­

queño (O. 001 • l por lo tanto paro. comprobar ou presencia ae -

lli:to una ionización qu!.rn..ica utilizando como medio c!e ioniza­

ción metano. En la cual aparoco el ion de m/z )SO que ee el­

fre.qmonto M.+--Cl#m/z 386 qua e• ttl fragmento H++lt y r:t/z 414-

que ea el fragmento IH+ -c2H
5

) ,c&.ractoriaticos para ~ate tipo 

de ioni:r.acioncs ~ El que la abundancia relativa del ion mole­

cular (M+) sea pequeña ae debe a la eliminaci6n muy r&pida -

de R. 

O. a 



CONCL.USIONES. 

1.- Se sintetizarón diez compuestos con probable actividad farmacológica,­

de los cuales seis no estan descritos en la literatura. 

2.- Estos compuestos se estudiar6n en Espectrometría de Masas determinando~ 

los mecanismos y patrón de fragmentación de los cuales se concluye lo si--­

guiente. 

3,- Fragmentos Caracteristicos. 

En el caso de los compuestos orto-substituidos se presentan fragmentos­

ª m/z diferente con respecto a los compuestos para-substituidos y cuando-­

tienen fragmentos semejantes su abundancia relativa es muy distinta, lo 

cual nos sirve para diferenciar un isómero orto de un para. 

a). El ion molecular (M+) es el pico base en todos los derivados para-subsli_ 

tuidos,inclusive cuando R=H y o-Me .. En los derivados orto-substituidos-­

(o-Cl y o-OMe), la abundancia relativa del ion molecular disminuye cuando-

el tamaño del substituyente aumenta. 

b). Fragmento (M+-1). Su abundancia relativa es mayor cuando R=H y o-Me¡­

así también en los para-substituidos,mientras que en los orto-substituidos 

de R voluminoso (o-Cl y o-OMe),su abundancia relativa es mucho menor,y en 

los derivados para-substituidos,se observa una disminución de su abundancia 

relativa de acuerdo a la capacidad activante,de acuerdo al siguiente orde!]_; 

p-0Me,p-NH 2 ,p-Br,p-Cl ,p-N0 2 • 

c). Fragmento (M+-15). La abundancia relativa de éste ion tanto de los -­

substituyentes orto y para son semejantes y muy bajas. Sin embargo existe 
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una abundancia considerab.lemente alta y diferente entre Jos derivados en-

los que· R= o-Me y p-Me. 

d). Fragmento (M+-28). Existe iin~ ~iferen~ia de abundancia relativa en el 

ion de m/z (M+-28) entre los isómeros para-substituidos y los orto-s~bsti 

tu idos. 

e). Fragmento (~+-29). Hay una diferencia más marcada en la abundancia re 

lativa del ion de m/z(M+-29),que en el ion de m/z(M+-28). Siendo ésta ma-

yor en los derivados para-substituidos y menor en los orto-substituidos. 

f). Fragmento (M+-R). El ion de m/z (M+-R) presenta una diferencia muy~-

marcada en cuan to a su abundancia re 1 at i va en 1 os compuestos ana 1 iza dos -

ya que en los compuestos orto-substituidos,su abundancia es muy grande e-

incluso en el caso en que R= o-Cl y o-OMe es el pico base mientras que en 

los compuestos para-substituidos la abundancia es pequeña. 

g). Fragmento (M+-56). En éste fragmento también existe una diferencia 

marcada en la abundancia relativa de los ~erivados,siendo mayor en los p~ 

ra-substituidos y menor en los orto-substituidos. 

4.- Fragmentos Caracteristicos. 

Los fragmentos comunes presentan igual m/z en todos los derivados,ana-

!izados. Se diferencian únicamente en sus abundancias relativas. 

Los principales fragmentos aparecen en los Espectros a m/z;294,150 y-

83. 

5.- En general todos los fragmentos se originan por rupturas hemolíticas-

simples o concertadas,con excepción en la formación del ion de m/z 150 --

que se origina por una ruptura heterolitica. 
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6.- Los iones de menor masa (m/z) se originan por pérdidas cons!'!cutivas­

de 26 u.m.a. de acetileno (C 2H2) características para estructuras aromá­

ticas. 
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