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El término "enamina" fue introducido en 1927 por Witting y
Blumenthal como el andlogo nitrogenado del término "enol". !
~=C—0-H —C=C—N-H
“e l '

E not
Enaming

Estructurg . -2
Debido a su estructura de aminas< 8 no saturadas, las ena—
minas pueden existir en dos formas mesoméricas ( 1y 2), les cua-
* les permiten ataque electrofilico por el lado del nitrégeno para - -

dar el cation enamonio (3) y por el lado del carbeno @ para dar el

cation iminio (4).
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= —E g
E
o S e
(2) £

Por adicion de un protdn en el carbono (3 de la forma me-

somérica 2, se forman sales de iminio, suceptibles de sufrir adicion
~



nucleofilica.

Se piensa que la formacion de dichas sales de iminio procede
por protonacidn en el nitrogéno, seguida de reaco;nodo a la sal de -
iminio protonada en el carbono (3 .

A temperatura baja la protonacion en el nitrogeno es rdpida

y el reacomodo lento como se demuestra en el siguiente esquema:

g dias
ta.

\ﬁ/
"
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@&,Y

[ ¥4
La preparacién de enaminas puede hacerse por la reaccion

. . ‘ 3 i ia -=
descrita por Mannich y Davidsen * en que una amina secundaria
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principal mente piperidina, reacciona con un aldehido en presencia
de carbonato de potasio, perdiendo una molécula de agua para pro
ducir en una primera fase un dzrivado dipiperidilico (3). Lasubse
cuer;te pérdida de una molécula de piperidina en una segunda fase,

conduce a la anamina (6).
N

R
R CH—CH=0 + O
H

-Hzo
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Los aldehidos usados por Mannich y Davidsen fueron liqui--
dos y las enaminas fueron aisladas de la mezcla de reaccién por des
tilacion fraccionada a varias presiones, las cuales fueron seleccio-
nadas para facilitar el desplazamiento de una molécula de la amina
secundaria.

En 1952 Herr y Heyi4 aplicaron la reaccion de Mannich y
Davidsen a aldehidos esteroidales.

Puesto que los compuestos esteroidales son sélidos cristalinos
fué necesario modificar las condiciones experimentales empleadas -
para la obtencion de enaminas y lo que se hizo fué disolver el sdli
do en benceno y emplear exceso de la amina. La mezcla de reac--
cion se calents a reflujo, usando una trampa de Bidwel - Sterling ==
para separar el agua formada en la reaccion. Bajo estas condiciones
se obtuvieron enaminas de diferentes esteroides sin que en ningin ca
so se tuviera evidencia de la formacion del correspondiente derivado
dipiperidilico del tipo 3‘, encontrado por Mannich y Davidsen.

El método anterior ha sido modificado en muchas formas. El
benceno ha sido reemplazado por tolueno o xileno para una mayor -

Sle » 4. L)
velocidad de reaccidn; se ha usado catdlisis acida v. gr. acido - - -
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p-toluén sulfdnico, la trampa de agua se ha substituido por un bgeg_
te deshidratante como carburo‘de calcio por el cual se pasa el con-
densado; se ha usado también presion de autoclaves.

| A pesar de haberse preparado enaminas de cefonass, lg ===
reaccidn con 3-cetobisnor-4-colén-22-aldehido fue marcadamente
selectiva en el grupo aldehidico formando una enamina de la cual
se obtiene progesterona por ozondlisis selectiva,®

El 3-cetobisnor-4-colén-22-aldehido es un esteroide.(7) -

obtenido segun el siguiente esquemc:u:7

H Al (OC Me,) 3

Me-C-Me
0

Estigmasterol



o/

Estigmastad jenona

3-cetobisnor-4-colén
2-aldehido. .
22-aldehido (Zl

(20—6 ~formil-4-pregnén=3-Ona).



Dibujado con estereoquimica corresponde a:

3-cetobisnor-4-colén=22-al . @).

(29- @ ~formil-4-pregnén-3-ona).

Se observa que hay unidn trans entre los anillos B-C y C-D
mientras que en el carbono 5, debido a la doble ligadura, no hay
hidrégeno.

Del esteroide anterior se prepararon las enaminas: 22-N-
pipericflica (8) y 22-N-morfolinica (2_)4. Posteriormente se pre--

paré la 3, 22-bispiperidil enamina (19_)5.

(O (0

- / Ne =

=C

~ H

(9)



(10)

La posicidn de las dobles ligaduras en anaminas piperidilicas
de 3-cetoesteroides se asignd en base de estudios en U V8,

Los maximos en los diversos casos estudiados oscilaron entre
280-284 nmcon & 19000-26000. De la posicion de los maximos -
no es posible distinguir entre la estructura cisoide y la transoide ya
que se ha visto que la conjugacion de sistemas conjugados simples -
con aminas terciarias conduce a desplazamientos batecrémicos mas
grandes que los obtenidos por coniugacfén' con una doble ligadura - .
adicional. Asi el 1-dietilamino-1,3-butadieno absorbe a 278 nm.
(253 dieno homoanular + 5 doble ligadura exo + 20 de 4 substity---
yentes. Sin contar el efecto batocromico del grupo amino por en~-

contrarse éste en conjugacion cruzada)l Fueron por consiguiente -
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los coeficienr.es de extincion los que determinaron la estructura co-
mo transoide .,

El estudio a traves de la formacion de sales -en que la con-
tribucion batacrémica del nitrégeno se eliminaria- sélo se pudo lle-
var a cabo en el caso de la bisenamina piperidilica del 3-cetobisnow
4-colén-22-qal en que se obtuvo una absorcidn pasajera en 239 nm,
En este caso el cromoforo >cn—cn=-——'(" > no contii==
buye de manera significativa a la absorcion pasajera de 239 nm ya -
que la 22-monoenamina ( € 240 = 21500) presente una absorcion
en alcohol acidificado ( € 942 = 17200) casi idéntica a la del -
aldehido del que proviene ( & 247 = 16500).

En las otras enaminas piperidilicas de 3-ceto esteroides, el
equilibrio tautomérico del compuesto N-protonado (11) con la sal -
d; iminio ternaria (LZ_) es demasiado rapido para que se observe la -

absorcion en 239 nm.

N N
® 1
O (v O 12



n
REACCIONES DE LAS ENAMINAS. -2

Entre las reacciones que sufren las enaminas, estdn las deri
vadas de su caracter basico, debido al cual pueden ceder electro-
nes a un agente electrofilico formando el catidn de enamonio (2)
o el cation de iminio (4).

o

Las sales de iminio formadas por reaccién de la enamina y
un electrofilo, pueden a su vez reaccionar con un agente nucleo-
filico.

" En ocasiones ocurre el ataque elecfrofﬂvico y se genera un
intermediario tal que actia como nuclesfilo dando lugar a reaccio
nes de cicloadicion o sea reacciones en que se forman dos uniones
que constituyen parte de un nuevo anillo.

A continuacién se citan con mas detalle algunas de estas -
reacciones,

Protonacion .-

La protonacion de enaminas puede ocurrir en el ni
trogeno o en el carbono.

En el caso de las dien-aminas ( aminas o (b -%8"0 satura

das ) existe un sitio adicional para la protonacion formandose los
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tres dcidos conjugados posibles (13) (14) (15).

H
o .
gli-t=gt=es SN=t-e=t—cHZ
(13 (14)
\_ 7
SN=C—CH—C=C_
® |
(15)

En la protonacion con dcidos minerales, a pesar de que se
aisla como producto final el protonado en el carbono extremo (14),
éste proviene del reacomodo del protonado en el nitrégeno (13).
En la protonacién con dcidos orgdnicos, los productos tiene la es-
tructura con las dobles ligaduras aisladas (19), formada por la pro-
tonacion directa en el carbono central del sistema. Resultados si-
milares se obtienen por la protonacion de dien-aminas esteroidales
con dcidos minerales,

Reaccidn con dcido tricloroacético.=?

Cuando se usa deido tricloroacético para protonar una ena-
mina, la sal (16) presente una estabilidad limitada; el anién triclo-

%4 . - .
roacetato, pierde bidxido de carbonoy el anidn triclorometilo que

se generq se adiciona a la sal de de iminio dando un derivado
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triclorometilado (Z) Observamos asi primero g reaccidn elec tro=
filica que genera la sal de iminio y luego la reaccién nucleofilica de

dicha sal de iminio,

OTO e~
¢y a7

O=0 B
—/ '

C|3C C%Q (1'9)

La reaccion de sales de iminio (18) con acido tricloroacético

10 produce, por hidrélisis, amidas (21 ). Se ha sugérido que la-
reaccion procede por adicidn de diclorocarbeno para dar un interme-
diario de aziridino (19) que se abre por accion de tricloroacetato para

dar un gem dicloruro (20) el cual por hidrlisis da la amida (?\])‘

H
<HCl cé‘é cL/o /

- -Co_| ¢ "o
2
g
I

N 'CCl € ) N
r l ——-——-3-—-) Q [of I

(1) (19)
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Los productos de la reaccion pueden explicarse por la forma
cién del anién tricloroacetilo que puede adicionarse en (18) para -
dar la aming triclorometilada (22) la cual por desplazamiento de --
cloruro da el intermedio de aziridinio (19). Este camino parece mas

viable que el anterior ya que el diclorocarbeno es un electrdfilo.

Al
—> Ci
] g [ ]
(22) ' (19)
HidrGlisis .-

La hidrdlisis de las enaminas procede por medio de una se---
rie de reacciones separadas, Lo que establece cual es la secuencia

determinante de la velocidad de reaccion es el pH del medio y la --
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estructura de los intermediarios.

Las dien-aminas de A4-3-cefoesteroides, a diferencia de
los éteres de enol, demostraron ser estables al Gc ido fuerte, En -
presencia de alcali sin embargo, se hidrolizan rapidamente a la ce-
tona insaturada.

Las sales ternarias de iminio se hidrolizan ain a mayor velo-
cidad, lo que esta de acuerdo con la estructura (&3'). La-hidrélisis

probablemente procede hor medio de la pseudobase .
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La evidencia se obtuvo de alfcuotas tomadas a diferentes -
tiempos durante la hidrélisis del 3-(N-pirrolidil)-3,5, 22-stigmas--
tatrieno en que las primeras muestras sacadas mostraron la existen--
cia de cetona no conjugada ( IR 1710 cm-]). La hidrolisis se hizo
a reflujo en etanol 95% y se completo en 40 min.

Reacciones con cianuro y cloruro de hidrégeno .-

La adicién de decido cianhidrico a enaminas esteroidales --
produjo dcidos conjugados solubles en éter y transparentes al ultra-
violeta. Como no mostraron absorcion en el infra-rojo en la regidn
de dobles ligaduras caracteristica de(N=C) tal vez poseen la estruc
tura de pseudobase de 3-ciano-3-pirrolidinil- a(463) esteroides.
La isomerizacion a sales de iminioternarias, con absorcion caracte~
ristica en 278 nm, si se presentd.

Pueden prepararse monocloruros cristalinos similares con - -
cantidades equivalentes de enamina y cloruro de hidrégeno en solven
tes inertes. En exceso de cloruro de hidrogeno se obtuvieron produc
tos con dos equivalentes de cloruro. Ambas sales solubles en meta-
nol presentaron absorcidn en el ultra-violeta a 278 nm,

Reaccidn con bromo.-11
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La enamina piperidilica en 22 del 3-cetobisnor-4-colén-22-

aldehido (§_) por reaccion con bromo forma la sal de iminio ternariaf
bromada (24) la cual por hidrélisis produce 3-ceto-20-bromobisnor

-4-colén-22-ql (25).

Brz 7
CHCY, l
(o>
Br.
Br
{ %)
]
A\
Br CH=0
(29)
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Este método indirecto se ha empleado en cetonas en que --

una bromacion directa atacaria a otras partes de la molécula como
es el caso de la cetona (‘2\(3) de la cual se e;btiene la enamina (‘ZJ)
cuya bromacidn e hidrolisis conduce al derivodo‘ bromado en e a

la cetona (28).

O/Nc

-

1= Bl’z - .
A 2- HP (2:7)

Br.

(28)
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Reaccion con sulfonil-iminas.-‘

Las enaminas reaccionan con sulfonil-iminas formando los
heterociciclos de cuatro miembros con nitrégeno (2‘2). Egto constity
ye un ejemplo de reaccion de cicloadicidn que procede segun el si~

guiente esquema: "

R
@ GN [;j o EON] .
N S0, - i
. Y 50
-1, A —> C Q“/ ———-) 2
! }
('2_9)

La hidrglisis de 29 regenera la cetona y rompe el heterociclo

dando (:}g) .
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Durante la preparacion de la 22-(N-morfolfn)-enamina del
3-cetobisnor-4-colén-22-ql (N9), segun la técnica de Herr y Heyl“,
- accidentalmente se evapord todo el benceno empleado como disol-~
vente, se aislé del seno de la reaccidn una substancia de punto de -
fusion mayor que el descrito para el producto que se intentaba obte_
ner. La muestra se purifico por cristalizaciones sucesivas y se llegd
a un producto de punto de fusion constante en 2]0—2]l°C, Iigera--
mente amarillento y sin el olor amoniacal caracteristico de la - - -
monoenamina,

El espectro de IR (Fig 1) presenta bandas en 3000~ 2800-cm
-1 (C-H); 1610, 1640 cm™! (debil, dieno conjugado) y 1110 cm ]
(C-O-C). Carece de las bandas en 1665 y 1685 cm™! de cetonac®
no saturada caracteristicas de la 22-monoenamina (Fig. 2) y de la -
banda en 1720 cm™! caracteristica del aldehido original. (Fig. 3).
Esto hizo pensar en la formacion de la enamina doble (31).

El espectro de RMN (Fig. 4) presente las siguientes absor--
ciones:

5.1-5.5, (3H) multiplete que semeja una sefal doble de

la 1alla parie a campo mds bajo 5 5.4- puede atribuirse al - =
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protdn vinilico en C-22 y la parte a campo mas alto - § 5.1 a los
protones vinilicos en C-4 y C-6.

(S 3.75, (8H) multiplete que semeja dos tripletes que co-~
rresponden a los metilenos vecinos a nitrégeno y de los cuales el -

de campo mas bajo es atribuible al anillo morfolinico en C-3 y el

de campo mas alto al mismo anillo en C-22,

Entre $ 0.5y § 2.3 se presenta el contorno de lassenales

caracteristicas del esqueleto esteroidal sobresaliendo de €l las ab- o

sorciones de los metilos 21, 19y 18 centradas respectivamente en |
1.7, 0.28y 0.58 ppm. 13
Al intentar repetir el experimento se obtuvo la monoenamina.-

Como la bisenamina no se encuentra descrita en la literatura se --

buscé un método reproducible para obtenerla. Aumentar el tiempo
en las condiciones descritas para la obtencion de la monoenamina
no dié resultado; catalizar con Ac. p-toluén sulfdnico tampocodid
resultado. La reaccidn en xileno durante varias horas dié una mez
cla de las dos enaminas cuyo IR presenta ya la banda de 1610 cm !
(dieno conjugado) y va perdiendo la de 1663 cm=! (cetona =< (®

no saturada). Un aumento en el tiempo de reaccion y el uso de -~

. . . _|_
atmésfera de nitrégeno, condujo a la obtencion casi exclusiva de
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la enamina doble (:il).

Tentativamente se le asigné la posicidn de las doble s ligadu=-
ras de los anillos en 3y 5; sin embargo el espectro de UV (Fig. 5) --
3 = €: i
did A max 263 ( 11430) lo que correfponde al dieno con
dobles ligaduras en 2y 4. El producto results inestable al 4cido --
fuerte contrariamente a lo esperado para el dieno transoide .8
El especiro de masas (m/e 466) muestra que el ién molecular
pierde facilmente un fragmento morfolinico para dar el ion m/e 380).
El pico base del espectro m/e 87 corresponde justamente a la morfo
lina la cual es posible que se pierda por un proceso pirolitico,
SR
K
™~
7
~ (31

o

Dibujado con esteroquimica corresponde a: K
[\N

9

(31
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REACCIONES. -

Hidrolisis.- La hidrdlisis de la bisenamina 31 con écido ~-
clorhidrico metanélico dié un producto con IR igual al del aldehi-
do original (Z) Dicho producto podia ser cualquiera de los epime
ros en C-20, o una mezcla de ambos, pues se ha descrito para la
hidrolisis del clorhidrato de la monoenamina piperidilica del mismo
esteroide, la obtencion del epimero en C-20. La E‘BND = 4 103
indicé que el producto obtenido fue el epimero 20 o« ya que el 201>
-el original- tiene una rotacién 20° menor.

Reaccion con cloruro de hidrdgenoB.- Cuando se tratd la
enamina 31 con Ac. clorhidrico gaseoso, se formé un precipitado
blanco que al filtrarlo se transformé en un liquido aceitoso del cual
se cristalizé un producto cuyo punto de fusién al mezclarlo con una
muestra auténtica de clorhidrato de morfolina no se abate.

Al repetirse la reaccion se vid que continuar el tratamiento
después de que se forma el producto blanco, hace que éste se trans
forme en una masa amarillenta que finalmente descompone . Se --
puede pensar en la formacidn del catién de enamonio que se trans=

' idroli cris
forma a la sal de iminio y finalmente se hidroliza durante la recris

talizacidn,
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Reaccidn con bromo.- 11 La titulacion de una solucidn de

la enamina 31 con bromo en cloroformo da una substancia que presen
ta un IR (Fig. 6) con una banda fuerte en 740 cm=1 y da prueba de
Beilstein positiva. Este debe ser el bromuro de iminio 24,

Si la reaccion se continda hasta la hidrélisis, se obtiene una
mezcla de la que por cromatografia puede separarse un producto cu
yo IR (Fig. 7) presenta bandas en 2900 cm=1 (C-H) 1640 cm=1 - -
(cetonaog @ no saturada) y se ha modifi;:odo la banda de 1720 cm~!
del aldehido original. Dicho producto da también la reaccion de
Beilstein positiva.

Se puede pensar que tras la formacidn del () bromo derivado
de! bromuro de iminio, se forman durante la hidrlisis varios produc
tos entre los cuales (dadas las caracteristicas espectroscopicas del
que fue aislado) se puede considerar el 20 bromo derivado del sus

trato.

Reaccidn con N-benzal-bencén-sulfonamida.- La N-benzal-

bencén-sulfonamida, se obtuvo por reaccién de bencén sulfonamida
y benzaldehido en presencia de amberlita tratada con acido clorh_n

. . . Ed f'
drico. El producto se caracterizo por su punto de fusidon y presento

< -1
un IR con bandas en: 3000 cm=! (C-H); 1600, 1570, 1430 em
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(aromdticos); 1610 cm™1 (C=N); 1160, 1320 cm~1 (sulfonamida). -

(Fig. 8).

La reaccion de la enamina cB\l’con la N-benzal-bencén sulfo
mida a temperatura ambiente no se lleva a cabo y en caliente solo -
permitié el aislamiento de bencensu!fonamida caracterizada por IR

(Fig. 9). Los demds productos fueron inestables y no se puedo llevar

c cabo su purificacidn.

La reaccion no pudo ser solamente la hidrélisis de la N-benzal

-bencénsulfonamida, ya que los productos fueron varios y no se re-
cupero la enamina.

» . ) P, 'Yd
Reaccidn con dcido tricloroacético.- De la reaccion de la

enamina 31 con dcido tricloroacético en caliente, se obtuvo una -

mezcla de la que se aislS e identificé clorhidrato de morfolina. Se

obtuvieron también productos inestables que no permitieron mayor -
avance en su caracterizacion.

3 .« P
La misma reaccién a temperatura ambiente dié un producto

muy inestable que al tratar de purificarlo por cristalizacion dio un
producto aislado e identificado como tricloroacetato de morfolinio.

. "
De la mezcla de reaccidn se separd ademas por cromatografia un pro

ducto rojo un poco mds estable, cuyo IR (Fig. 10) posee bandas en:
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2940, 2860, 1720, 1655, 1635, 1430, 1225, 1110, 940 y 840 cm™".

Si se compara dicho espectro con los de la bisenamina (Fig. 1) -y el
aldehido original (Fig. 3) parece ser el de una mezcla en que la --
enamina se va transformando en el aldehido ya que al mismo tiempo
que desaparece la banda de C-0-C en 1110 em=1, aparecen las de
carbonilo aldehidico en 1720 cm™! y cetona o< (3no saturada en -
1670 cm=1. El color rojo desarrollado durante la reaccién, puede
interpretarse como una prueba de Rosenheim positiva 14-15-16; ¢5tq
prueba es caracteristicas de compuestos con un sistema diénico con
jugado (v. gr. 5, 7-dienos) o de compuestos que pueden dar ese sis
tema por deshidratacion (v. gr. 4-colestén-3-oles) los cuales en -
presencia de cido tricloroacético en cloroformo dan coloracion --
roja. La prueba se hace a temperatura ambiente y la coloracion que
se obtuvo sSlo se logré después de calentar.

Los demds productos fueron inestables y no permitieron ma-

yor purificacion.
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Notas:

Los puntos de fusion no estén corregidos.

Los espectros de IR se determinaron en un espectrofotometro -
Beckman IR-8; el espectro de UV en un espectrofotometro Perkin -
Elmer 337. Los espectros de RMN y de Masas fueron determinados -
respectivamente en un espectrometro Varian A- 60-A y en un espec
trometro Hitachi - Perkin Elmer RMU - 6 D.

Las Cromatografias en columna se hicieron en alimina estandari
zada de grado de actividad II-11l segun Brockmann. Los cromatogra
fias en capa delgada se hicieron en Gel de Silice G., para cromato
grafia en placa deigada segin Stahl.

3, 22-dimorfolinobisnor -2, 4,20, (22) -colotrieno. -

En un aparato de reflujo, en atmdsfera de nitrogeno, con tram-
pa de Dean y Stark y tubo de cloruro de calcio, se pusieron a reac-
cionar 6.56 g de 3-cetobisnor-4-colén-22-al y 20 mi de morfolina
recientemente destilada en 250 ml de xileno. Después de 70 horas
se evapord el disolvente en evaporador rotario ( Rotavapor) y el -

producto se recristalizo de acetona, obteniéndose 6. ? g ( 75 %) de

la bisenamina 31. Pf: 210-211°C g D20 = -89°.WV (Fig. 5)
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Amax = 263 (€ 11430) . IR (Fig. 1).

RMN (Fig. 4) discutidos anteriormente. Masas: 10ev m/e (in-
tensidad relativa) 380 (2); 87 (100); 86 (31); 58 (41); -
57 (93); 43 (21). Andlisis: Calculado CgHagN20y . HpO: C 74.
34%, H9.98% N 5.78% 09.90%. Encontrado: C74.65%. H -
?.52%, N 5.68%, 010.08% .

"o "-3cetobisnor-4-colén-22-al por hidrolisis de la bisenamina.

A 300 mg de enamina 31 en 2 m| de etanol, se ofadieron -
20ml. de HC) 10%, se calentd a reflujo durante 15 minutos, se -
afadié agua, se enfrid y filtro el precipitado (207 mg) pf 156-1590C
identificado directamente por IR como 3-cetobisnor-4-colén-22- -

. : 20 o -
aldehido. (o< | 5= +103° (CH-Cl3).

Reaccion con cloruro de hidrogeno.

A 60 mg de bisenamina 31 en bafio de hielo se afadieron 40 ml
ae benceno y se burbujed HC1 gaseoso con lo que se formd un pre—
cipitado pulverulento; cuando la precipitacion termind se filtrd el -
producto pero éste se descompuso de inmediato para dar un liqui—
do del que, por adicion de metanol y acetato de etilo, se ob—

tuvieron cristales de clorhidrato de morfolina, cuyo pf de mezcla -
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con una muestra auténtica del mismo no se abatid. Las aguas ma--
dres de donde se obtuvo el clorhidrato dieron una mezcla no separa-
ble por cristalizacidn ni por cromatografia.

Al repetir la reaccidn se burbujed mas HC) después de que se for
md el precipitado; en estas condiciones se obtuvo una masa amarillo
que descompuso de inmediato.

Reaccidn con brome. -

Se titularon 233 mg de la bisenamina 31 en 3 ml| de clorofor-
mo con una solucidon de bromo en cloroformo aproximadamente 0.38
molar, manteniendo la temperatura a 5°C vy titulando hasta que el
color de bromo permanecid durante 30 seg. (2.47 ml). El disol--
vente se evapord al vacio en frio y se obtuvo un residuo muy labil -
de pf 60°C. IR (Fig. 6) con bandas en740 em ~! (C-Br); -
1100 em =! (C-0-C); 1600 cm ~! (C=N). el producto anterior
se disolvid en cloroformo, se ahadid agua (100ml) y se agitd durante
tres horas. Se separd la fase organica, se lavd con agua, se secd -
con sulfato de sodio y se evapord. El residuo se cromatografid por -
alimina estandarizada y en las fracciones eluidas con cloroformo -

se obtuvo un producto aceitoso que di6 una sola mancha por croma—

o s e et L B
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f;)grofia en capa delgada y que presenta IR ( Fig 7 ) con bandas en
2940 cm =1 ( C-H); 1660 em™! (carbonilo de cetona «¢ @ no -
saturada). Este espectro es similar al del aldehido original pero la
banda de carbonilo aldehidico se encuentra modificada. El produc;
to anterior da positiva la prueba de Beilstein.

N-benzal-bencénsulfonamida. -

En un aparato de reflujo con trampa de Dean y Stark se hicieron
reaccionar 11.8 g de bencén sulfonamida en tolueno con 12 ml de
benzaldehido y 0.3g de amberlita 120 ( previamente tratada con -
HC1 concentrado y lavada con agua). Se mantuvo el reflujo duran
te 18 hr. ; se filtro el sdlido no disuelto y se evapord el tolueno. -
Se obtuvo asi un producto de pf: 50° C el cual se recristalizé de -
benceno, obteniéndose 11 g ( 55% ) de el producto de pf: - - -
81°C. R (Fig. 8) CHCly Apax 3000 em -1 (C-H); -
1600, 1570, 1450 cm =) (aromaticos); 1610 em ~' (C=N); -
1160, 1320 cm ~!  ( sulfonamida). |

Reaccion de la bisenamina 31 con N-benzal-bencénsulfonamida.

Se hizo reaccionar1 g de la bisenamina 31 con 1.2 g de -

N-benzal-bencénsulfonamida, a reflujo durante 5.5 horas en ben-
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ceno. Se evapord el disolvente y el residuo se recristalizd en cloro-
formo dando un producto que se identificd por IR ( Fig. 9) como -
bencénsulfonamida. Las aguas madres se sometieron a purificacion -
por cromatografia pero los productos fueron varios y ademés segufan -
descomponiendo a medida que transcurria la cromatografia.

Reaccion con acido tricloroacético. -

A 1.3 g de bisenamina ;\l' disuelta en benceno en un aparato de
adicidon cerrado con un tubo de cloruro de calcio, se afadio gota a -
gota, una solucidn de 466 mg de acido tricloroacético y se agitd a-
temperatura ambiente por 3.5 horas durante las cuales hubo varios --
cambios de color. Finalmente se depositd un $dlido que al filtrarlo -
se descompuso. El producto descompuesto se colectd con metanol y
se adiciond acetato de etilo depositandose un producto cristalino de
pf: 115°C con IR ( Fig. 11) idéntico al de una muestra de triclo-
r'occetoto de morfolinio preparado por reaccion de soluciones bence-
nicas de morfolina y acido tricloroacético.

Por cromatografia de las aguas madres de donde se obtuvo el tri—
cloroacetato de morfolinio se obtuvo un producto rojo, un poco mas -

estable que los demas, y cuyo IR ( Fig. 10 ) ya se analizd anterior—
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mente. Los demés productos descomponen répidamente para dar una
mezcla compleja.

Repetida la reaccidn en caliente, &sta did una mezcla parcial—
mente soluble en benceno cuya parte sdlida tuvo pf: 173-175 °C.
El IR ( Fig. 12 ) de esta substancia fue idéntico al de una muestra -
auténtice del clorhidrato de morfolina preparado por adicion de mor-
folina @ una solucion de HC1 oy en benceno.

Lo parte soluble en benceno se cromatografid pero los productos
fueron inestables y se transformaron en una mezcla cada vez mas --

compleja.




CONCLUSIONES
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En este trabajo se obtuvo e identifico la bisenamina morfolinica
del 3-cetobisnor-4-colén-22-al. (’Cﬂ ) estableciéndose .para la -
enamina en C-3 la estructura de 2. 4-dieno. Se desarrolld un méto-
do para obtener con buen rendimiento dicho compuesto, el cual fue -
sometido a varias reacciones de las que sdlo la hidrdlisis fue limpia.
Las demds reacciones condujeron a productos inestables que no se Py
dieron identificar estructuralmente por no poderse purificar, dadas —
las cantidades tan pequefias con que se trabajd y la enorme labilidad

de los mismos.
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