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!. OBJETIVO 

LLEVAR A CABO LA COHS11WCC!Cl'l DE STSTEMAS 

CICLICOS MEDIANTE ADICIOHES CONSECUTIVAS DE 

MICHAEL DE AHIC»lES DE C!AtlOCARBONATOS SOBRE 

ACEPTORES ADECUADCS EN UNA SOLA OPERACION 

SI NTETICA. 
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~. IHTROD\JCCION 

La formaci6n de dos 6 ~s enlaces C-C en el mismo matraz de 

reacción permile la conversión rápida y ef'ic1ent.e de moléculas 

orgá.nic:as simples en moléculas estructuralmente más complejas. 

Ejemplos de tales operac1ones son la reacción de D1els-Alder y la 

anillación de Robinsan. En ambas ;eacciones, por medio de la 

rormaci6n de va'rios enlaces C-~ se construyen unidades 

estructurales de c1clohexeno a part~r de dos componentes simples. 

Se presenta, a conlinuac16n, •.Jn modelo para la const.rucci6n 

de compueslos c1cl1ccs, el cual cons1sle en llevar a cabo dos 

adici enes de M.i.chael consecut.i vas de aniones de ci anhidr J. nas 

prolegi das sobre acepl ores adecuados ;,· una post.er1 or reacción de 

Wit.t.ig int.ramolecular que conduce a compuestos clclicos. Estas 

operacionos se lle.,,an a cabo en el rr.!smo matraz de reacción. 

Este modelo, es el resultado de los estudios real1zados en el 

campo de las reacciones de aniones de cianhidrinas prot.egidas con 

celonas a,{l-insat.uradas )' es un nueve ejemplo de la uli lidad de 

ést.os como equi val ent.es :;1 :¡tét.icos de ac1l carbaniones y como 

precursores de compuestos l,4-d1carbonilicos. 
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3. AllTECEDEKTES. 

En los últimcs a~os, se ha observado un desarrollo explosivo 

en el area de la stnlesis de compueslcs orgánicos. Nuevas 

metodoloqias de si nles1 s, proce-d1 mi en los cada vez más el abor~dos;, 

y muchas veces mAs sof1st.ic.ados, se encuentran a disposic16n del 

quirru.co orgánico sintét.ico, Sin embargo, también existe la 

preocupación por desarrollar mét..odos de sint.esis más sencillos. 

que conslruyan mas. en menos pasos, y que superen a los informados 

en la lileratura. 

La construcción de compuestos clcl ices tiene mucha 

importancla dentro d&l campo de la sinlesis ~rgán1ca debido a qu~ 

e~tos sist..emas se encuent.ran frecuen~emenle presentes la 

estructura de muchos compuest..as 

nat.urales. 

sobre todo en pr~ductos 

Un nuevo sistema ciclico puede ser creado, en pf'inc!pio, de 

dos formas: part..iendo de un prec:ur-sor aclcl1co é modificando un 

anillo ya exislen~e Cconlr~cción 6 expans16nJ'. 

Los sist.emas que contienen m!ls de un anillo, también se 

pueden construir de dos maneras: a) uniendo un anillo a un sistema 

cíclico y.a e>Xist.ent..e Canillaci6r0 6 b) uniendo do:; At..omos de un 

anillo por medio de un enlace cruzado para aumentar el número de 

ciclos. 

a) A part.ir de un solo sintón 

o 
b) A p~rlir de dos sinlones 

( ) o 
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e:> por anillación 

o ) 
d:> Aumentando el número de ciclos 

o O) 
Esquema 1. Formación de sist.emas c!clicos. 

Exislen modos generales para la construcción de sislemas 

c!clicos p::ir anillación. los cuales se ilust.ran en el esquema 2. 

Para const.ru1r los enlaces sef"ialados por líneas punleadas, se 

dispone de una gran variedad de métodos si nt.ét.i cos. 

La const.rucción de sistemas ciclicos requiere, en muchos 

casos. de la formación de varias uniones e-e , objetivo que no 

siempre se puede llevar a cabe de una manera sencilla. º .... ) CD ortocondensodo 

...... 

cP) puenteado c8 ... 

º .· .... ) ·· .. . ()() 
Esquema 2. Modos generales de conslrucci6n de sislemas 

ciclicos por anillaci6n. 
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Ex.ist..en mét.oaos lmport..anles en los eua!es la const..rucc1Cn 

de sisteinas eiclicos: se lleva a e.abo en 

sinlélica, por t!'jem.plo, la reacción de 

.an.1.11Ac16n d~ R!lb1nson2c:r.,b.c: Esquema 3. 

)yR" 
yl..R'" 

R' 

Uha sola operac1~n 

Oi el s-Alder 2 y la 

Esqueina 3. a) Reacción de Oiels-Alder. b) Anillae16n de 

Robinson. 

En ambos c::asos. se- const.ruyen u:'lidadas de ciclohexeno a 

parLir de dos componentes &sLructuralrnente tn.\s sencillos. 

Exist.en otros t..rabajos recient.es. ef'l los c:uales =• lleva a 

c:abo la const.ruccclOn de sistemas ciclicos en una sola operac10:-, 

sint.é-Lica. En 1986, PosnÉ'r informó dos procedimient..os que 

involucran adiciohes consbcut.i vas da Michael y que culminan er:. 

l.a !'errnaci6n de ca.rboclclos, El primero dtt ellos", utilf'2;a t..res 

componentes, y eons1ste en la adición del enola~o de li~io de Uha 

cet.ona a dos equivalen t. es del mismo aceptor de >üchael y de ur:.a 

reacción de Witlig\ 6 Uha co~dens~ci6n ald6li~a como elapa fin~l. 



__::.EAH~'º OEAX?' 1 BEA HO R 
' ' 

GEA 

P</> ' 
COR z 
COR 

COR 

G::A' 

f.<1>, 
CO R 
+ z 
P<I>, 

COR z 

En su segundo lrabajo 5
• se lleva a cabo, bajo condiciones 

controladas, la unión de cua~ro componentes en el mismo malraz de 

reacción. Como resultado, se obtienen carboc1clos, altamente 

funcionalizados, en excelent.es rendi mi en los. 

OE~RGEA OE~~OEA 
y/o \ 

HO R 
R 
fltNu ~Nu 

GEA = Gr upo eleclroalractor 

GEA 

P<P3 
co

2
R 

COR 

COR 

GEA' 

Ptti
3 

CO R 
• z 
P<I>, 

COR z 

Para evitar las polimerizaciones que se pueden llevar a cabo 

entre los aceplores de Michael, se ut.ilizaron condiciones de alta 

dilución. 

Adem.i.s de los ejemplos anteriores, el bromuro de 

vinilt.rifenilfosfonio Creac~ivo de Schweizer) fué utilizado por el 

mismo Schweizer para la const.rucci6n de cicloalquenosd con 

result.ados satisfactorios. 

1 
• CH¡ EtOzCXJr 

Et02C /, 
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Carbaniones estabilizados por nilrilo 

La utilización de r:arbaniones estabilizados por grupos 

eleclroatrayenles para efectuar la formaci6n de enlaces e-e juega 

un papel muy importante en sint.esis org.1n1ca 7
. Las reacciones de 

aniones ast.ab1l.izados por nit.rilo se clasifican de acuerdo a 1.1 

nat..ur-aleza de los sus ti U.::yentes unl.dos al cenlro carban16n1 co que 

soporLa al grupo nit.rilo, como por ejemple, las reacc1ones de 

cianhidrinas Cl) y sus derivados protegidos. 

las 

OR' 
1 

R-C·CN 
1 
H 

lll 

R'= H cianh1drina 

R'~ H cianhidrina protegida 

Las reAccion~s de esLe ttpo de carbaniones, represent-a.dos par 

estructuras tauloméricas C2) y (3) dependen, 

fundamentalmente. de su forrnací6n7 . 

R C:N '/ /e, 
R' LI 

l2l 131 

La desprotonación de nitrilos primarios 6 secundarios. 

utilizando diferenLes bases, consLiluye el mélodo más conveniente 

para gener.ar los aniones; la selección de una base apropiada 

garanl1za una alta concent.ración dal carbani6n y evita reacc1ooas 

colaterales que suceden cuando el ni~rilo y su anión coex..t.slen en 

solución. 

En 1009. Seehach int.rodujo el concept.o de "umpol ung"ª Cde-1 

aleman inversión dlpolar
9

) para describir la inversión de la 

ractividad que tiene lugar cuando un cent.ro elect.rof1lico se 

transfoma. en un centro nucl~filico. Desde enlences. se h~ 
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realizado un gran esfuerzo. por part.e de los qulmicos orgánlcos, 

para llevar a cabo transformaciones sinlét..ica:s que inviertan la 

reacliv1dad que les grupos func!onales ~onf1eren, ncrrr'.alment.e, a 

las moléculas. Un ejemplo de inversión de la react.ividad se 

muest.ra en el esquema 4. El grupo carbonilo del aldehído, 

normalment.e elect...rofilico, es transformado en un nucle6filo. Si la 

operac16n Slnlét...ica permlt...e int...erccnvert...ir reversiblement..e el 

aldehído C.&1 con el anión (5), se puede est.ablecer una 

equivalencia sintética y (5) puede ser considerado como un 

equivalente sint...ét.ico de acil carbani6n C6). 

o 
11 

Reac t..i vi dad normal 

R-C-H + :Nu 

o-
1 

R-C- H 
1 
Nu 

Ejemplo de react..ividad lnvert.ida Cºumpolung"'), 

14! 

OR' 

R-á-H ~ 
1 
CN 
lll 

o 
11 

R-C-H 

(4) 
o 

" 11 /1 R-c:-
(111 

OR' 
1 

R-c:-
1 
CN 
(111 

OR' 
1 

R-C: -
1 
CN 
1111 

E= Elect.r6filo. 

E 
~ 

OR' 
1 

R-C-E 

bN 

Esquema 4. Inversión de la react...ivldad en aldehidos. 
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En 1971, St..ork: y Maldonado
10 

demost..raron la ut.ilidad de los 

aniones de cianhidrinas protegidas como equivalenLes sinlét.icos de 

acil carbaniones en la formación de enlaces C-C. 

Las cianhidrinas de aldehidos, protegidas adecuadamente (7), 

se transformaron en sus aniones usando como base 

diisopropilamiduro de lit.io; 1 os an1 ones, al reacci ona.r con 

n-logenuros de alquilo produjeron, en alt.o rendimiento, 

clahhidrinas pro~egidas C8J, las cuales se pueden hidrolizar 

facilment.e para producir las correspondientes cet.onas C9l. 

?CtHo ?CzHo 
9cHCHl ?CHCHl o 

11 
R-CHO -- R-C-H -- R-C-R' ___,. R-C-R' 

1 1 
CN CN 

(4) (7) (8) (Ql 

Los grupos que mAs se han ut.ilizado para la prot.ecc:i6n de 

c:ianh1drina.s son: el t.rimet.ilsililo'' , el t..et.rahidropiranilo';z.n 

Y &1 et.er o.-et.oxi et.11 i co14
. 

Los aniones de ci anhi dr i nas pr ot.eg:i das de al dehi dos 

alifá.t.icos, arorn.\t.icos y o,()-insat.urados, se pueden adicionar a 

enonas: cíclicas y ac1cl1cas. L.a regioselect.ividad de la reacci6n 

depende de la es~ructura de la cianhidrina prolegida, de la enona 

Y del d1solvenle 1 ~. 

R R 
1 

o 1 HO C-OR' 

OJR' 
-:c-OR' 

ó 1 

ºCH CH 
+ 

,.c._R 
NC 

odlelÓA 1,2 odfelÓtl 1,4 
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Las ad1c:iones 1,4 se favorecen con aniones de cianhidrinas 

protegidas de aldehidos aromáticos y o,n-insaturados, 6 bien, con 

aniones voluminosos'º. Las adiciones conjugadas se ravorecen, 

también, si la enona se encuentra impedidada el centro 

carbonl 1 i co'd. 

En di sol ventes polares, tales como hexameti 1 fosforam.ida 

CHMPAJ 6 N,N-dimet.ilfomamida CDHF'), predomina la adición 1,4 sobre 

la 1,2. Esquema 5 

OR 
1 

CH-C-U 
• 1 

CN 

~ 
-11 •e 

R
1
, R2 : H e 

R1 sCH1 , R!: H 

A1 :H, At :CH
5 Proivcto U•lco 

OR 
1 

CH-C-L.I 
• 1 

CN 

+ 

OR 
1 

CH.CH•CH-C-L.I 
1 
CN 

o 

ó 

o 

+ JÓ 

THI' HllPA ---Te•c 

THF ---Ta•c 

R: -oc¡HoczH15 , •• IOI ,,., •l••'°' 
CH5 

ÓO CH + 
1 • 

/C'OR 
CN 

AcN 
~t-CH•CHCH5 

OR 

Esquema 5. Regioselecliv1dad de la adición de 

de cianhidrinas prolegldas sobre enanas. 

11 
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Por otro lado, los cianocarbonalos C10), además de ~er uli!es 

como precursores de una 

demostrado ser útiles 

1,4-di,carbon111cos C11)t.7a.,b. 

9co2Et 

amplia 

en la. 

variedad de 

const.r ucci ón 

CeHe-<¡-H + 
CH 

-:?y0Et 

o 
~ 
HWPA-Eter 

llOl 

celonas, han 

de compuestos 

u·E' ~ u1Et ~ ~ 
C8H& C02Et C6H6 C02Et CeHe CO,l!I 

(111 

Este t.ipo d& aplic.ac:iones de los cianocarbonat..os resul t.a 

irit.eresant..e, sobre t..odo. por la gran faci 1 í.dad c:::on que est.os 

pueden ser preparados. 

En nuest..ro laborat.orio, las cianhidrinas prot..egidas se han 

ut.ilizado en la preparación de compuestos modelo para la sin~esis 

de pr-oslanoidos' 8
• 

regiocont..rolada de 

La met.odologia consist.e en la adición 

aniones de cianhidrinas protegidas 

2-ciclopent..enon~ para producir compuest.os de formula general C12>. 

9:· 
Los aniones: de los ciahocarbona~os C13), se han empleado pa~a 

la conslruc::ci6n de compuestos polinucleares lineales Ct•>'"º y. 

recienlement.e, se hAn utilizado en reacciones de alqullaci6n con 

ha.logenuros de ~lquilo y ep6xJ.dos 20
. 

oco.a;t 

~' ~CH ) > ) 
y z o 

(131 (141 

lZ 



4. DI SCUSI OH Y RESlll. T AD0S. 

Los cianocarbonat.os Cl6). ademis de ser excelentes grupas 

acilo .. latentes... pueden ser utilizados como precursores de 

compuest.os 1,4-dicarbon1licos• 70
. 

a) Pormaci6n de los cianocarnonat.os 

R-<:HO 

11&1 

R-yH-OCOrft 
CN 
ll&l 

b) generación del ani6n. 

~C~Et 
R-C-H 

1 
CH 
1191 

?C02Et 

R-c:-
1 
CN 
1171 

Esque1n01 6. Form.aci6n de aniones de cianocarbon.atos. 

La adición conjugada. de aniones de cianocarbonatos C17l sobre 

a.cept.ores de M.J.ch.ael <anonas ciclicas) C18) se favorece si el 

cianocarbonato CUD se prepara a. partir' de un aldehido 

aro~tico"0• E:l .l6n enola.t.o int.erm:ediario_ r"EtSUl lant.e de la 

adición, puflode ser atrapado intramolecularmenle por el carbonat.o y 

da.das las caraclerislic.as de buen grupo saliente del -CN. el 

resultado Clnal de la adición conjugada es un c::ompuest.o 

1.4-dicarbonilico caol que lambién es un /}-cet.oest.er. Est.e 

compueslo present.a la funcionalidad ~de-cuada para poder llevar a 

cabo una reacción de anlllac16n y obtener as1 sist.emas ~usionados 

Esquema ?. 

13 



o t 
R 

ó 6-.ó 
18• 1e• 18• 

(+;~" 
R R' 

120) 

Esquema 7~ Formación de ~-celoesteres 

Dadas las cond1c1cnes bAsicas del medio de reacci6n, se forma. 

el anión d&l {1-cet.oest.er C2.&) que se pu&de adicionar al 

equivalente sinlét.ico de C22). el bromuro de 

vin.ilLrifenilfosfonio. EsLe aceptor de MJ.chael fue seleccionado ya 

que presenta la vent.aja de generar "in s:it.u" un iluro de f"ésforo 

C25) necesario, junt.o con el grupo ac1lo, para llevar a cabo una 

reacción da Wt.t.l.lg int.ramoloc:ular. Todas est.as operacJones est.án 

concebidas para que se lleven a cabo en el mismo matraz de 

reacción. 

Ca.mbi ando el acept.or de Mi chael , es posible obtener ani 11 os 

fusionados de diferentes t.amaf'ios. Par ejemplo la ut.ilizaclón del 

bromuro de ciclopropil t.rifenilfosf"onio. pruducirla un anillo de 

seis núembr-os C30) fusionado al sislema ya existente. Esquema 8. 

14 



o 

~" 1 

1+1 
R R' 
1211 

qy·~ 
1201 R 

o 

~ 
1291 R' 

O COi,Et 

1 

l+l 

1271 R ' 

4-r:· 
R R' 

1211 

l+I 

\ ---+ 
H 

1221 

1281 

Cp 
R R' 
1231 

O COrEI 
OEA 

R 

121U R' 

---­º 

~ 
"-tJR, 

R 
12111 

© .. 
R 

1301 

Esqueraa 0. Formación de sislemas clclicos 
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Desde el punlo de vis.t..a sJ.nt.ético. el n.ode!o presenta var.:~ 

at..rac'livos: a) &s un nuevo eJemplo de la ul.1lidad Ce l.:s 

cíanoc:arbonalos como equivalentes Slnt.ét1cos de ac1l carba.n1cnes ;.• 

como precursores de compuestos 1,4.-dicarbonllicos, b) se pod.r1.a, 

a.detn.a.s. llevar a cabo. mediant.e éste rncdelo, la const.rucc16n de 3 

enlaces e-e en un m.ismo matraz de reac.c16n, e) dependiendo de :a. 
enona y del acept..or de Ml.chael uti l .izados, se pueden obt.er.er 

sistemas fus1onad~s de d1ferenLes lama~os. 

Preparación de materias primas 

O& las enanas a ut.i! izar, sólo S& disponia de la 

3-metil-2-ciclohexenona Cl9b) por lo que se tuvieron que preparar 

la 2-ciclohexenona C18a) y la 2-cicloheptenona C18c). Ambas 

sustancias se prepararon median.t.e el mismo procedim.1ento
2

• que 

consiste en la bromac1ón de la cet..ona correspondiente ut..ilizando 

et.ile~ gl1col como disolvente. El \.rat.amlenl.o del o-bromccelal 

int.ermediario con hidróxido de pot.asio. seguido por hidrólisis 

ácida. conduce a las enanas (18) en rendimientos de 57~ par.a la. 

2-ciclohexenona C10a) y de ?3 Y. para la 2-ciclohept..enona (10c). 

ZI KOff 

>l 11¡0• 
C18a). n:2, 2-ciclohoxenona 

C10c). n:3, 2-ciclohept..enona 

C1anocarbonatos 17 ~ 

El lratamiento del aldehido (31). en cloruro de metileno corno 

dis:olvent.e, con una solución acuosa de cianuro de sodio, en 

presencia de un catalizador de transferencia de fase (bromuro de 

t..etrabut1lamonio, BTA ), conduce al anión de la cianhidrina C32), 

el cual se puede at.rapár "in sit..u" con clor-ofcrm.talo de et.ilo. 

16 



del 

R·CHO H::AM [R-EHJ ~ 
(31l t321 

R-?H·OCOzEt 
CN 

!llll 

Medianle esLe procedimiento s~ prepararon los cianocarbonalos 

ben%al deh1 do C16a> C IR' 1745 -· cm RMN'H: 1. 2 Cl,3H. 

-oco,cH,Cff,>. 4.2 Ce. 2H. J=S. -oco,c!j,CH,>. 6.2 Cs, 1H. 

-CHCCN)OC0
2
ED, 7.5Cm. 5H, C0H~) y del furfural C16b) CIR: 1745 

cm"' RMN'H, 1. 3 (l, 3H. J=7, -aco CH CH ) • 4.2 Ce. 2H. J=?. 
z 2 -3 Jj'\\"H 

-oco,c!:j,cH,>. ~-3 Cs. lH, -CHCCl-OOCO,El), 6.4 Cm, lH ,-'{º'!> ), 
6.7 Cd, lH, ~ ), 7.5Cd, lH,H~ ) en rendimient.os del 

SO y 63% respect1 va.mente. 

Preparación de los aceplores de M.ichael utilizados. 

Al inicio del proyecto~ no Sé disponia de los acept..ores de 

M.ic:h.ael propuestos. por lo que se t.uvieron qtJe preparar en el 

ll'lborat.orio. Más adelant.g, ante los problem.:as que se presentaron 

dur-anl& su preparación., se consiguieron ambos react.i vos en el 

mer- cado e Al dr i ch). 

El react.i vo de Schwe1:er 22 C36), se preparó de acuerdo al 

siguiente esque~~ de sinlesis: 

1131 IS4l 136) IU! 

La reacción entre el {3-bromofenelol C33) "',/la t.rifen!lfosflna 

C34.), ut.ilizando fenol corno disolvente. produce el bromuro de 

17 



fenox.i.etílt.rifentlfosfonio (35) en forma de un s6l1do blanco el 

cual al calentarse a reflujo por 24 horas produce el reacl1vo d~ 

S::hwelzer C36l y como subproducto fenol, que queda disuelto en el 

aeelat.o de et.i 1 o, 

A.demás de los bajos randimientos. el mélodo de pr-eparaci6n • .. J.ene 

muchos inconvenientes, sobre todo porque el reactivo de Sch~eizer 

C3G) es ext.rernadarnenle higrosc6pico y porque. a.l tratarse de una 

sal. su recristalización es d1fic1l. 

La. caraclerizaci6n del produc~o se llevo a cabo comparando su 

punto de fusión con el lnformado por el fabricante y comparando 

sus espect.ros de IR y RMN'H con los informados eJ'l la 

l.i t.erat.ura23a.b,c-. 

El otro acept.or de Micha.el preparado. que deberla cumpl1r con las 

mismas caracleristicas que el antei""ior, f'ué el vin.ilfosronat..o de 

dirnetilo C43), el cual. se supone, pre-senla algunas veJ'ltajas sobre 

el reacl!vo de Sch~eizer en re~cciones de olefinaciOn, ya que se 

sabe que los carbanlones de fosfonatos (37) son mas nucleofllicos 

qua los iluros da r6sforo2
'. Sin embargo. en la práctica no se 

obtuvieron result.ados positivos al uLil.t.zar el fosfonato y la 

ra~ón parece ser que es necesaria la presencia de un sust.i~uyenle 

que estabilice el carbani6n C37) para que se pueda llevar a cabo. 

la rormaclón de olefinas C39) en can~idades aprec1ables. 

o 
11 -

lROl.P·yH 

R' 

1371 

Pi 
lROI P·CH·R' 

2 1 
·o-c-R• 

~· t3el 

R•: grupo que no estabiliza 

La pr&par.act6n del v1n1lfosfonat.o de dimet1lo (43) se llevó a 

cabo haciendo uso de la reac::ci6n de Arbuzov, que involucra el 
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~rat..a.miento de fosfilos de t..rialqu1lo C41) con halogenuros de 

alquilo (40)
2

!1. La preparación es sencilla y los rendimientos son 

adecuados. El 'l'1n1lfosfonato de d1metilo C43) se obt.uvo como un 

liquido 1ncoloro con punt.o de ebullic16n de 70-aoºc ( 10 mmHg ) 

9n un rendimiento de 17.34X. 

••- ~., + PIOCH 1 _______.,,. ar ........... ~ NtEtJ3 
-...-- - 55 ~ .._, -PIOC'\'2 ~ 

1401 1•11 14!1 

o 
-7'~1ocH.i2 

101 

Para la preparación del bromuro de eiclopropilt.rifenil 

fosf"on10 (46) se ensayaron t.res procedim.ient.os diferentes para 

obt.ener est.e compuest.o. Los dos primeros. utilizan bromuro de 

3-bromopropilt.rifenilfosfonio ('5) como rnat.eria prima. el cual se 

preparo a partir de 1.3-dibromopropano C4') y t.rifenilfosfina C34) 

en excelentes rendimientos e Q4Y. ). E.l trat.amient.o de C"5) con 

et.Oxido de sod1o
2

" prod.ujo (46) en rendimientos muy bajos.aunque 

suficientes para determinar el punto de fusión C 180-187°C ). 

Cuando ("'5) se t.rat6 con hidruro de sodio en 

H,N-dimetilrormamida27
, se obt.uvo C'6) en un rendirnient.o del 30Y.. 

p. f., 175-185°c ) . Nuevament.e, el problema de ambos 

procedimienl~ es la recristalizaci6n y las caract.erlst.icas 

alLamenle higroscópicas de (46). 

En el t.ercer procedimienlo, C.f.6) se preparó mediant.e la 

descompos1ci6n t.érmica del bromuro de 

2-oxo-3-let.rahidrofuraniltrifenilfosfonio C'9) 27 
en r en di mi en lo 

casi cuanti t.at.i vo. La saJ de la lact.ona, se preparó de acuerdo al 

proc&dimient.o descrilo por Beslm.a.nn28
, mediant.e la bromaci6n de la 

y-but.irolact.ona <•7) y la posterior reacción de la o-bromo-lact.ona 

con trifenilfosfina C34) . 46 se obt.uvo como un sólido blanco con 

punlo de fusión 1B9-190°c. y su formación se comprobó comparando 

su espectro de IR con el informado en la lit.erat.ura 23b. Esquema 9. 
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Esquema 9. 
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14111 .. -
~·ª' 

101 

ll [>-+ -- P.W3ar 
-co, 

101 

bromuro de ctcloprop11Lrifenilrosfonio. 
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foraación de anillos fusionadosw 

Los aniones de los cianccarbonat.os C17) se formaror. 

utilizando cotr0 base díisoprcpilam.lduro de litio CLDA) (50) y en 

todos los casos, las adiciones se llevaron a cabe a -78°~ 
agregando un equivalente de er:ona, en t.et.rahidrofurano, a una 

solución del anión de c1anocarbonat.o. 

9co2Et 
R·C-H + 

1 
CN 

11e1 

L1Ñt< -
l!IOl 

Eto2co Li 

'e/ -­
R/ \CEl_l.~ 

1171 

EIOzCO 
\ .. 

C=C=NLI 
R/ 

Durante las adiciones de los aniones de los cianocarbonalos, 

solo se det.eclaron productos de adici6n 1,4 , hecho que concuerda 

con lo informado por Au 17 b. Una posible explicación fue propuesta 

por Stork y Maldonado 1
d y consiste en que en un medio apr6t.ico. se 

sugieren los siguientes estados de t.ransici6n para las adiciones 

1. 2 y 1, 4. 

Eto2co. 
"· r .. C=C=N-Ll 

R~L _
0 
... 

L-~· 

adición 1.2 adición 1.4 

Mlent.ras w~s grande sea el suslit.uyent.e R del cianocarbonat.o, 

el estado de transición para la adición 1,2 estará mas 

congestionado y se favorecerA la adi~i6n 1,4 sobre la 1,Z. 

En la formación del an16n del cianocarbonat.o, se utilizaron 

dos equivalent.es de diisoprop1l amiduro de lit.lo para evitar 

obt.ener rendimientos demasiado bajos del (1-cet.oest.er C20) . En 

trabajos previos a é>st.e2 "'. se ha encontrado que es necesario 

ut..ilizar un exceso de base debido a que una vez formado el 
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~-cetoester el átomo de hidrógeno Acido de éste, puede prolonar al 

anión del cianocarbonato Cl7), disminuyendo cohsidera.blement.e el 

rendim.ient..o. 

o - ~ 
O Li 

o~OrEI • _9co,E1 qCOeEt <?COrEI 

• Lly-R ~ + H-C-R 
CN CH 

R' COR" R' COR" 

1201 tl71 1241 11ei 

De ésla manera, la formación de- 16n enolat.o del (3-cet.oest.er 

C24.) est.á garant.!:zada dado que se han utilizado dos equivalentes 

de base, sin que se prot.one el anión del cianocarbonat.o. 

Los intentos por llevar a cabo la formación de anillos 

fusion~dos en el mismo m.at.raz da reacción en que se llevaron a 

cÜ>o las adiciones dll!' los aniones de los cianoc.arbonat.os 

resultaron neqat.i vos y sólo se pudieron aislar los ¡1-cet.oestere-s 

corr¡¡,s.pondJ.ont..as, los: c.ua.le~ s;o c::a.rael.el"'iz.aron p.or os:pect.ro!:;copi• 

de IR y RMN'H. Esquema 10. 
Los compuestos C51l y (52.) muest.ran un singulele etl 13.2 y 

13. O ppm respect..i vamente y ambas sef"iales d&saparecen con 0
2 

O. En 

ambos casos, la seMal no inlegra para un hidrógeno, por lo que se 

concluye qu& los ~-cetoesteres se encuentran en equilibrio con su 

forma enól ica. 

R ' H, CH5 
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Esta aseveración se apoya en el hecho de qu& la sef\al 

debida al melileno del es~er. no aparece como un cuarteto, 

como deberia esper-ar-se, sino que la sef'ial se compU.cOJ ya que 

el Nt.i lena del /1-cet.oest.er ho es equl valen te al de su forma 

en6lica, Las seffales de-bidas a los h1drogenos unidos al 

an1 llo aromát.lco presentan el patrón caracleristico dt::> un 

anillo arornálico unido a un grupo atrayente de electrones. 

€:1 compuesto C 53> ne se enc-;uentra ~noliza.dQ. No aparece la 

sef"ial del hidrOgE:!'no del enol, pero si aparece una sEtffa.1 doble en 

4.Z ppm debida al hidrógeno Acido del ~-ceLoesLer. TaJ:nb!én 

aparf!'C$n s~Nales en ?.3 y 7.8 ppm. La se~al en 7.3 ppm corresponde 

a los hidrógenos meLa y para del sistema aromáLico y la do 7.8 ppm 

a los hiclrógenos de la posición orto. 

Se prepararon. aderná:s;. los (1-cet.oesleres C54) y C55) en 

rendim.f.ent..os de 20 y lS-..; r~pcctivamente. Esquema 11. Ambos 

conipuest.os preserit.an un. tr- i pl ele al rededor de l ppm asi gnac:to al 

met.ilo del est.er. Al igu'll que fm los compuest.os C51> y C52), la 

región del espect.ro ~o d':mde deberla .aparecer una seh:al en rorma 

de cuartel.o debida al lflet.ilenc del ester. se complica. ya qu~ lo$ 

hidrógenos: de las dos formas t.a.ut.oméricas no son equivalentes. 

Aparece_ también. la serial a.lr'?d'Etdor de t3 ppm, debida al prot..6n 

de la !'orm.a enólica d&l ¡1-cet.oest.er. Esta seHal desaparece con 

o o . • 
En todos !os e.a.sos en que se utilizó el r&aclivo de 

Schwei zer, c:omo a.ceplor de Mi chael, además d&l µ-cetoost.er 

correspondiente, se logró a¡slar lrifeniltosfina como subprod~ct.o. 

L.a t.rifen!lfosf.i.na aislada se c::aract.erizó J)Of' su punt.o de ft.Jsión 

C 75-.77ºc ) y compar-ando sus e!::p$'Ctros de RH>l" H e IR con los 

informado$ en l~ li ler-at..Ut"a. 23
b. 

Muy probablelhent&. la ror-&;acióh de la trif&nilfosfina ~- deba 

al exceso de di1sopr-opil.uniduro de litio ut.il!zado. Para 

comprebarlo, se r-eal.:. zo un exper-irnerit.."• bajo 1 as mismas 

cQndiclcme-s d@ reacc:1on de las adiciones y efl donde solamente se 



colocaron el diisopropilarru.duro de litio y el rea.ct..1vo de 

Schwe1zer disuelto en N,H-dimet..ilformarr.ida. Una vez finalizado el 

experiment.o, se aisló, t..ambien, lrifenilfosf1na. l.<i. cual se 

caract..eriz6 corr~ se indica antes. 

La primera solución propuest..a al problema de la basicidad del 

medio. fue la utilización de otro aceptor de Michael: el 

vi ni l fosfonalo de dimet.11 o C 43). Se supone que est.e react..1 vo 

deberia present..ar ventajas sobre el react..ivo de Schwe1zer ya que 

el subproducto de la reacción es un fosfat..o soluble en agua que 

se puede eliminar fácilment..e al t..rabajar la reacción. Sin embargo, 

t..arnbién se obluv1eron resultados negativos, t..al vez por las causas 

expuestas en los anlecedent..es. 
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~COzEI 

C H -C-H 
• • 1 

CN 

ll8ol 

uea1 

ll8ol 

!18ol 

118ol 

11 LOA, THf' ... 7!'C 

21 Oº 
)1 ?-P,'!tirJ DWf 

11 LOA, THF, ·Tl•C 

21 ª
D 

•• 

11 LOA, THf, ·Te•c 

1~11 

o 
~C02Et 

~CoHo 
o 

1&21 

Aco2Et 

\_)ye,{\ 
o 

1&11 

1&21 

Esquema 10. :~te~los de form.ac16n de anillos fusionados. 
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Es que.a 11. Formación de ~-ceLoesleres. 



Para evitar el problema de la bas1c1dad del med10. se 

todificC el plant..ear.u.enlo or.:.g¡nal )" er. vez de llevar a cabo la 

forrr~c16n de los anillos fusic:;ados er. una sola operac1;:n 

sint.ét1ca. s.e aislaron los O-celcest.eres. se fo:-maron sus aniones 

con hidruro de sodio a t.emperat.ura ambiente y se ad1c1on6 el 

reactivo de .SChweizer disuelto en N.N-Dimet.ilrormaJTUda. Despues de 

calent..ar la mezcla de reacción a reflujo durante 48 horas. se 

aislaron los product..os de ciclizaci6n. Esquerr..a 12. 

En los espectros de RHN'H de los compuestos C56) y (57) 

Capendice). puede observarse que la región cercana a 4. ppm se 

si mpl i f l ca y sol amente aparece el cuar lelo del meli l eno del ester 

CJ=7Hz). la presencia. del prot.6n vinilico en 5. 6 ppm para. C56> 
1 

C -cH=C -e 
6

H!S) y en 5. 7 ppm para C57>. asi como la sef"{al en 

aproximadament..e 7.3 ppm cara._erisl1ca de los sistemas arorn.At.icos 

unidos a un doble enlace, fueron claves para la asignación de las 

estructuras correspondientes. 

l; o ó;Et w 11 M•H 

C0H0 ZI ~~ ... J OVF 

o JI u. 481l 
C0H0 

152) 1ee1 

o o 0;1EI 
11 "º" ~ c,¡t. !I '7';¡r39r1 OMF 

o 
31 "· ··~ C0H0 

153) 1117) 

Esquema 12. Formac16n de anillos fusiona.dos. 



Respecto a la eslereoquinúca de los productos de reacción. ~ 

pesar de que no se establ eci6, se pueden hacer algunas 

consider-aciones de tipo general que se ilust..ran para la adic16n 

del eianocarbona'Lo del benzaldeh!do sobre la c:1c1ohexenona y para 

la cicli2aci6n ut1ll~ando el reactivo de Schweizer. 

La adición de los aniones de los cianocarbonat.os sobre las 

anonas correspondientes, debe producir sol~menle un par de 

enant1omeros y no dos pares de d1asterois6mer-os dl como se 

pensaria. Esquemas 13 y 14. 

o o 
ó~02Et 

+ ª~02Et 
o i COR : H 

H COR 

ó OCOzEI 

+ l.1·e-f1 -' CN 
o o 
a~OzEI et + COzEt 

éol/.. ~ COll 

Esquema 13. Posibles diaslerois6meros 

Ya sea que la adición se lleve a cabo por cualquiera de los 

dos lados, el at..aque int..ramolecular del ión enolat.o sobre el 

carbonato, ocurrir~ solamente si los orbit.ales n se encuentran en 

la diSJX"Sición adecuada, de Lal manera que en los produc~os ambos 

sust.i t.uyentes se encuentren del mismo lado de- la 

molécula. Esquema 14. 
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Una vez formado el ión enolato del ~-cetoester. se esperarla 

que la siguiente adición de Michael ocurriera por el lado menos 

impedido de la molécula. quedando el sust.ituyent.e acilo voluminoso 

y el iluro formado en lados opuestos. Esquema 15. 

!E:f.~· !E:(º- 'Y C01Et 

Oe[t 

- ~11 - ~ +PP1 

tt 
o-

f;f.!~ R:, 
0R C01Et 

EsqueJU. 15. 

Como puede observarse en el esquema 15. el iluro de fósforo 

formado y el grupo carbonilo necesarios para llevar a cabo la 

reacción de Wit.t.ig intramolecular. se encuenlran alejados uno 

respecto del otro. Además de éste inconveniente. si la reacción se 

llevara a cabo, se obt.endrlan anillos que presenten fusión trans. 

hecho no muy favorecido en sistemas de cinco miembros. 

Todo parece indicar que en cada caso, el ataque del 16n 

enolato sobre el reactivo de Schweizer se efect.ua por el mismo 
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lado en que se encuentra el grupo acilo. ~ acuerdo a. los 

modelos. ahora el iluro de fósforo y el grupo carbonilo se 

encuentran más cerca uno del otro y se puede llevar a cabo la 

ciclización con más facilidad. Esquema 16. 

11~-
~El • 

-::"P•1 

Esqt»m. 16. 

La necesidad de calentar a reflujo la mezcla de reacción para 

poder llevar a cabo la ciclizac16n de Wit.t.ig int.ramolecular. 

probablement..e se deba a que la cet.ona es poco reactiva y/6 a que 

la estereoquim.ica trans de la fusión dificulte la ciclizaci6n. 

Por lo que respect..a al bromuro .de 

ciclopropilt..rifenilfosfonio. se llevaron a cabo experimentos en 

los cuales se intentó obtener los sistemas fusionados en el mismo 

31 



ma.lraz de reacción y lambien experimentos en los cuales se a1sló 

el (1-celoest.er 1 se formó su anión con hidruro de sodio y se l• 

adicionó una solución de la sal de fosfonio en 

H,N-Dimet.ilforma.m.lda. En t.odos los experimentos solo se aislaron 

los (1-cet.oest.eres qua fueron caraclerizados por espectroscopia de 

IR y RMll' H. Esquema 17. 

Exist.en proposicion8'S acerca de la baja react.ividad del 

bromuro de ciclopropilt.rifenilfosfonio en reacciones como las 

llevadas a cabo en est.e t.raba.jo y probablemente se deba a la 

dificult.ad de llevar a cabo la apert.ura del anillo~º. Tal vez, la 

int.roducci6n de un grupo elect.roat.rayent.e, como por ejemplo -COR. 

que est.~ilice al carba.ni6n formado, permila que se lleve a cabo 

la ciclizaci6n1 '·~ 2 • 

- :Nu -
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Esque-.a 17. Intentos de formación de anillos fusionados. 
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5. PARTE EXPERI KEIIT AL. 

Los espectros de !R se de~er-rninaron en un espectrofotómet.ro 

Perkin-Elmer 559-B de reJ1lla. Las de~erminaciones se hlcieron en 

pel!cula o en pastilla de bromuro de potasio según se indique. Las 

unidades se expresan en cm -
1

. 

Los espect.ros de RMH' H f·ueron regist.rados en un espect.r6met.ro 

Var1an EM-390 utilizando como disolvenles CDCl• y dimetilsulf6xido 

deuler•do CDMSQ) y t.etramet.ilsilano CTMS:> como referencia inlerna. 

Los desplAzanuentos qu1m.icos s& inf'orJitan en partes por millón 

Cppml, relativas al TMS ut.ilizando el paramet.ro 6. Los dat.os son 

informados como sigue~ desplazamiento qui mico Cmul t.ipl icidad, 

integración, const.ant.e de acoplamiento). Para las multiplicidades: 

se utilizan las siguientes abrevlat.uras: s. singulete; d. doblete; 

t., t.riplet.e; c. cuadruple~e; m. mult.iplete. 

La pureza de los product..os obtenidos se det.ermin6 

eu41 i t..at.J. va,miant.e por crornat.ograr1a on capa fi r-ia ut.il i:za.ndo pl ac~s. 

de V.t.drio de 7.5 X a.5 Ctn cubiertas de gel de silice 60 GF254 

Merck como adsorbente- y vapores de yodo 6 lampara de 1 uz 

ultravioleta Cl.NSL-25) comc:::i reveladores. 

Las purif"icaclones en cromat.ografla preparativa se hicieron 

empleando placas d• GO x 20 cm 6 20 x 100 cm y gel de silice 80 

GF'254. Herck y para croio.atografia en columna se ulil1z6 gel de 

sílice 50 (230-400 mallas) Ner-ck. Las mezclas de disolventes 

&mpleados como eluyen~es. se lndican entre parenlesls junlo con la 

proporc.1 On en Ja que se usaron 

De las materias prunas a utilizar-se, solo se disponia de la 

3-melil-2-cielohexenona y del cianocarbonat.c del 3-fura1deh1do. 

Cianocarbonato del benz.aldehldo .. C16a) 

A una soluc:ión en ag1t.aci6n de 11.9 g de benzaldehido y 11 g 

de cloroformlat..o de e'..llO en 150 ml de cloruro de met..ilenc 

cont..eniendo una can~idad calali~ica de bromuro de telrabuLilamonio 
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CBTA) a temperatura ambiente, se le adiciona lentamente unA 

sol ucí ón de 1 O g de cianuro de sodio en 100 rnl de agua y se ag1 ta 

toda la noche. La mezcla de reacción se deja en reposo dura.nt.e 

algunos minutos para pernu tir la separación de las fases. La fase 

org.1nica CinferiorJ se lava con solución saturada de cloruro de 

sodio, despues se seca con sulfato de sodio anhidro y se destila 

el di sol vente en un evaporador rot.ator io obteniendose un liquido 

café aceitoso el cual se destila a presión reducida obteriiendose 

13.31 g CBOY.J de un liquido aceitoso incoloro. IR Cpelicula. 

cm-
1
): 1745. llMN'H: 1.2 Cl. 3H, J=a. -oco

2
cH

2
C!J,'· 4.2 Ce, 2H, 

J=S, -oco.ctl.CH,), 6.2 Cs, lH, -cHCCN)OCO.El), 7.5 Cm, 5H, CdH5). 

Cianocarbonalo del furfural. C16b) 

Se prepara de acuerdo al proced!m.ient.o anterior utilizando 

12.5 g de furfural, 11 g de ::loroformiat..o de etilo y 10 g de 

cianuro de sodio. Se obtienen 12.30 g C62.9"'/a:l de un liquido 

ligeramente amarillo el cu.al aumenta la int..ensidad de su color al 

contacto con el aire. IR Cpelicula, cm-s.): 1745. RMN'H: 1.3 

Cl, 3H. J=7 -ceo CH CH'· 4.2 Ce, 2H, J=7, -ceo CH CH), 6.3 Cs, 
z 2 -:1 H 2 -z • M 

1H, -CIKCH)OCO El), 6.4. Cm, 1H, -O ), 6.7 Cd, lH, ·n ), 
• 2 o -<{o/ 

7.5 Cd, 1H, H-0- ). 

2-Ciclohexenona. C18a) 

A una solución en agit.aciOn de 19.2 g de ciclohexanona en 250 

rnl de elilen glicol, a temperatuta ambient.e. se le adiciona una 

pequeNa proporción de brome>. Si la coloración impartida por el 

bromo permanece después d• agit..ar la solución unos rninut.os, se 

ca.lienta en bano maria para qu& se inicie la reacción. El rest.o 

del bromo C32g en t.ot.alJ se adiciona a una velocidad t.al que 

siempre permanezca la coloración. Una vez terminada la adición la 

mezcla de reacción se vierte en una. suspensión en agitación de 50g 

de bicarbona.lo de sodio en 200 ml de hey.ano. Se continua la 

agit.ación por algun~ minutos mi.s y después se adicionan 300 ml de 
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agua; se separa el hexano. se seca con sulfato de sodio anhidro y 

se dest.i.lG en un evaporador rotatorio. Se obtiene un liquide 

amarillo. el cual se calienta a refluJO durante 24 horas con 259 

de tudr-óxido de sodio •Jt1Ji.;!a.ndo 10) tnl de metanol como 

disolv&nte. Transcurridas las 24 horas , la mezcla de reacc16n s~ 

vierte en 40 ml de una soluc.l6n saturada de cloruro de sod10 y se 

ext.rae con tr&-s porci ories d.e hexar.o de- .l 00 ml cada una.. La fa~e 

orgAnica. se se-ca con sulfato de sodio anhidro y se dest.1.l.a B"l 

hex.a.no en un liitV"-POr-.ador r-ot.a.t.orio. El residtJo :& -git.d con un 

volumen igual de ácido st.:lfúricc al 3~1 Cv.-'v) por espacio de cinco 

tn.i.nuLos. El pruduc~o se extrae con tres porc1cnes de éter de 50 ml 

cada una . Los extractos etéreos se lavan con soluc16n diluida de 

bicarbonato de sodio y se secan c~n sulfato de sodio anhidro. Se 

deslila. el é-t..er en un evaporador rotatorio y e1 residuo se 

redestila a presión reducida obteniendos~ 10.0 g C57:0 de producto 

puro. IR C pel1cula, cm"'): 1670. RHN'H: 2.2 Cm. 15f0 6.0 Cd, 1H, 

·CO-C"'C!!· J, 7. O Cm, lH, ·CO•C!!:CH·). 

2-Cicloheptenon.a. ClBc) 

Se Sl.gue el mismo procedirruent.o que para la 2-clclohexenona 

parLiendo de 22g de ClClohepLanona. 250 rn.l de elllen glicol y 32 g 

de bromo. Se obt.1enen 15. 7 g de product.o puro. IR Cpelícula. 

cm"
1
): 1655. RMN'H: l. 75 Cm, 4H), 2.45 Cm. 4H), 6.0 Cm, lH, 

-CO·CH:C~·), 6.5 Cm. lH.-cO·C!!=CH- ). 

Virúl fosfonato de dl.-et.1 lo. C 43) 

620 g de dibromo et.ano (282.5 m.l), el cual funciona como 

reactivo y disolvente a la vez. y 36.5 g C35 ml) de fosfilo de 

l.riinet.ilo~ se- calient.an a reflujo durante cinco horas. La mezcla 

de reacción se desl.ila a presión reducida colectándose dos 

fracciones. una que destila enlr~ 70-lOOºc y olra entre 100-130°c. 

ambas A 20 mmH9. 

La segunda fracción se agit.a con 11 m1 de t.riet.ilam.1oa y 30 
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m.l de benceno, a t..emperat.ura ambiente, durante 24 horas. Se 

filtran los crist.a!.es de b:--omuro Ce t.r1et.i!.amonio fcrm.a.dos y se 

destila el disolver.t.e en ur. evaporador rct.at..crio. El residuo se 

redestila a presión reducida C70-1ooºc. 20 mmHg), obteniéndose 1 g 

(17.34X) de vinilfosfonalo de dimeu.lo. RMN'H; 3.7 Cd, 6H, CH
1
0P), 

6.4 Cm, 3H, CH,=CH-P). 

BroAtt.Lro de vinillrifenilfosfonio. C36) 

En un ma.t.ra= de dos bocas de 100 ml de capacidad, se colocan 

113. 25g de fenol. 25 g de r.-bromofenet.ol y 32. 75 g de 

t.rifenilfosfina. La mezcla de reacci6n se calienta a QQ ºc. con 

agitación durante 48 horas. 

La soluci6n se enfria • t.emperat.ura arr.bienle y se adiciona 

lent.ament.e. por medio de un embudo de adición, a un matraz que 

cont.iene 500 m1 de ét.er anhidro. El solido formado se filtra al 

vacio, se transfiere a una segunda porción de 500 ml de éter 

anhidro, se agita v1gorosarrente por 15 rrunutos y se filtra al 

vacio. El producLo se lava con t.res porciones de ét.er anhidro 

cal i ent.e de 50 lnl. cada una. 

El bromuro de f&noxiet.ilt.r1fenilfosfonio crudo, JUnt.o con 300 

ml de acet.at.o de etilo, se calíent.a a reflujo por 24 horas. La 

mezcla se enfr1a a temperatura ambi•nt.e y se filt.ra al vacio. El 

procedirníent.o se rep1t.e hasta que la sal filt.rada funde a 1eeºc o 

m:.ts. Después de la filt.rac16n final, el product.o se lava con dos 

porciones de acet.at.c de et.110 y ·dos porciones de ét.er anhidro de 

20 m1 cada una. El product.o se seca en una pistola de Abderhalden 

a aoºc por 24 horas y se obt; enen 2Bg e 60Y.:> de C 35) t.o con punto 

de fusión de 186-l9Cºc. El producto se caracteriza por su punto de 

fusión y comparando sus espec:~ros de IR y RMN'H con los informados 

en la lit.erat.ura21
b,c. 



Bromuro de ciclopropillrifenilfosfonio. (46) 

o.-Bron.:>-r-butirolaclona.. En un matraz de des bocas de 100 -~ 

de capacidad. provlslo de un refr¡gerante en pos1ci6n de reflUJC ~ 

un embudo de ad!ción. se colocan 20 g ée y-but.irolaclona reclen 

desLllada y 2.ea g de fósforo roJo. Ld mezcla se ag1~a y se enfria 

con un baf')o de hielo. Por medio del emDudo se adi.cionan. 

lent..ament.e. 39 g de bromo,. La mezcla se calienta a 70ºC y se 

adicionan, gola a gola, 39 g m!s de bromo. Oespues de la adic1on 

del brorro la mezcla se calienta a eoºc duran.·~e 3 horas. Se elimif'la 

el &xceso de bromo y de bromuro de hidrógeno ut.ilizando una 

corriente de aire. La mezcla de reacc16n se calienta a eoºc y s~ 
adicionan, cuidadosamente y con agit.ación, 5 ml de agua. Una vez 

que t..e-rmina la reaec16n v1gcros:a se adic1on.an 60 ml m!s de agua y 

se callent.a la mezcla. a reflujo por- 4 horas. Se enfrla la mezcla. 

se separa la fase orgán1ca y se extr .<se la f etse acuosa con dc-s 

porciones de éter de 20 m.1 cada una. Los extrac~os se junl«tn y se 

secan con sulfat.o de sodio anhidro. Se elimina el dísolvenl-e en un 

evapor-ador rot.atorio y el product.o crudo se desl1la a pres1on 

r-educida obteniéndose 20 g <:52. 3Y..) de product.o. (12!3-127°c. 13 

mmHgJ. 

En 100 ml de let.rah1dr-ofurano .anhidro, se disuelven 2fl.2 g 

C0.1 moles) de t.rifenilfosf1na y 16.5g O, 1 mol es) de 

o-bromo-y-but.irolactoha, rec1en obtenida, y la solución se 

calienta a reflujo por 12 horas. Despues de enfriar e:"I baf'ío de 

hielo, la sal de fosfonio se filtra y se seca, Se obliene un 

sólido blanco con punto de fusi6n de :.96-l97°C. el cual se 

pirol1za colocándolo en una pistola de Abderhalden y calen~Andolo 

a presi6n reducida, con decetlina a reflujo, durante 48 horas. El 

product.o se obt.i ene en un rendi mient.o cas1 cuant.i t....at..i vo y se 

caracteriza por su punl-o de fUsJ.On C187-190°C) y comparando sus 

espectros de IR y RMN'H con los informados en la lit..erat.uraZlb,c. 
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"º DEBt 
B!Bl\0\t.Cl 

Intentos de formación de sistemas clclicos. 

Todos los experimentos se llevaron a cabo mec11ant.e el r.u.smo 

proced1mient.o. el cual se ilust.ra para la preparac1on de C52). 

Para los otros comp~eslos. sólo se indican la proporción en que se 

ut.iliz6 cada react.ivo, los rer.d.:.m.ient.os en que se obt.uv1eron los 

productos y los dalos espect.rosc6p1cos. 

2-Carbeloxi-3-benzoil-ciclohexanona. C52) 

En un matraz de dos bocas, de 50 rnl de capacidad, provisto de 

un refr1ger-ant.e y de un sept.um, se colocan O. 483 g de 

diisopropilarnina y el aire es reempla~ado por nit.rogeno seco. Por 

medio de una Jeringa, se adicionan 8 ml de let.rahidrofurano 

anhidro y se enfria el matraz en un ba~o de hielo. Se adicionan, 

got.a a gola, 3.61 ml de una solución de n-but.il lit.io en hexano 

C0.102 g/ml) y se agit.a la solución por 10 rrunutos. Se enfr!a a 

-7a
0

c y se ag1t.a. a ésta t.emperat.ura. por 15 minut.os .mas. Se 

adiciona, got.a a gota, una solución de 0.409 g del cianocarbonat.o 

del benzaldehido en 2 m.l de t.et..rahidrofurano anhidro y 2 m.l de 

hexamet1fos.foram..ida CHKPA.) y se continua la ag1 t.aci6n por 15 

mi nulos rri..ás. Después adicionan, gota a gola, 0.200 g de 

2-ciclohexenona disueltos en 2 ml de t.etrahidrofurano anhidro¡ 

terminada la adición, la mezcla se agita a -78 ºe durant.e 30 

minutos y despues se deja alcanzar la t.emperat.ura amb1ent.e. Se 

adic1onan, enlences, 1.536 g de la sal de fosfon10, d1suellos en 

2 rnl de N.N-dimetilformanuda y se calienta la mezcla a reflujo 

durante 48 horas. 

La reacción se t..ernúna adicionando soluc16n sat.urada de 

cloruro de amonio en agua y el producto se extrae con dos 

porciones de éter de 20 rnl cada una; se secan los ext.ract.os 

etéreos con sulfato de sod10 anhidro y se dest.1la el disolvente en 

un evaporador rot.ator10. El residuo se pur1f1ca por cromatografia 

en columna CHexano/AcOEl, Q0:10) obteniendose 0.250 g C42.3~~de un 

liquido amarillo que corresponde al (i-cet.oesl.er (52.). IR 
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Cpelicula, cm-1
): 1ess. 

Cm, 6H), 4.1 Cm, 3H), 

-co~ ), 13.0 

1740; RMN'H, 1.1 ClH 3H, 

7. 4 Cm. 3H. -co-@;.H 

-OC0
2

CH
2
Cli

3
), 2.1 

), 7.9 Cm 2H. 

del (S-cetoesler. s, lH, f'orma en6lica 

Desapiarece con 0
2
0). 

2-C~rbeloxi-3-benzoil-3-.alil-ciclohexanona. (51) 

D11scprcpilo.mlna, 0.082 g/10 ml THF"; n-buUl liUo, 4.95 ml; 

cianocarbonalo del benzaldehido, 0.75 g; HM?A. 2 ml; 

3-melil-2-ciclohexenona. 0.312 g; reactivo de Schweizer, 0.55 g/2 

Jnl de DMF. Se obtienen 0.54.5 g de« C06Y.:>. IR Cpelicula, cm -
1
): 

1640, 1680, 1740. RMN'H' 0.9 Cl, 3H, -OCO CH CH), 1.6 Cm 7HJ, 2.2 
z z -s H 

Cm, 2H)H, 3. 8 Cm, 2H. J = 12). 7. 3 Cm, 3H·-co-@;H ) • 7. 8 Cm. 

2H. -co~ ) , 13. 2 es, 1 H, f'or ma en61 i ca ~el (1 c:et.oester. 

Desaparece con 0
2
0). 

2-Carbeloxi-3-benzoil-cicloheplanona. C53) 

Diisopropilanuna, 1.10 g/20 ml THF; n-butil litio, 

cianoCarbonato del benzaldehldo, 1.023 g; HMPA, 

8. 66 ml; 

2 ml; 

2-ciclohept.enona, 0.500 g. Se obtienen 

IR Cpellcula, cm-
1
): 1090, 1720, 1740. 

-OC02CH2C~ 3 ), 1.3-2.0 cm, 6HJ, 2.5 Cm, 

2H, J= 7.~. -C.C0
2

C1J
2

Cl-l,J, 4.2 ~d, lH. 

-co-@:H ) • 7. 8 Cm, 2H,_c0'i(S\ 
H ~ 

0.390 g de producto C30Y.:>. 

RMN'H, 1.1 Cl. 3H, J=7. 5, 

), 4.0 Ce, 

.1, 7.3 Cm, 3H. 

2-Carbetoxi-3C2-furoil)-3-metil-ciclohexanona. C54) 

Oiisopropilam.i.na, l. llg/10 rnl de THF¡ n-but.il lilio, 6.9 ml · 

cianocarbonalo del 2-f'uraldehido, 2.04 g; HMPA, ml~ 

3-m~~il-2-ciclohexenona, 0.200 g. Se oblienen 0.630 9 de producto 

C20~-0. IR Cpelicula, cm
01

), 1670, 1760. RMN'H: 1.0 Cl, 3H), 1.5 

Cs, 3HJ, 1.8 Cm, 4H), 2.4 Cm, 2HJ, 4.1 Ce, 2H), 6.75 Cm, lH), 7.5 

Cm. 1HJ, B. O Cm, lH), 13. lCs) y 12. 7Cs), ambas seffales integrar. 

para 1H y desaparecen con 0
2
0. 
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2-Carbetoxi-3-(3-furoilJ-3-,..lilciclohexanona. C55J 

Dílsopropilamina, 0.440 g/10 ml TliF; n-butil litio, 2.74 ml; 

el anocar bona lo del 3-furaldehldo. o. 425 g; HHPA, 2 ml; 

3-melil-2-ciclohexenona. 0.200 g. Se obtienen 0.090 g de producto 

ClB:.-.:>. IR Cpe!Jcula, cm-'J, 11370, 17130. RMN'H, 1. O Ct, 3H, J=7.5, 

-oco,cH.C):!,), 1.1-2.0 Cm, 4H)1.4 Cs,3H, -C-CH,), 2.4 Cm, 2H), 3.9 

Ce, 2H. J=7.5, -oco,c~.cH,), 6.55 Cs. 1H). 7.l Cd. 1H), 7.65 Cs. 

1HJ. 12. 75 Cs. lH, forma en6l1ca del (j-celoest.er. Desaparece con 

0
2
0). 

Formación de sistemas ciclicos. 

l-Carbetoxi-7-fenll-biciclo[4.3.0l-7-NONENO, C56J 

En un matraz de dos bocas de 50 ml de capacidad, prov1st.o de 

un refrigerante y un seplum, se colocan O. 043 g de hidruro de 

sodio (suspensión al 60Y.:> y 5 ml de t.et.rahidrof'urano anhidro. El 

matraz se enfria en un bano de hielo y por medio de una jeringa se 

adicionan O. 246 g de (52) di suel los en 2 ml de t.et.rahidrofurano 

anhidro. Despues de 10 rru nulos se adicionan O. 365 g de bromuro de 

vinillrifen1lfosfonio disueltos en 2 m.l de N.N-dimet.ilformam.ida y 

~9 cal1enla la m1tzcla a reflujo duranle 48 horas. La reacción se 

termina ad1cionando agua y el producto se ext.rae con dos porciones 

de éler de 15 mJ. cada una. La fase orgánica se se-ca con sulfato de 

sodio anhidro y se destila el disolvente en un evaporador 

rot.at.orio. El producto se purifica por crom.a.lografia en capa fina 

CHex.ano/AcOEt.. 90:10) obt.en1éndose 0.165 g C64%:> de un liquido 

amarillo v1scoso. IR Cpelicula. cm-•)~ 3050.1720. 1800, 1440, 

1240, 750, 690. RMN'H: l.3 et. 3H. J=7.5, -oco.cH.cH.), 2.0-3.1 

Cm, 11H), 4.2 Ce, 2H, -oco,C):!,CH,), 5.7 Cm, 1H, -c~=r-CdHS), 7.3 

Cs. 5H,-Co:H
5
). 

1-<:arbetoxi-B-fenil-biciclo!S.3.0J-B-DECENO. C57) 

Se prep.ara mediant.e el mismo procedimiento que C56). Se 
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ut1 li::an O. 07 g de hldruro de :;odio C:;u:;pen:>ión al flOX), O. :;:49 ; 

de C53) y 0.500 g de reaclivo de Schwe1zer disuelt.os en 2 ml de 

tl,N-dimet.ilformamída. Se obtienen 0.292 g de un liquido amarillo 

viscoso CB0.5>-.:>. IR Cpel1cula, cm- 1
J: 1710, 1600, 1460, 1270, 700. 

RMN'H: 1.3 Cl, 3H, J=7.5, -oco,cH,c~.J, 1.4-3.6 Cm, 11HJ, 4.2 Ce, 

2H, J=7.5, -oco,c!!,CH,J, 5.7 Cdd, lH, -ci:!=c¡-c6H5), 7.3 Cm, 5H, 

C6H5). 



6. COHCLUSIONES. 

1. Se presenta un modelo para la cost.rucción de sistemas 

c!clicos. el ccal ccns!ste en la ad!c1ór. de aniones d= 
cianocarbonat.os. sobre enonas. seguida de una adición del 

enolat.o result.ant.e sobre el bromuro de 

vinilt.rif'enilfosfonio y de una reaci6n de Wi tt.19 

int.ramolecular que conduce al product.o de ciclizac1on 

final. 

2. Los product.os de ciclizaci6n se obluvieron en dos pasos y 

no en una sola operac10n sintética, como se pensó 

originalmente; pri.mero se adic1onaron los aniones de los 

cianocarbonalos sobre las er.onas para producir 

(1-cet.oest.eres, después, se generaron los enolalos de los 

~-cet.oest.eres y se hicieron reaccionar con bromuro de 

vinilt.rifenilfosfonio para dar los productos de 

ciclizaci6n corespondientes. El modelo presenta varios 

at.ract.i vos ya que con acept.ores di ferent.es los 

utilizados. se podrlan obt.ener carbociclos alt.amenLe 

funcionalizados pot.encialmenLe Cliles en la slnt..esis de 

compuestos más elaborados. 

3. La caract.erizaci6n de los ~-cet.oest.eres obtenidos y de los 

produclos de c1cll2aci6n se llevo acabo por espectroscopia 

de IR y RMWH. 

4. Los rendimient.os obtenidos t.ant.o para la formación de 

~-celoest.eres. como para la formación de carbociclos, son 

aceptables y suscept.ibles de ser opt.imlzados. 
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