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INTRODUCCION

Se han aislado alca,loides que poseen. una estructura

diterpenica de varios géneros de las familias Ranunculá

ceae ( Aconitium, Delfinium) y Garriácea( Garria), así co

mo de una sola especie de las familias Compositae ( I.nu- 

laroileana) y Rosácea( Spiraea Jap6nica). 
1

Mitos compu- 

estos, que se encuentran ampliamente distribuidos en el

mundo vegetal, son de gran interés tanto por sus propie

dades farmacolOgicas como por sus complejas estructuras

siendo muchos de ellos altamente venenosos o t6xicos. 

Farmacológicamente hablando, este tipo dn compuestos se

han empleado para el tratamiento de enfermedades tales

domo la neuralgia, la hipertensíón, la gota y el reuma- 
tiSmo. 2. 3

os alcaloi(Jes j.jtjc( I(- n (- n dos

categorías principales. El primer grupo, al que se ha

de -nominado en forma cjen¿',ric<i dc, las Atisinas, incli.jyc,- 

una serie comparativamente simple y poco ' tOxica de ami- 

no~ al-coholes ( alcaminas) poco oxigenadas, que poseen un

esqueleto formado por 20 átomos de carbono, Al se -g -.indo. 

de estos grupos pertenecen los al.cal-oide. ( ésteres y ba

ses) altamente oxigenados conocidos genéricamente como

conitinas, las que presentan un esqueleto constituido

por . 1. 9 í- omos de carbono y son 6steres de ácidos aromá- 

ticos como el benzoico o el verático. 

La 5- Mrtoxi~l- tetralona" ( 1) presenta un qran inte- 

r6s nn esta serir por(1iie, nn primer t--¿rminc), a partir

Ir? puede a 1, 1 < I(. 

alcaloides diterp&nicos como la Atisina ( II), la Veat— 

china ( III) y la Garrina ( IV), port(,iieci( nte.s al primo - 

ro de los grupos mencionados anteriormente. Por otra

parte, tambi6n, a partir de la tetralona T se de- 
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sarrollar sintesis estereonspecíficas de los anillos C/ D

característicos de dichos alcaloides diterpenicos. Esta

síntesis pudiera llevarse a cabo mediante la adición de

tipo Diels -Alder de eteres de enol sobre o- quinonas pro- 

tegidas derivadas de dicha tetralona, lo que generaría

el sistema del [ 2. 2. 2J- biciclooctano requerido para las

transformaciones finales características de cada serie, 516

Dado el interes sintético de la 5- Metoxi- 1- tetralona, 

en la primera parte de esta tesis se desarrollo una nueva

síntesis de ' la misma, determinando en cada pa.so las condi

ciones apropiadas para obtener 6ptimos rendimientos.. 

Cabe señalar que ya se ha trabajado en la síntesis de

los anillos C/ D de alcaloides diterpenicos en la familia

de las Aconitinas 6 y actualmente, en nuestro laboratorio, 

se está trabajando en la síntesis de dichos anillos a par

tir del tetrahidro—.x- naftol. 

En la segunda parte de esta tesis se describe la sin - 

tesis de varios y- arilbutironitrilos substituidos en el

anillo aromatico, como una generalización del método uti- 

lizacio para la prbparaci0n del o- Metoxibutironitrilo ( 10) 

empleado en la primera parte de la misma. t
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DISCUSION

Uno de los problemas más comunes que se han encontra

do en la preparaci0n de tetralonas por medio de la cicli

zaci6n de los ácidos Y- arilbutiricos correspondientes

es la formaci6n de productos isoméricos. 7 Por lo tanto, 

para sintetizar la 5~ Metoxi- 1- tetralona requerida para

nuestros estudios, se pens6 en partir de una materia pri

ma tal que obviara la producci6n de dichos materiales. 

Los estudios preliminares nos indicaron <-.jue el o- a-- 

nisaldehido ( 2) ( o- Metoxibenzaldehido) Podría servir pa- 

ra la preparaci6n de dichos compuestos mediante la intro

ducci6n de un grupo activante " X", cuyas características

principales fuesen tanto el permitir la adici6n de los

tres átomos de carbono debidamente funcionalizados, re— 

queridos para la formaci6n del ciclo, como su facil remo

ci0n ya en las fases finales de la síntesis. 

Un análisis cuidadoso de las varias posibilidades

funcionales existentes nos indic6 que un grupo activante

que poseyera las caracteristicas y reactividad antes e— 

nunciadas bien pudiera estar representado por el grupo

sulfona. Es bien conocido8'
9

que a este tipo de compues- 

tos se lo pueden adicionar fácilmente, mediante la reac- 

ci6n de Michael, los derivados del acido acrílico que

constituirían la cadena de tres átomos de carbono necesa

ria para la ciclizaci6n final , como se muestra en el Es
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Para la preparación de la sulfona correspondiente

Esquema # 2) se parti0 del salisilaldehIdo ( 1), cuya

reacci6n de O- metilaci6n con yoduro de metilo en medio

hidroalcoh6lic9 en presencia de hidróxido de sodio pro

duj9, en 91% de rendimiento, el o- anisaldehído" ( 2) 

como un aceite amarillo claro con punto de ebullición

1- 74- 1750C a 88 mm de Hg ( p. eb. 124- 12SOC/ 18mm de

Hg) . 
1 1

El espectro de infrarrojo ( I. R) del o- anisaldehIdo

obtenido muestra claramente la ausencia de bandas debi

das a hidroxilo quelatado de tipo fen6lico, las que en

el salisilaldehIdo utilizado como materia prima apare- 

cían centradas en 3200 cm- 1. En 1850 y 1250 cm- 
1

apare

cen las bandas características para las vibraciones de

alargamiento simetrico y antisimétrico del grupo meto- 

xilo aromático . Aun más, la banda debida al carbonilo

del grupo aldehído, que originalmente se encontraba en

1660 cm-. 1 a consecuencia de la quelataci6n con el gru- 

po hidroxilo en posición orto, se desplaza ahora a

1700 cm~ 
1, 

dentro ya del intervalo normal para aldehi- 

dos no quelatados de tipo aromático. 12 La banda debi- 

da al atomo de hidr6geno del grupo aldehídico (- CHO) 

1
se observ6 en 2750 cm- . 

En su espectro de resonancia magnetica de prot6r', 14

rmp) aparece, centrado en  3. 91 ppm, un singulete

que integra para tres protones y que corresponde al me
toxilo aromatico. Mientras que el prot6n aldehIdico se

encuentra en 6 10. 36, los protones de tipo aromático

4H) aparecen como una señal amplia en 7. 30 ppm. 

Con el objeto de preparar el alcohol D-'." etoxibencí

lico correspodiente ( 3), el o- anisaldehído así obteni- 

do se redujo a baja temperatura y en solución metan6li
ca con - e.] hi<-Iriirn dnble de boro y sodio. El producto

de reacci6n sin previa purificacion, se suspendió en
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ácido clorhídrico concentrado y se agit6 vigororsamente a
temperatura ambiente por 0. 5 h,

15
produciendo ast el clo

ruro de O- Metoxibencilo" ( 4) requerido para la reacci6n

de condensaci6n de la sal sodica del ácido p- toluén sulf1

nico ( 6). Cabe mencionar el hecho de que éste cloruro de

bencilo debe usarse recien preparado, ya que tiende a des

componerse facilmente. 

El p- toluen sulfinato de sodi
J7 (

6) se prepar6

por medio de la reducci6n practicamente cuantitativa, del

cloruro de p- toluén sulfonilo ( 5) por medio de zinc en me

dio acuoso , método que resulta netamente superior, experi

mentalmente hablando, a la reacci6n por medio del sulfito

sOdico alcalino. 18 Esta sal recristaíiza de agua como el

dihidrato correspondiente en forma de placas prismáticas

incoloras. 

En el espectro de I. R muestra en 3300 cm- 
1

una banda

ancha debida al. agua de hidratacion y en 1080 y 1030 cm- 
1

las bandas correspondientes al alargamiento azufre- oxíge- 

no del agrupamiento - S= O del sulfinato. 

Su espectro de rmp, determinado utilizando agua deute

rada como disolvente, muestra un multiplete centrado en 6

7. 51 característico para el sistema AB de' los protones a- 

romáticos ( J= 8Hz.), así como un singulete en 2. 40 ppm que

integra para tres protones y corresponde al metilo aromá- 

tico en la posici6n 4. 

Final -mente la O- Metoxil)encil--p- tolilsulfona ( 7) 

se preparo en 947, de reiidimic-,.iito Lotal, por medio de la

condensacion de]. cloruro de o~metoxibencilo ( 4) y la sal

s0dica ( 6) ( n aI(,() h(A ( tTlico ah: olut(_) ; i re- 

flujo por 15 h,
l 9, 20

obteni6ndose como prismas incolo- 

ros de punto de fusi6n 93- 4
0

C



Mientras que su espectro de I. R presenta en 1310 y

1135 cm- 
1

las bandas típicas de las sulfonas, 
12

en rmp, 

se observa, centrado en 6 7. 25 el multiplete caracterís

tico para el sistema AB de los protones aromáticos ( J= 8

Hz.), apareciendo en 4. 41 ppm el singulete ( 211) corres- 

pondiente a los protones del metileno bencílico. En 6

3. 35 y 2. 38 ppm, aparecen dos singuletes de tres proto- 

nes cada uno, asignados respectivamente, a los grupos

metoxilo y metilo aromaticos de la bencil aril. sulfona

7) . 



I

tc: 

0 --

1

41

U

w

1,

1cli0

0

G

OR

Ak

rl) 

ou
I

00

I4 

rn8

ÁL
Fd

0Uen — 

00

OR

Ak

rl) 
ou

I

00

I
4 



10 - 

Con el prop6sito de introducir los siguientes tres ca - 

tomos de carbono debidamente: funcionalizados y como se

puede observar en el Esquema # 3, la sulfona ( 7) se some— 

2 1
ti6 a una reacci6n de adici6n de Michael, utilizando

preliminarmente como agentes de adici6n el acrilato de me

tilo22

y el

acrilonitrilo8
23

y empleando como base el

Trit6n B 24 a varias temperaturas ( Tabla I). Con el prime- 

ro de ellos la reacci0n requiri6 calentamiento y produjo

el producto esperado en bajo rendimiento ( 63%); sin embar

go, el tratamiento con acrilonitrilo a temperatura ambien

te result6 en la obtencion del nitrilo. correspondiente en

un 92% de rendimiento. 

Las varias condiciones en las que se llev6 a cabo és- 

ta reacci6n se encuentran reportadas en la Tabla I . De

esta misma se puede concluir que, de las bases estudiadas

la mejor el Trit6n B ( Hidroxido de Trimetil Bencilamo

nio) . 
24

La carbometoxisulfona ( 8), el producto de adíci6n con

acril-ato de metilo, se obtuvo como un solidn cristalino

incoloro con punto de fusi6n 95- 96 0 C. 

OCH
3

so _ 01-1` 113
COC114

2
so

2 13

00CH
3

El compuesto 8 presenta en el I. R. una banda fuerte

en 1740 cm-' correspondiente al carbonilo del grupo ester

y en 1315 y 1140 cm— 
1- 

se encuentran las bandas debidas al



alargamiento azufre -oxígeno del grupo sulfona ( O - S= 0). 

En su espectro de rmp aparece, centrada en 6 4. 86 ppm, 

una señal compleja que integra para un hidr6geno y co- 

rresponde al metino bencilico. Asimismo, el singulete

en 6 3. 36 ppm integra para. tres protones y es caracte- 

ristico del grupo ester (- COOCII
3) 

de la carbometoxisul

fona ( 8). 

La Cianosulfona correspondiente ( 9) se obtuvo en

forma de prismas incoloros con punto de fusi0n 139- 140

0 C, cristalizada de & ter~acetato de etilo. 

Su espectro de I. R muestra en 2240 cm- 
1

la banda

característica de alqui1nitrilo, además de aquellas co

rrespondientes a las del agrupamiento sulfona en 1315

y 1140 cm -
1

En su espectro de rmp muestra la señal correspon-- 

diente al metino bencílico eii  4. 83 ppm. 
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TABT-Z T REACCIONES DE ADICION DE -MICHAEL A LA 0- 1E-MXIBEMCIL- r)- rlOLIISULFONA ( 7) 

NT ' 0CL ID,. 
A E9OL C T % DORa'WA

DISOLV= TC TTEMPO RESULTADOS REENDD, IIENTO % 

500 Cl'
2

CH CCGle K2CO
3

TOLUENO 120 8h
NO 7y

18- Corona6) 
REACCION

500 Cll- CH- COOEt K2CO3 TODJallo 1? 0 Sh
NO HAY

18- Corona6) 
REACCION

3 500 CH C CogMe TRITON B ACETONITR= 15 4h
NO HAY

REACCION

500 C112K COC-Me TRITON B AC= ITRIU, 15 lh 413. 5 mg
63

500 CH2-CH-,-- N TRITON B ACETONITRIa i5 45 min 650 mg 92

NO H%Y

6 500 CH5CH" CHO TRITON B CETONITRTLC 15 45 min
REACCION
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llabiendo ya formado la cadena lateral de 4 átomos de

carbono requerida para la ciclizaci6n final, el siguien- 

te paso en nuestra ruta sintética ( Esquema # 3) requiere

la desulfonaci6n reductiva de la aril sulfona bencílica. 

En la literatura existen reportadosvarios métodos

por medio de los cuales puede llevarse a cabo dicha trans

formaciOn, 25 por lo que se procedió a efectuar estudios

preliminares con la carbometoxisulfona ( 8) procedente de

experimentos anteriores. 

En este caso se observo que la desulfonaci0n bencIli

ca esperada no se puede llevar a cabo ni con amalgama de
aluminio, 

26 acetato de níquel- borohidruro de sodio
27

zinc activado. Afortunadamente, el uso de amalgama de

sodio al 6% amortiguada con fosfato dibásico de sodio o

potasio a varias temperaturas
29, 30 (

Tabla II) resultó

en rendimientos regulares del producto desulfonado corres

pondiente, encontrandose además que el uso de etanol abso

luto como medio de reacci0n producía invariablemente pro- 

ductos derivados de una transesterificaci6n del grupo és- 

ter original. Después de varios experimentos se encontro

que los resultados 6ptimos en la serie de la carbometoxi- 

sulfona podían obtenerse por medio de la reduccion con

amalgama de sodio al 6% en soluci6n alcohólica anhidra, 

empleando como amortiguador ( buffer) elfosfato dibásico

de potasio anhidro. 

1- 1 espectro de I. R. del o- metoxifenilbutirato de eti- 

lo ( 13) así obtenido, muestra en 1740 cm- 1 la banda co- 

rrc,sponc.lic,iit(-- al carbonilo del arupo 6ster, además de la

desaparici0n de las bandas correspondientes al grupo sul

foria. 

En su espectro de rmp, la fracci0n alcohólica del

grupo 6ster ( carboetoxi) se muestra como una señal- tri

centrada en  1. 25 que integra para tres protones (, 1= 6Hz) 



F.SQUEMA # 3 RUTA SIMIETICA UTILIZADA PAPA LA PREPARACION DE LA

5- ME' OXI- 1- M, ?AT-ONA

OCH
3

CO
so

2  11 3

7) 

OCTI
3 - 

CN nUTON B/ CH
3

CN

so
2-- oo —Cll6 3

CN

9) 

Na/ lig, 6% 
K 2 I -IPO 4

CH 3 0 Me011

CN

10) 

1120- Et011- NaOH

CH 0 1 ( 6: 1: 1) 

3 A

cooli

H
3

soci
2 /

A

IC(Dcl

12) 

MCI ICII
CH 2

I) 



15 - 

71IRTZ TT - inF.SIMFONACION REDUCTMA DE LA CARBCbIETOXISULFO'2ZA ( 8) 

RTIGUAA %10. 

EIT. GkNTIDAD Ma, PLEDUCTOR DOR DISOLVENTE TIEMPO RESULTADOS P= MIENTO % 

NO HAY

1 100 Al/ Hg THF_ H,, 0
0 2 h. 

REACCION
9: 1) 

NO ILAY
1

1 THF - H, 0 REFLUJO
1- 2 h. 

2 100 l, Ha

1 9: 1 REACCION

3

1
100 Zn

EtOH- HOAC
T. A. 8 h. 

NO FUff 1
REACCION

Ta/ Hg, ( 6%) 1 1
2 h. 1 9 5. C) 5 mg 50

4 300
1. 6 g) 

Nla
2

HPO
4

EtOH 1

Na/ Hg, ( 6%) T. A. 90 nun. 106 rng 55

5 300
1. 6 g) 

K HPO
2 4

EtOH

a/ Hg,( 6%) 1- 17. 6 rng 1 j

300
2 g) 

K
2

HPO
4

EtOH 0 70 min. 
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los que se encuentran interaccionando con el metileno

adyacente, cuya señal aparece como un cuarteto ( J= 6Hz.) 

centrado en 4. 11 ppm. 

Interesantemente la reducci0n de la Cianosulfo- 

na correspondiente present6 ya menos problemas experi— 

mentales aunandose esto a un incremento notable en el

rendimiento del producto deseado. 

Las condiciones empleadas y los resultados ob— 

servados se han resumido en la Tabla III. 

De hecho I.a reduccion por medio de amalagama de so- 

dio al 6.% en metanol absoluto ( destilado de met6xido de

de magnesio )3 1

en presencia de fosfato dibasico de pota

sio anhidro a OOC por dos horas, produjo, en 93% de ren

dimiento, el O- Metoxi fenilbutironitrilo ( 10) esperado, 

como un aceite ligeramente amarillo, mostrando claramen

te en su espectro de I. R la banda del nitrilo alquIlico

2240 cm- 
1 ). 

En su espectro de rmp aparecen tres señales ca- 

racterísticas. En 6 3. 81 ppm se observa un singulete

que integra para 3H y que corresponde al metoxilo aromá

tico. Los multipletes centrados en 6 7. 03 y 2. 30 ppm se
han asignado a los protones aromáticos ( 4H) y a aque- 

llos 1)<.--, rten(-cient(,s - i la cadena .,) lquílica ( 611) respecti

vamente. 
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TABL-- III DFSL=',',' ACI9,1 PEDUCM-7 DE LA CL%NOST-7'LFO`--, ( 9) 

1 MORTIGUA- 1 1

l.. C NT -E RED. r)C.-R DIE"OI, T TC RESULTADOS RE % 

329
NLaBH

41
EMh1

a) T. A. 30 min Ko HAY

IREACCION, b) REFlUJO 12 Hrs. 
Ni( OAc) 

7
NO HAY

2 95 Zn EtOH llOAc RP -FLUJO 2 lirs. 
REACCION

2: 1) 

Na/ Hg,( 6%) HPONa
2 4

MeOH 0 70 min 47 mg D9

4 g

4 150 Na/ Hg,( 6%) l\la HPO
2 4 EtOH 0 70 min 40. 2 mg 43

3 g

D 600 aA-Ig,  6%) K
2

HPO
4

MeOH 0 2 Krs. 296. 57 ing 93
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El ácido y- arilbutírico correspondiente ( 11) se obtu

vo en 97% de rendimiento, por medio de la hidrolisis al- 

calina II del- nitrilo ( 10) ( Esquema # 3) en una soluci6n

hidroalcoh6lica de hidr6xido de sodio ( 6: 1: 1) calentando

a reflujo durante 4 horas; 

En el espectro de I. R presenta, centradas en 2950

011) y 1710 cm- 
1 (

C= 0) las bandas características del

grupo carboxilo. 

Su espectro de rmp muestra, en 6 10, 56, un

singulete que integra para 1H y corresponde al prot6n á- 
cido, mientras que en 3. 80 ppm se observa el singulete

3H) asiganado al grupo metoxilo aromático. En ( S 2. 29 y

7. 10 ppm aparecen dos multipletes asigandos, respectiva- 

mente, a los metilenos alquílicos ( 6H) y a los protones

arom,Iticos ( 411). 

Finalmente se ensay6 la ciclizaci6n de este ácido u- 

tilizando para ello varios agentes ciclizantes como lo

son: el oxicloruro de f¿Ssforo," el ! ciclo polifosf()ri CO.3 3
7

y el. tricloruro de aluminio anhidro. Con el primero

de ellos, contrariamente a lo esperado, no se observ6

teacci0n alguna. Con el acido polifosf6rico la reacción

se I. lev6 a cabo calen tando la mezcla de reacción a 93 0 C
34

por aproximadamente 15 minutos. Desafortunadamente, la

cantida.d de producto aislado result6 ser muy baja, ape— 

nas un 9% de rendimiento. Por ¡ o tanto, se procedi6 a

formar el cloruro de acido correspondiente, por calenta- 

miento a reflujo de una solución del ácido ( 11) en cloru

ro de tionilo durante 45 minutos. El cloruro de - y-( o- me- 

toxi.fenil)- butiroil.o ( 12), se liber6 del exceso de cloru

ro ( Ir, tinnil.n p( -)r u() n I) r, nc(, nc) y fnr, Uratadr) 

de inmediato y a baja temperatura con tricloruro de alu- 

minio anhidro en dicloromntan(-) seco. 

El producto resultante de la hidrolisis ácida del

complejo organometálico formado fue purificado por croma

tografla en capa fina, producienclo la tetralona deseada
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en un rendimiento de 46% como un sOlido cristalino inco

loro de punto de fusi6n 90- 92
0

C. 

Mientras que su espectro de 1. R señala en 1670 cm- 
1

la banda caracteristica para un carbonilo conjugado con

anillo aromatico, en el espectro de rmp se observa un

multiplete centrado en  7. 25 ppm correspondie ' nte a los

tres protones aromaticos que se encuentran interaccionan

do en forma de un sistema AB 2 , es decir, el sistema espe

rado para el producto ciclizado. La señal del metoxilo

aromático aparece como un singulete para tres protones

en () 3. 86 mientras que las sefia-los caracterTs-tica.s de

los metilenos aliciclicos se encuentran centradas en 2. 21

ppm - 
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PARTE II

SINTESIS DE VARIOS Y- ARILBUTIRONITRILOS SUBSTITUIDOS

Como ya se ha mencionado en la introducci6n de esta

tesis los- Y- arilbutironitrilos se encuentran substitui-'- 

dos en diferentes posiciones del anillo aromático. El mé

todo utilizado es aquel desarrollado en la primera parte

de esta tesis para la preparací6n del y~( o- metoxifenil)- 

butironitrilo ( 10) y no se ha optimizado mas que para es

te último. Los resultados comparativos se encuentran re- 

portados en la Tabla IV. 

Para la preparaci0n de las arilbencilsulfonas corres

pondientes se procedi6, primeramente, a preparar aquellos

cloruros de bencilo que no se pudieron obtener directa— 

mente en forma de producto comercial. 

Por lo tanto el p- anisal-dehTdo ( 14) se sometio a una

reducci6n en solucion metanolica y en baño de hielo con

el hidruro doble de boro y sodio. El alcohol p- metoxiben

cIlico ( 15) as¡ obtenido, sin purificaci6n adicional, se

suspendi6 en ácido clorhídrico concentrado y se agit6 vi

gorosamente por 0. 5 h. a temperatura ambiente
15

para pro

ducir el cloruro de p- metoxibencilo ( 16) deseado. 

Por otra parte, el. alcohol piperonílico ( 17) se some

ti6 unicamente al tratamiento ácido en medio de tetrahi- 

drofurano- ácido clorhidrico concentrado, 15 generando a- 

sí el cloruro de piperonilo ( 18) correspondiente. 

Los cloruros de p- nitrobencilo ( 19) y de bencilo ( 20) 

son productos com(- rcial,c s. 

Acto seguido se procedi6 a efectuar la condensacion

con la sal, s6dica del. 5.cido j_) ( 0). Como

ya se ha mencionado anteriormente, dicha condensaci6n se
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lleva a cabo en medio etan6lico absoluto por calentamien

to a reflujo durante toda la noche ( aproximadamente 15

horas), empleando un ligero exceso ( 10% molar) de la sal

sodica del ácido sulfInico utilizado.' 
9, 20

De los resultados experimentales obtenidos se not6

que, aquellos cloruros de bencilo que presentan substitu

yentes donadores de electrones en posicií n para, tienden

a I) roducir en -menor rendimiento los productos de conden- 
saci6n correspondientes. 

Las sulfonas correspondientes ( 21- 24) se obtuvieron

en forma de solidos cristalinos cuyas caracterSsticas ex

perimentales se encuentran resumidas en la Tabla IV. 

r) 

CH
3

0 11) 

0
CP

3

Zr
12) 

3

C) . 
C) SO ;- 0 — CTIco) Ce

23) ( 24) 
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En el siguiente paso se llevo a cabo la introducción

de los tres átomos de carbono requeridos, sometiendo di- 

chas aril. bencil sulfonas ( 21~ 24) a una reacci6n de adi- 

ci6n tipo Michael, utilizando como agente de adición el

acrilonitrilo en presencia de Trit6n B. 
8, 2 3

Las Cianosul

fonas obtenidas ( 25- 28) resultaron ser s6lidos altamente

cristalinos . Los resultados experimentales correspondien

tes se encuentran reportados en la Tabla IV. 

C-() 

0

CH
3

25) 

0
CTI

2 3

C"'] 

26) 

o— CH

C- 2 e) ' 3 e() 

2
0

C\ 1 0 CT.NI, 

27) ( 2 S) 



24 - 

Final -mente sellev6 a cabo la desulfonaci6n reducti- 

va del grupo arilsulfona bencílíco, empleando para ello

la amalgama de sodio al 6% en soluci6n metan6lica anhi— 

dra y el fosfato dibásico de potasio anhidro como amorti

guador, 30 obteniendose as! los Y~ arilbutironitrilos de--- 

seados ( 29- 33) en forma de líquidos incoloros. Para mayo

res datos experimentales referirse a la Tabla IV y a la
parte experimental de esta tesis

0
CINT CTI

C11
1
0

29) ( 30) 

CN

N

2

I ) (- 32) 

33) 
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Basandonos en los datos experimentales recabados en

este trabajo, podemos concluir que las sulfonas muestran

en general, en su.s espectros de I. R, bandas caracterIsti

cas del alargamiento azufre- oxIgeno ( O - S= 0) en forma de

señales anchas de intensidad fuerte entre 1350 y 1300, 

1150 y 1135 cm- 
1. 

Mientras que en las cianosulfonas obte

nidas la banda de alquílnitrilo se encuentra centrada: en

1, 
SO ObS - varse a cabo la dr.sul Fo~ 2240 cm <- rV(> (71U(' ' 11 1. 1( 

naci0n reductiva no hay mayor variaci6n en la frecuencia

de la misma. 

Las vari-as señales características observadas para

cada uno de los diferentes compuestos preparados, en re- 

sonancia magnetica de prot6n ( rmp), as¡ como los despla- 

zamientos químicos respectivos se encuentran resumidos

en la Tabla V. 
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TABW, V RESUID-DOS DE PMP EM PRM DE SLIFONAS, CIANOSULFO--- S Y - ARILBUTIRONITRILOS

TMIPUESTO A -e- H I - . 1

I - A I 3y1

44i
C -H-,  , 

A Ar
c 4- 1- 7 R C -- 

21 G. 9 - 36 2. 40 4. 23 3. 80

SHZ. ( J=8Hz.) 

22 56 2. 45 4. 20 5. 96

1- 1 J=SHz.) 

23 32 36 2. 41 4. 30 i

SHz.) j =BHZ

24 7. 30 7. 35 2. 41 4. 40

s J=8Hz

25 6. 85 7 2. 33 4. 21 2. 56 3. 31

3Hz.) 

CL7\N70 26
I

6. 76 7. 16 2. 40 4. 38 2. 62 6. 00

71
J -8HZ.) 

27 7. 76 7. 16 2. 43 3. 45 2. 76
s

8 7. 32 2. 40 4 27 2. 60

m

f

29 7. 00 3. 81

30 73 2, 30 5. 96
ARIL

UTIRO
31 5. 81 1. 44

NITRILOS

32 6. 81 2. 05

LIO

33 7. 28 2. 09
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PARTE EXPERIMENTAL, 

En el desarrollo del trabajo experimental, los reve- 

ladorores empleados fueron vapores de yodo y/ o una solu- 

ci0n al 30% de ácido sulfUrico seguido de calentamiento. 

La observacion en las cromatoplacas de las substancias

que presentan absorci6n en el ultravioleta ( U. V.) se hi- 

zo mediante una lámpara UVSL- 25. 

Los puntos de fusi6n fueron determinados en un ins— 

trumento Koffler y no se encuentran corregiclos. Los es- 

pectros de infrarrojo ( 1. R) se realizaron en un espectro

fotometro Perkin- Elmer 337 de doble haz, usando pastillas

de KBr para los s6lidos y en pelicula para los ltquidos. 

Los espectros de resonancia magnética de protón ( rmp) se

determinaron en un espectrometro Varian EM - 360, en CDC1 3
utilizando tetrametilsilano como referencia interna. 

La cromatografla en capa fina ( c. c. f.), preparativa

y analítica, se desarroll6 en cromatoplacas de silica

gp], Merck GF 254* 1

PARTE I

PreiDaraci6n del o- Anisaldehldo ( 2). 

240 g. del salisilaldehído .( 1) se disolvieron en un

liti-n de etanol. absoluto y a la soluci6n resultante se le

agregaron 500 ml ( le una soluci6n acunsa de hidr6xido de

soí¡ o al. 409— La mezcla de r(--acci) n se calent(5 a reflujo

y con agitaci6n ( lurante 10 mínutos, de

los, cuales, nn Frio, sp ](- aqrrqirnn 400 m] ele. ynduro de

vigorosa durante 24 h. La soluci0n resultante se acidifi

co en frio con fiCl acuoso y el. exceso de disolvetite y a- 

gente alquilante fueron evaporados a presi6n reducida. 
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El residuo cafe así obtenido se purifico por destilaci6n

al vacio obteniendose un aceite amarillo claro con punto

de ebullici6n 174- 75
0

C/ 88 mm de lIg ( 124- 25OC/ 18 mmHg).'' 

I. R ( película) j max. 2750 y 1. 690 cm- 
1 (-

CHO); 1470, 

1320, 1288, 11. 08 y 1028 cm -
1 (

Ar -OCH
3)* 

En rmp ( CDC]. ) presenta en ¿ 10. 36 ( s, 111; - CHO), 
3

7. 01- ( m, 411; Ar- H) y 3. 91 ppm ( s, 311; Ar- OC11
3 ). 

PreiDaracion del Alcohol o- Metoxibencilico ( 3). 

5 g. de o- Anísaldehido ( 2) se disolvieron en 20 m1

de rnetlnnl seco y la soluci0n resultante se enfri6 en un

baño de hielo, con agitaci6n magnética, durante 5 minu— 

tos. Seguidamente, se le agreg6, en pequeñas porciones, 

un gramo de hidruro doble de boro y sodio, continuando

Ta aq¡ taci6n durante 0. 5 h. A la sol.uc-ir)n resultante. se

lo aclregaron 15 m]. de, agua y se evapor6 el exceso de di - 

sol -vente. El residuo obtenido se extrajo con éter, se la

vc') con so 1 ur, ¡(') n sa 1. i na y (_- r) n sil 1- Fa to cle, sod Í r) a nhi - 

dro, evaporandose, acto seguido, el disolvente. Se obtu- 

vieron 5. 07 g. ( 99%) del producto crudo en forma de un

aceite incoloro. 

Preparaci9n del Cloruro de o- Metoxibencilo ( 4). 

5 g. del Alcohol O- MetoxibencTlico ( 3), sin previa

se suspendieron en 10. 3 m]. de ITC1 concen— 

trado, aqÍtando I. a mezcla de reacci6n vi, goros amen te du— 

rant.r, 0. 5 11- a Cuando t-.T- zin!-,cvirrj,6

a y n srequerido, se agregaron 1- 5 Tnl ( lo aguc e e

guida se eztrajo eun ¿Ster, se lav6 con agua y salmuera, 

se sec6 con cloru,:o de cal-cio anhidro y se evapor6 a se- 

quedad, obteniendose 5. 44 g. ( W,J del cloruro de benci- 

lo esperado en forma de un líquido incoloro que debe ser
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utilizado inmediatamente. 

PreDaracion del p- Toluen Sulfinato do Sodio ( 6). 

A 300 m1 de agua calentados en un matraz erlenmeyer

de un litro, a 70
0

C, se le agregaron 40 g. de zinc en

polvo manteniendo la suspensi0n con fuerte agitaci6n. 

Acto seguido se agregaron, en pequeñas porciones y duran

te 10 minutos, 50 g. de Cloruro de p- Toluén sulfonilo

5). La mezcla de reacci6n se agit(5 por 10 minutos más y

entonces la temperatura se el èvo cuidadosamente a 90 0 C. 

Cuando - la temperatura fll('- onstintc., se agregaron, con agi

taciOn, 100 m1 de una soluci6n 12N de hidroxido de sodio

abundante espuma). La mezcla de reacci0n se filtr¿5 en

caliente, teniendo así un filtrado A. El residuo de sa- 

les de zinc se transfiri6 a un vaso de precipitados y se

diluy6 con 100 m1 de agua destilada, calentando nuevamen

te hasta que hizo espuma.. Se filtr(1 en caliente ( B) y am

1) r) s f - in teltrados fueron combinados. i, a result, 

se concentro por evaporaci6n hasta que se observ6 la for

maci6n de un precipitado blanco cristalino. Este se fil- 

tr6 y recristaliz(5 de agua dando 46. 6 g. ( 99%) de placas

prisrn,lticas incoloras. 

1. R. ( KBr) 1) max. 3300 cm ( 11
2

o), 1020 y 1030 cm

En rmp ( D 2 0) presenta en ' 7. 51 ( dd, J= 8Hz., 411; Ar - 

11), y en 2. 43 ppm ( s, 311; Ar~ C11
j ). 

Prepar,-icion ( 1(' ] a

5 9. ete clururo de ( 4) ( r(.-c(', ji [ Me[)¿' 

rado se disolvieron en 20 m1 de et.anol. absoluto. A la so

luci(')n resultante se le agregaron 10 9. de la sal sódica

de]. ácilo p- Toluen sulfínico ( 6). La mezcla de reacci6n
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se agit¿5 vigorosamente, con calentamiento a reflujo, du

rante toda la noche ( aproximadamente 15 horas). Cuando

transcurri6 el tiempo requerido, se destilo la mayor

parte del disolvente ( etanol) y el residuo se vertió en

agua con hielo, observandose la formaci0n de un sólído

blanco. Cuando el solido precipitó totalmente, se fil- 

tr6 y recristaliz6 de etapol obteniéndose 8. 24 g. ( 94%) 

de cristales prismáticos incoloros con punto de fusi6n

93- 95
0

C. 

T. R ( KRr) v max. 1460, 1310, 1288 y 1250 cm ( Ar- 

OCI-1
3 ) ; 

1315 cm- 
1 (

O - S= O) . 

En rmp ( CDC1
3 ) ' 

7. 3 4 ( dd, J = 8 11 z , 4 111, Ar 1- 11) , 6. 8 2

m, 4TI; Ar -II) , 4. 41 ( s, 311; Ar'- Clí. 
3) - 

Prenaraci6n de la- Carbometoxisulfona ( 8). 

0. 5 g. de la o- bletoxibencil- p- toli-1- sii.l-':ona ( 7) se

disolvieron en 1- 0 m1 de acetonitrilo. La mezcla de reac

ci0n se introdujo en un baño de agua tibia y se le agre

garon 7 gotas de Trit6n B. A continuación se añadieron

0. 95 m1 de acrilato de metilo y la reacci6n se dej6 pro

sequir, con agítaci0n continua, durante 50 minutos. La

soluci6n resultante se acidificO en frio con HC1 acuoso

y el oxceso de disolvente se elimino por evaporación a
presir5n reducida ( evaporador rotatorio). El residuo que

se obtuvo se extrajo con eter, se 1. av6 varias veces con

agua, se. seco sobre sulfato de sodio anhidro y se evapo

r- -) se purific6 por croma - o a sequedad. FI producto crud< 

t- -- - 
arc - en un¿¡ niezcla ( le llex, 1) 

Icr. -.,to de etil C) ( 20: 20). Se obtuvieron 413. 5 mg. quet< 

representan el 639> de un s6lido cristalino incoloro cu- 

yo punto de fusi0n result6 ser 96- 97
0

C. 

9max. 1. 740 cm ( COOCIT
3

1460, 1310, 

1290 y 1245 cm- 
1 (

Ar -OCH ) y en 1140 cm- 
1 (

O - S= O). 
1 3
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En rrip ( CDC1
3 ) 

c5 7. 16 ( dd, J= 811z, 4H; Arl- H) , 6. 63

m, 411; Ar -H), 4. 86 ( m, 1H; - C~ 11), 3. 56 ( s, 3H; Ar- 

OCII
3 ), 

3. 36 ( s, 3H; - COOCH
3 ) y en 2. 36 ppni ( s, 3H; 

Ar'- C.H 3) - 

Preparaci0n de la Amalgama de Sodio al 6% 

12 g. de sodio metálico fueron colocados en un ma- 

traz erlenmeyer de boca ancha que contenta el nujol ne

cesario para cubrirlo totalmente. ' F1 nujol. se cal.ent¿5

hasta que el sodio fundio completamente y entonces se

le añadieron, gota a gota y con agitaci6n manual, 188

9. de mercurio. Una vez terminada la adici6n se obser- 

vO la formaci6n de un s6lido grisáceo, el cual se lav6

con hexano y sec6 rapidamente para evitar que reaccio- 

nara con la humedad del aire. 

Preparaci6n del y-( O- Metoxifenil)- butirato de

Etilo ( 13). 

300 nig. de la' Carbometoxis. lfona ( 8) se dísolvieron

en 15 ni] de etanol absoluto. La soluci6n se coloc6 en

un baño de hielo, y con agitaci6n magnética se le agre- 

garon 0. 55 g. de fosfato dibásico de potasio anhidro. 

Se mantuvo la agitacion durante lo minutos y entonces

se i irecfirnn 2 cT. de amalgama de sodioal. 6',, permitien- 

Jo quea la reacci6n continuara por (--)0 minutos más. La so

luci0n resultante se acidific6 en frio con FICI diluido, 

el exceso cle disolvente, a presi6n reducida. 
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El residuo así obtenido se extrajo con acetato de etilo, 

se lav6 con salmuera y agua, secó sobre sulfato de sodio

anhidro y se evapor6 a sequedad, El producto crudo se pu

rific6 por c. c. f. en una mezcla de hexano: acetato de eti

lo ( 70: 30), obteniéndose 147. 6 mg ( 73%) de un líquido li

geramente amarillo. 

1. R ( película) a max. 1740 cm- 
1 (-

COOCH 2 CH 3 1460, 

1290, y 1250 cm- 
1 (

ar- OCH 3 ). 
En rmp ( CDCI

3 ) 
1 7. 00 ( m, 4H; Ar -H), 3. 80 ( s, 3H; 

ArwOC" 3 ), 4. 11 ( c, J= 6Hz, 2H; 7COOCH 2 CH 3 ), 2. 24 ( m, 6H; 

OCH
2 )¡ y en 1. 25 ppm ( t, J= 6Hz, 3H; ~ COOCH2CH

3 ). 

Prevaraci6n de la Cianosulfona ( 9). 

0. 5 9. de' la o- Metoxibencil- p~ tolilsulfona ( 7) se di

solvieron, con agitaci6n, en 10 m1 de acetonitrilo. La

soluci6n resultante se coloc6 en un baño de agua a tempe

ratura ambiente y se trat6 co n 5 gotas de Trit6n B. La

agitaci6n se continu6 por 5 minutos más, agregándose en- 

tonces un miliStro de acrilonitrilo. Después de 35 minu

tos, la mezcla de reacci6n se, acidifíc6 con HC1 acuoso, 

se trabaj6 de la manera usual ( extracci6n con disolvente, 

lavado con soluci6n salina,. secado sobre sulfato de sodio

anhidro y evaporaci6n a sequedad), El s6lido blanco obte

nido se recristaliz6 de éter -acetato de etilo, obtenién- 

dose 200 mg. de un s6lido cristalino incoloro con punto

de fusi6n 137- 380C. Las aguas madres se dejaron en repo- 

so durante toda la noche, lo que produjo 302 - g adiciona

Ina dQ crintalos prismIlicos transparenUes con punto de

fusM 139- 40
0

C ( 92% total). 

10) r) ) max. 1460, 1320, 1290y 1260 cm- 
1

U"r -OCI T

1140 cm- 
1 (-

SO,-) y 2240 cm- 
1 (-

CN). 
3
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En rmp ( CDC1 3 ) ¿ 7. 16 ( dd, J= 8Hz, 411; Ar' - H), 6. 63

m, 4H; Ar -11), 4. 84 ( m, ITI; - C- H). 3. 36 ( s, 311; Ar -OCH
3) 

2. 73 ( rn, 411; -( CTI
2 ) 5) y en 2. 35 ppm ( s, 311; Arl- CI1

3

Obtenci0n del Y-( o- Metoxifenil-)- butironitrilo ( 10). 

0. 6 g. de la Cianosulfona ( 9) se disolvieron en 60

m1 de metanol seco y a la soluci6n resultante se le aña

dieron 2. 2 g. de fosfato dibásico de potasio anhidro. 

El matraz de reacci6n fue colocado en baño de hielo y u

na vez transcurridos 10 minutos se comenzaron a añadir, 

en' pequeñas porciones, 8 g. de amalgama de sodio al 6%. 

Despues de 40 minutos se agregaron 4 g. más de amalgama, 

manteniendo las condiciones de reacci6n por 60 minutos

mas. La mezcla resultante se acidific-6 con ácido sulfl- 

rico 2N y el res ¡duo de amalgama se separ6 por filtra- 

ci6n a través de lana de vidrio. Acto seguido, la solu- 

ci6n obtenida se trabaj6 de la manera usual, empleando

acetato de etilo como disolvente. El producto crudo se

purific6 por c. c. f. en una mezcla de hexano- acetato de

etílo ( 70: 30) obteniendose 297. 57 mg. ( 93%) de un acei- 

te liqeramente amarillo ( Y). eb. 1. 45- 550C)." 

1 R ( pelicula) , max. 2240 cm- 
1- (-

CN); 1460, 1. 320, 

1, 285 y 112 cm -
1 (

Ar- OCII
3)' 

I' --',n rmI.) ( CDCI
3 ) ( 

7. 03 ( m, 4H; Ar - 11), 3. 81 ( s, 311; 

Ar -OCH
3 ) y - en 2. 30 ppm ( m, . 611; - ( C11-

2) ) - 

Prepar,icion de] 

1 9. del butironitrilo ( 10) se suspendio en 50 m1 de

una de Na( 11 M -W-1, 1 se- a( jit6 y ca



35 - 

lent6 a reflujo por 4 horas. Transcurrido el tiempo reque

rido, la soluci6n resultante se e-nfri6 en baño de hielo y

se extrajo una vez con eter. La fase acuosa resultante se

acidifico en frio con IICI acuoso hasta pIT = 3, se satur6

con cloruro de sodio y se extraj6 exhaustivamente con clo

roformo. El ext racto orgánico se lav6 con agua varias ve- 

ces, se seco sobre sulfato de sodio anhidro y se evapor6

a sequedad. El residuo obtenido se purifico por c. c. f. em

pleando una mezcla de hexano- acetato. de etilo ( 80: 20), ob

teni6ndose 1. 07 g. ( 97%) de un 11-quido incoloro que cris- 

taliza a temperatura ambiente y cuyo punto de fusion re - 
0 0

C) 
4 (

punto de ebullici6nu.lt(') ser de 38~ 40 C ( p. f. 40

145- 47 OC) . 4

I. R ( película) ') max. 2950 y 1710 cm- 
1 (-

COOH); 1460

1340, y 1140 cm- 
1 (

Ar -OCH 3)' 
En rmp ( CDC1

3 ) ( 
10. 56 ( s, ITI; - COOH), 7. 10 ( m, 4H; 

Ar - 11) , 3. 80 ( s, 311; Ar -OCH ) y cn 2. 29 ppm ( m, 611; 
3

CH 2) 

PreiDaracion de la 5- Metoxi- l-tetralona ( I). 

Método # 1.- Utilizando Acido polifosf(5rico como agen- 

te c'lcli,-ante. 

1-_',n un rnatrázde capacidad 5.0. m1 se suspendieron 0. 5 g. 

del ¿icido'(-( o- Metoxifenil)- butirico ( 11) en aproximada- 

mente 20 g. de ácido polifosf6rico. La mezcla de reacci6n

acTitada manualamente, se sumergiO en un baño de aceite a

una constante cle 930c. jistas condiciones de

rencei6n sr ¡ Tiantuvieron clurante un tín.mpo aproximado de

I(. los c - - la ni(, z(.,]¿ t ¡ in

color rojo violeta. El. contenido del matráz se vertio en

un vaso de r) rocil).itaclos que contnnía hielo y se agito has
ta desaparici6n total de la coloraci6n rojiza. La mezcla

t. 
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así oritenida se extrajo varias veces con acetato de eti~ 

lo. Los extractos resultantes se lavaron tres veces con

una solucion saturada de bicarbonato de sodio, con agua

y con una soluci0n saturada de cloruro de sodio, se seca

ron con sulfato, de sodio anhidro y se evaporaron a seque

dad. El residuo sei-nicristalino se purifico por c. c. f. em

pleando una mezcla de hexano- acetato de etilo ( 80: 20), 

para obtener 40. 2 mg. de cristales incoloros con punto

de fusi0n 90- 910C. obteniéndose así un 9% de rendimiento. 

M6todo # 2.- Ciclizaci6n con Cloruro de Y-( O- Metoxi- 

f(--ni,])- butiroil-o Utilizando como agente ciclizante Tri= 

cloruro de aluminio. 

Preparaci6n del Cloruro de y-( o- Metoxifenil)- buti . roi

lo ( 12). 

450 mg. del acido - y-( o- Metoxifenil)- btitírico ( 11) se

di-solvier.on en 10 mi de cloruro de tionilo ( recién desti

lado ) y 1- a mezcla resultante se calent6 a reflujo por

45 minutos. Al termino de este tiempo el exceso de cloru

ro de tionilo se elimino, primero por destilación y final

mente por arrastre con benceno seco ( dos adiciones de 10

mi). El cloruro de Y-( o- letoxifenil)- butiroilo asi obte- 

nido se disolvi6 inmediatamente en 23 mi de- diclorometa- 

no seco y se enfri6 en baño de hielo. La mezcla resultan

te se agit6 vigorosamente durante 5 minutos y se le fue- 

ron ldi.ci ando en pequeñas porciones, durante un lapso

aluminin anhi- 

Irn. Unn v( 7. !--, P aq¡ tando

por 45 df, l 111. 1t. ritz sí, Vf- I- t ÍA

entonces en un vaso de precipitadés que contenía hielo, 

sr ¿Igi.t(-) y s(- con

TIC]. acuoso4 Se extraj6 con cloroformo y se lavó este va - 
1

rias veces con agua; se secó sobre su_ltato de sodio anhí
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dro y el disolvente se evapor6 a presi6n reducida. El re

sidur) resultante se purific6 por c. c. f. empleando una

mezcla de hexano- acetato de etilo ( 80: 20), corrida dos

veces, obteniendose 183. 5 mg. ( 46%) de un compuesto cris

talino incoloro cuyo punto de fusi6n resulto ser 90- 91
0

C

P. f. 90- 91
0

C). 
4

1. R ( KBr) ) max. 1- 71- 0 cm- 
1- (

CO); 1470, 1310 y

1090 cm- 
1- (

Ar~OCH
3 ). 

En rmp ( CDC1 3 ) 6 6. 82 ( m, 3H; Ar -H), 3. 80 ( s, 

311; Ar- OCII ) y en 2. 98 ppm ( m, 611; - ( C11 ) - ) 
3 2 3 . 
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PARTE II

Preparaci6n del Alcohol P- Metoxibencilico ( 15). 

5 g. de 12 - Metoxibenzaldehído ( 14) se disolvieron en

30 m1 de metanol seco. La soluci6n resultante se enfri6 a

0
0

C y se trato con un gramo de hidruro doble de boro y so
dio. Las condiciones de reacci6n as¡ como la técnica uti- 

lizada para el aislamiento del producto fueron idénticas

a las empleadas en la preparaci6n del alcohol o- Metoxiben

cílico ( 3), siendo el tiempo de reacci6n 70 minutos. En

esta forma se obtuvieron 5. 01 g. del alcohol crudo, lo que

representa un 99% de rendimiento. 

Preparaci6n del Cloruro de p - Metoxibencilo( 17). 

En un matraz con capacidad de 50 m1 se colocaron 5 g. 

del alcohol p - Metoxibencílico ( 15), añadiendo acto segui

do 10. 3 m1 de acido clorhídrico concentrado. Las condicio

nes de reacci6n y tecnicas de separaci6n fueron similares

a las que se utilizaron en la preparaci6n del cloruro de

o- Metoxibencilo ( 4). En éste caso el tiempo de reacci6n

fue de 40 minutos y la cantidad del producto crudo obten¡ 

do fue 5. 61 g. ( 99% de rendimiento). Este cloruro de ben- 

cilo debe utilizarse ínmediatamente para, la siguiente

reacci6n. 

Preparaci6n del Cloruro de Piperonilo ( 18) 

5 g. de alcohol piperonílíco ( 16) se disolvieron en

10 m1 de tetrahidrofurano y la soluci6n resultante se tra

t¿5 con 11 m1 de VIC.I concentrado., agitando la mezcla de

reacci6n vigorosamente, a temperatura ambiente, durante

0. 5 h. La soluci6n resultante se trabaj6 de la manera u- 
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sual ( referirse al compuesto 4). Se obtuvo ásí elicloruro

de piperonilo en forma de un aceite incoloro ( 5. 1 g. 92%) 

que se utilizó de inmediato para la reacción de condensa- 

ci6n. 

Obtenci6n de la p- Metoxibencil-_p- tolisulfona ( 21). 

5 g. de cloruro de p- Metoxibencilo ( 17) disueltos en

20 m1 de etanol absoluto se trataron con 10 g. de la sal

s6dica del acido p - Toluen sulfInico ( 6) bajo condiciones

de reacci0n y tecnicas de purificación identicas a los
empleados en. la preparación de la o- Metoxibencil- p- tolil

sulfona ( 7 ). El s6lido blanco que se obtuv6 se recrista- 

liz6 de eter- hexano, dando 2. 1 g. ( 21%) de cristales in- 

coloros con punto de fusi6n 114- 15
0

C. 

I. R ( KBr) V max. 1300, 1340 y 1170 cm- 
1 (

Ar -OCH
3) Y. 

1150 cm- 
1 (

O - S - O). 

En rmp ( CDC1
3 )  

7. 36 ( dd, J= 8Hz, 4H Arl- H), 6. 89

dd, J= 8Hz, 4H; Ar -H), 4. 23 ( s, 2H; Ar -CH
2- so 2- ), 3. 80

s, 3H; Ar -OCH
3 ) y en 2. 40 ppm. ( s, 3H; Ar'- Clí

3)' 

Preparaci6n de la Piperonil- p- tolilsulfona ( 22). 

5 g. de cloruro de piperonilo ( 18) se disolvieron en

20 m1 de etanol absoluto y se trataron con 11 g. de E -to

luen sulfinato de sodio ( 6). Las condiciones de reaccion

y tecnicas de purificación fueron las mismas que las des
critas para los compuestos anteriores. El sólido obteni- 

do fue también recristalizado de eter- hexano dando 4. 19

g. ( 47%) de cristales incoloros con punto de fusión 126- 

28C . 

T. R ( KBr) V max. en 1150 cm- 
1 (

O - S= O). 

En rmp ( CDC1
3 )  

7. 41 ( dd, J= 8Hz, 411; Ar' - 11), 6. 56

m, 311; Ar -H), 6. 00 ( s, 2H; - 0- CH 2- 0-), 4. 20 ( s, 211; Ar- 
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CH
2- 

so
2- ) y en 2. 45 ppm ( s, 3H; Ar' - CH

3 ). 

Preparaci6n de la p- Nitrobencil- p- tolilsulfona ( 23). 

A 5 g. de cloruro de p- Nitrobencilo ( 19) disueltos

en 20 m1 de etanol absoluto se le agregaron 10 g de p - To

luen sulfinato de sodio ( 6), empleando las mismas técni- 

cas y condiciones descritas anteriormente. En éste caso

se observo un incremento notable en el rendimiento pues

se obtuvieron 7. 1 g. ( 84%) de un sOlido cristalino ama- 

rillo pálido con punto de fusi6n 189- 90 0C ( punto de fu

si0n 185- 9 0C ) . 3 5

I. R ( KBr) v max. 1510, 1310 y 870 cm- 
1 (

NO 2) 
y 1150 cm- 

1 (
O - S= O). 

En rmp ( CDC1
3

7. 82 ( dd, J= 8Hz, 4H; Ar -H), 

7. 36 ( dd. J= 8Hz, 4H; Arl- H), 4. 40 ( s, 2H; Ar -CH 2- so 2-) y

en 2. 41 ppm ( s, 3H; Arl- CH
3)' 

PreTDaraci6n de la Bencil- p- tolilsulfona ( 24). 

jí G., DEL CLORURO DE BENCILO ( 20) se disolvieron en

20 m1 de etanol absoluto y se trataron con 10 g, del p- 

Toluén sulfinato de sodio ( 6). Las condiciones en las

que se llev¿5 a cabo la reacci6n así como las técnicas de

purificaci6n son las señaladas previamente para la prepa

raci6n de compuestos si7nilares. El s¿Slido obtenido se re

cristalizo d.e eter- hexano y su punto de fusi¿Sn result6

ser 145- 46 OC ( p. f. 144- 450C). 36

1. R ( KBr) v max. 1150 cm- 
1 (

O - S= O). 

Rmp ( CDC]. 
3 ) (

S 7. 35 ( dd, J= 8Hz, 4H; Arl- H), 7. 30 ( s, 4H

Ar -11), 4. 30 ( s, 211; Ar- CI1 2 so 2- ) y en 2. 41 ppm ( s, 3H; Arl- 

CH

3

Preparaci6n de la Cianosulfona ( 25). 



41 - 

1 g. de la p- Metoxibencil- p- tolilsulfona ( 21) fué di

suelto en 20 m1 de acetonitrilo y a la mezcla resultante

se le adicionaron 10 gotas de Trit6n B. Después de agitar

suavemente durante 10 minutos, se trat6 con 1. 8 m1 de a- 

crilonitrilo . La reaccion se continu6 a temperatura am- 

biente durante 45 minutos y fué finalmente acidificada

con HC1 acuoso en frio, evaporando el exceso de disolven

te a presi6n reducida. El residuo se extrajo varias ve- 

ces con acetato de etilo y la fase orgánica combinada se

lav6 con salmuera y sec6 con sulfato de sodio anhidro pa

ra luego evaporar el disolvente. Se obtuv6 así un residuo

amarillo, que fué purificado por c. c. f. empleando una mez

cla de hexano- acetato de etilo ( 80: 20), para dar 678 mg. 

57%) de un liquido incoloro viscoso, que cristaliza len- 

tamente a temperatura ambiente en forma de cristales pris

maticos incoloros con punto de fusi6n 116- 18
0

C. 

I. R ( pelicula) v max. 2240 cm- 
1 (-

CN); 1460, 1300# 

1250y 1185 cm- 
1 (

Ar -OCH
3 ) y en 1145 cm- 

1 (-
O- S= O). 

En rmp( CDC1 3 ) 6 7. 29 ( dd, J=8Hz, 4H; Ar' - H), 6, 85 ( dd, 

J= 8Hz, 4H; Ar -H), 4. 21 ( m, 1H; ~ C - H), 3. 81 ( s, 3H; Ar - 

OCH
3 ), 

2. 56 ( m, 4H; ~( CH 2 ) 5 ) y en 2. 33 ppm ( s, 3H; 
ArI.- 

CH
3) 

Preparaci6n de la Cianosulfona ( 26) _ 

1 g. de Piperonil- p* tolilsulfona ( 22) se disolvi6 en

20 m1 de acetonitrilo bajo agitaci0n magnetica y acto se

guido se le añadieron 10 gotas de Trit6n B. La agitaci6n

se continu6 por 10 minutos mal y entonces la mezcla de

reaccion se trat6 con 10 m1 de acrilonitrilo. Las condi- 

ciones de reacci(-)ri y las t6(--tii-c is ( le, pii.r-i.fi(-,aci()n fueron

las descritas anteriormente para la preparaci6n de com- 

puestod similares, siendo el tiempo de reacci6n 50 minu- 

tos . El residuo así obtenido se purific6 por c. c. f. en
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una mezcla de hexano- acetato de etilo ( 80: 20) dando 925

mg ( 78%) de un 11quido viscoso incoloro que a temperatu- 

ra ambiente cristaliza para dar un s6lido cristalino cu- 

yo punto de fusi6n es de 120- 22
0

C. 

1 1

I. R ( pel1cula) v max. 2240 cm- (- CN) y en 1140 cm

O- S= O) - 

En rmp ( CDC1
3 )  

7. 16 ( dd, J= 8HZ, 411; -( CH 2 ) 7) y en

2. 40 ppm ( s, 3H; Ar '- C" 3) 

Prer)araci6n de la Cianosulfona ( 27). 

de la sulfona ( 23) se disolvi6 en 20 ml. de aceto

nitrilo y se le agregaron 7 gotas de Trit6n B y 2 m1 de
acrilonitrilo, bajo condiciones de reacci6n identicas a

las empleadas en el caso anterior. Una vez transcurrido

el tiempo necesario ( aproximadamente 45 minutos), la

reacci6n se par6 por la adici6n de una soluci6n acuosa

de TIC1 en frio. Al recristalizar de eter- hexano se obtu- 

v6 un sOlido ligeramente amarillo, 970 mg ( 83%) con un

punto de fusi6n 180- 82
0

C. 

1 1

I. R ( KBr) 1) max. 2240 cm (- cN); 1520 cm (- NO
2 ), 

1315 y 1130 cm- 
1

M -S= 0). 

En rmp ( CDC1
3 ) 

5 7. 76 ( dd, i=811z, 41T; Arl-- l l), 7. 16

s, 41-1; Ar -H), 3. 35 ( s, lH; - C- H), 2. 76 ( m, 4FI; -( CH
2)) 

y en 2. 43 ppm ( s, 311, Ar'- CH
3)' 

Preparaci6n de la Cianosulfona ( 28). 

1 g de bencil- p- tolilsulfona ( 24) se disolvi6 en 20

m1 de acetonitrilo. A la soluci6n resultante se le adi- 

cionaron 7 gotas de Trit6n B seguidas de 2 m1 de acrilo- 

nitrilo,- manteniendo la mezcla de reacci6n en un baño
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de agua a temperatura ambiente . Las t6cnicas de separa- 

ci6n y las condiciones de reacci6n fueron las mismas que
las empleadas en la preparaci6n de los tres compuestos

anteriores. Cuando se recristaliz6 de eter- hexano se ob- 

tuvieron 1. 18 g ( 94%) de un s6lido blanco cristalino con

punto de fusi0n 107- 108
0

C. 
1

I. R ( KBr) v max. 2240 cm (- CN); 1315 y1140 cm

O - S= O). 

En rmp ( CDC1
3 ) 

6 7. 32 ( m, 4H; Ar -H), 7. 32 ( m, 4H; 

Ar' - H), 4. 27 ( m, 1H; - C-_ H), 2. 60 ( m, 4H; -( CH 2 ) 5 y en
2. 40 p)pm ( s, 3H Ar' - CH

3 ). 
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Obtenci6n del Y-( p- Metoxifenil)- butironitrilo ( 29). 

280 mg de la Cianosulfona ( 25) se disolvieron en 25

m1 de metanol seco y a la soluci6n resultante se le a- 

gregaron 1. 1 g. de fosfato dibásico de potasio anhidro. 

Se coloc6 el matraz de reacci6n en un baño de hielo y

con agiatci6n vigorosa se agregaron 12 g. de amalgama

de sodio al 6%. Despues de 2 h. la reacci6n se termin6

por la adici6n de HC1 acuoso y se filtr6 a través de la

na de vidrio. El filtrado resultante se extrajo con ace

tato de etilo y los extractos combinados se lavaron con

salmuera y secaron sobre sulfato de sodio anhidro, eva- 

porando posteriormente el disolvente a presi6n reducida

El residuo -se purific6 por c. c. f. usando una mezcla de

hexano- acetato de etilo ( 70: 30), corrida dos veces. En

esta forma se obtuvieron 135. 5 mg ( 91%) de un liquido

incoloro. 

I. R. ( película) v max. 2240 cm- 
I (-

CN), 1460, 1360, 

1250 y 1180 cm- 
1 (

Ar -OCH
3)' 

En rmp ( CDC1
3 ) 

6 7. 00 ( dd, J= 8HZ, 4H; Ar~H), 3. 81

s, 3H; Ar -OCH
3 ) y en 2, 31 ppm ( m, 6H; -( CH

2) 3)' 

Obtencion del y-( Piperonil)- butironitrilo ( 30)-. 

300 mg. de la Cianosulfona ( 26) se disolvieron en

50 m1 de metanol seco. A esta so luci6n se adicionaron

2. 01 g. de fosfato dibásico de potasio anhidro y 12 g. 

de amalgama de sodio al 6%, agitando vigorosamente du- 

rante aproximadarnentr- 2 h. La t6cnica de separaci6n uti

lizada es la misma. empleada en la preparaci6n del com- 

puesto anterior. El producto crudo se purific6 por c. c. 

f. empleando una mezcla de hexano- acetato de etilo

70: 30) y obteni6ndose 217 mg ( 79%) de un 11quido inco

loro; 

I. R ( película) v max. 2240 cm- 
1 (-

CN). 
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En rmp ( CDC1
3 ) ' 

6. 73 ( s, 311; Ar - 11), 5. 96 ( s, 2H; 

0- CH 2- 0-) y en 2. 30 ppm ( m, 611; -( CH 2))' 

Obtenci6n del -,,-( p- Nitrofenil)- butironitrilo ( 31) 

del Y-( p- Aminofenil)- butironitrilo( 32). 

400 mg de la Cianosulfona ( 27) se disolvieron en 40

m1 de metanol seco y a la soluci6n resultante se le agre

garon 1. 90 g. de fosfato dibásico de potasio anhidro y

12 g. de amalgama de sodio al 6%. El matraz de reacci6n

se mantuvo en condiciones anhidras y en baño de hielo du

rante aproximadamente 2. 5 h. La técnica de purificaci6n

fue la misma utilizada para los compuestos anteriores, 

El residuo obtenido se purific6 por c. c. f. empleando una

mezcla de hexano- acetato de etilo ( 70: 30), corrida dos

veces. De la banda menos polar se obtuvieron 23 mg. ( 10%) 

37

de un líquido incoloro. ( p. eb. 169- 730C . 

I. R ( película) v max. 2240 cm -
1 (-

CN) y en 1510 cm -
1

NO
2) - 

En rmp ( CDC1
3 ) 

6. 81 ( dd, J= 8Hz, 4H; Ar -H) y 1. 44

ppm ( m, 6H; - ( CH ) 
2 3

Asimismo se obtuvo, de la banda de mayor polaridad, 

el producto resultante de la reducci6n del grupo nitro

hasta la amina correspondiente, 157 mg. ( 84%) en forma

de un líquido incoloro. 

I. R ( película) 3430 y 3350 cm- 
1 (-

NH
2 ) y 2240

cm- 
1 (-

CN). 

En rmp ( CDC1
3

6. 81 ( dd, J= 81Iz, 4H; Ar -11), 3. 70

s, 211; - NI¡ 
2 ) y en 2. 05 ppm ( m, 6H; -( CH 2))* 

Obtenci6n del y- Fenilbutiron.itrilo ( 33). 

200 mg de la Cianosulfona ( 28), disueltos en 20 m1

de metanol seco, se trataron con 0. 1 g. de fosfato di- 

basico de potasio anhidru y 12 9. de amalgama de sodio
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0

al 6%. La reacci6n se mantuvo en baño de hielo y con a- 

gitaci6n vigorosa durante 2. 5 h. Se trabaj6 siguiendo

la misma tecnica descrita para los compuestos anterio- 

res. El producto crudo fue purificado por c. c. f. en u- 

na mezcla de hexano~ acetato de etilo ( 70: 30), obtenién

dose así un aceite incoloro en una cantidad de 68 mg. 

62%). ( p. eb. 142- 45oC/ 16 mm de Hg, 129- 31 0C/ 10 MM

de Hg).
38

I. R ( pel1cula) v max. 2240 cm- 
1 (-

CN). 

En rmp ( CDC1
3)  

7. 28 ( s, 5H; Ar -H) y en 2. 09 ppm

m, 6H; -( CH
2) 5)' 
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CONCLUSIONES

Se desarroll6 un nuevo m6todo: para la sSntesis de la

5- Metoxi- 1- tetralona ( I), basado en la adici6n de Mi

chael de derivados del ácido acrilico a aril bencil- 

sulfonas seguida de una desulfonaci6n reductiva em- 

pleando la amalgama de sodio al 6% amortiguada con

fosfato dibásico de potasio anhidro en soluci6n meta

n6lica absoluta. 

2. Se estudio y comprob6 la generalidad de dicho m('_'tc,do
mediante la preparaci6n de varios Y- Arilbutironitri- 

los substituidos.. 

En el curso de estos estudios: 

3. Se prepararon las siguientes sulfonas nuevas: 

o- Metoxibencil- p~ tolilsulfona ( 7), p- Metoxibencil- p- 

toli1sulfona ( 21) y Piperonil- p- tolilsulfona ( 22). 

4. Además se sintetiza*ron las Cianosulfonas: 

9), ( 25), ( 26), ( 27) y ( 28) 

5. Finalmente se obtuvieron los siguientes butironitrilos

no reportados en la litrratura; - y-( p- Metoxifc-,nil)- buti

ronitrilo ( 29), y-( 3, 4- Metilendioxifenil)- butironitri- 

lo y el -y-( p- Aminofenil)- butironitrilo ( 32). 
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