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POTENCIAIES DE REDUCCION FOLAROGRAFICA DE ACIDOS
CLICOS o - B NO SAT 05 -

Ios pobenciales de reduccién polarogréfica de los deriva-
dos de Girard ']!1 de algunas cetonas ciolicaa,ameatran que -~
existe una tensidn interna producida por el doble enlace exoci
clico, (tabla I) lo cual esté de acuerdo con el concepto de =~
tﬂnﬂi6n I.

Browa y colaooradores han explicado las diferencias de re
actividad de derivados de cicloalcauos y cicloalcanonas, atri-
buyéndolas a las diferencias de tensién I. Encoatraron consig
tentes sus datos de velocidad de reaccibén y de constante de —-
équilibrio con estas tensiones presentes en la moléculao5 De~
ducen también que las reacciones que tiendan a disminuir la -
tensién I, han de proceder més fécilmente, en tanto que las -
que asumentan ese efecto gserén reacciones mis lentas. Asi, se
favorecerd una reacoién que, en un anillo de ciclopentano, ha-
ga cambiar a cualquiera de los &tomos de carbono de una estrug
tura tetraédrica a una trigonnl-4’5 En cambio, un proceso se-
mejante en un anillo de seis miembros, encontrard el obsticulo
de 1la tensibn I. .

S8in embargo, estudiando Turner y colaboradores los calo--
res de hidrogenacidn de dobles enlaces endo y exociclicos, en~
cuentra estabilidades relativas en sentido inverso6 a8 1o su~—-
puesto por Brown, haciendo evidente que no es posible hacer -~
una generalizacidn para la jinterpretacidn de los resultados.

Los fcidos ciclicos a« = B no saturados como (1) y (I1) su
fren reducciones'polarosréricas7 y sus potenciales de reduc=~-
cibn, tomados a media onda, estén de acuerdo con estas genera-
lizaciones.
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TABLA I.
POTENCIAILES DE REDUCCION POLAROGRAFICA DE 108 DERIVADOS
DE GIRARD ® DE CETONAS.

B 1/2 v*
Acetons ~1.56 v
Ciclopentanona ~1.58 v
Ciclohexanona -1.51 v
Cicloheptaaonsa -1.61 v

"'ApH-BoZ

los potenciales de reduccida a& media onda fueron determi
nados & 25° C. en solucidn acuosa, usando bromuro de tetrame-
til amonio como electrolito soporte. Ilos resultados se en-
cuentran en la tapla II. A

No ‘se traté de aislar los productos de reduccidn; pero -
lo mis probable es que sean &cidos adipicos sustituidos (IV)
formudos por reduccién bimolecular del &cido aciclico sustitui
do III.

R
) S
R “,,C-GHRB-GOOH
b + R3
(1) 2 . G-GﬂB-COOH + 260 + 2H .
2 T
. — C~CHR-COOR
2
III Iv

Para calcular el valor de S (nGmero de electroaes utiliza
dos en la reduccidén de una molécula) se utilizbé la ecuacidn de
Ilcovich8 i=6078 D1/2 c m?/Btl/a en la que

i = Corriente de difusidn

¢ = Concentracidn mol/litro

m = Masa de una gota de mercurio

t = Lapso entre dos gotas de mercurio

D

se calculd con la £érmula
C = 2.67 x 107 %— cma aeg-;‘ a 25° C.
A = JA;O =AY
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3 A\, = 3807omad0 como la conductancia & dilucién infimita -
del ciclohexen carboxilico (I; n = 6).
| los valores de B asi obteanidos para dos soluciones de -~
conceatracidn distinta, fueron 0.8 y 0.6, que son aceptables
para asignar el valor S=1 en la reaccidn III ive

~ RBs de esperarse que la reduccidénm tenga lugar en dos pa-~~
sog: uno inicial que da origen al raedical (V), que se dimeri-
z8 al 8cido adipico sustituido IV.

R)

>? - on;n - COCH
Ri

v
ILa primera etapa, o sea la adicidén de un electrdn y un -
protbn al doble ealace, controlard el potencial de reduccidn.
Recientemente se ha demostrado que la reduccidén electroquimi-

ca de &cidos acfolicos, como el &cido crotdnico y el Acido ai
metil sorflico en medio &cido, dan log correspondientes fci-—-
dos adfpicos’?

El efecto de hiperconjugacibdn del grupo metilo sdicional
en ol 4cido dimetil B~B acrilico, comparado con el Acido cro~

~ tbnico, incrementaré la deansidad electrdnica sobre el doble -

ealace del primer compuesto y hard que la reduccidn se produz
ca a un potencial m&s negativo. En el &cido tiglico (dimetil
cis~a~B-acrilico) el grupo metilo a, no ejerce un efecto de -
hiperconjugacibn & través de la molécula y, como consecuencia,
la deasidad e.ectrbénica sobre el doble enlace es menor que en
el &cido dimetil=-B-B-acrilico. Por lo tanto, tendrd un poten
cial de reduccifén me.aos negativo.

En el cagso de los cidos con doble ligadura endociclica,
ciclopentenil, ciclohexenil y cicloheptenil carboxflicoe, (I;
n=5, 6 y 7, respectivamente) el orden de facllidad de reduc-~
cibnes 5 7 6 y este es también el orden de tensidn que ~ -
existe en los anillos de hidrocarburos no saturados, con res=—
pecto a los correspondientes saturadosa4’ll
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POTENCIALES DE REDUCCION POLAROGRAFICA DE ACIDOS
a~f NO SATURADOS

BU2+
Acido croténico ~1.97 v*
Acido tiglico -1.99
Acido ciclopentenil carboxilico (I;n=5) ~1.955
Aoido ciclohexenil carboxilico (I;n=6) ~1,99
Acido ciclohepteanil carboxflico (I;n=7) -1.97
Acido dimetil PP acrilico -2.01

Acido ciclopentiliden carboxilico (IIjn=5) +«1.955
Acido ciclohexiliden carboxilico (IIzn«6) ~1.92
Acido cicloheptiliden carboxilico (IIjn=7) -=1.99

+ __JIo8 valores de E) /o para soluciones acuosas con bromuro de
tetrametil amonio 0.05 M a 25°, se midieron usando como rg
ferencia el electrodo saturado de calomel.

_En la literatura se encuentra un valor de -1.% v en solu-
cidén de yoduro de tetrametil amonio 0.05 M en dioxano acuo
go al 75%

Bn los &cidos no saturados, la liberacidén de la tensibn
al formarse el Acido ciclico saturado favorece la reduccibn.
El orden observado pa.a los poteaciales de reduccibn polaro-—
grifica es el mencionado anteriormente. El potencial de re--
duceidn del doido ciclohexenil carboxilico (I;n=6), es el mig
mno que el del 4cido tiglico y esto sugiere que la tensibn en
el ciclobexeno es semejante a la tensidn en un hexeno acicli~
co anélogo.

El orden creciente de los potencialea negativos de redug
cién de los &cidos ciclopentiliden, ciclohexiliden y ciclohep
tiliden acéticos (II; n=5, 6 y 7), 08 657 y eate es el =
mismo orden observado en la reduccidn de los derivados de Gi-
rard T de las cetonas ciclicas® (tabla I). La mayor facili~=-
dad de reduccién del &cido ciclohexiliden acético en compara=-
cién con el dcido ciclopentiliden acético, est& de acuerdo -~
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con la generalizecibn de que "la pérdida de un dodble enlace ~
exociclico esté mds favorecida en el anillo de seis que en el
derivedo correspondiente del anillo de oinco’. "Esto es debi~
do & la eliminacién de las interacciones entre los 4toiios de
hidrégeno « del anillo con el grupo exocfclico en un compues—
to ciclohexilidénico, ademés de que, al reducirse el ciclopen
tilideno, se crean nuevas interacciones™. El caso del aaillo
de piete miemoros es menos claro, pero quizés se pueda expli-
car en la siguiente forma: Ia configuracidn preferids del -
anillo del cicloheptano, es una silla doformadal5 en la cual
se acentiian las interacolones en las posiciones «, similares
a las que existen en el ciclopentano. Un doble ealace exoci-
clico probablemente reduce estas interacciones, por lo cual -
no se favorece el proceso de reduccidén. El orden de facili~~
dad de reducciln de las correspondientes cicloalcanonas con -
borohidruro de aodiol4, 68 consistente con estas deducciones
y también consistente con el orden encontrado para la oxida-=-
cidén de cicloalcanoles con tridxido de cromo.1? E1 potenclal
de reduccifn del 4cido B~p dimetil acrilico, es més negativo
que el de cualquiera de log &cidos ciclo alquiliden acéticos
(1I), sugiriendo que un doble enlace exociclico produce ten-—-
8idn en todos estos anilloa; '

Puesto que los potenciales de reduccidén a media onda estén
{ntimamente relacionados con la tensién existente en la molé-
cula, mas que coan los efectos electrdnicos, no se encuentra -
relaocidn directa entre los valores de 31/2 y los pKa de estos
bcidos. 16

PARTE EXPERIMENTAL.

ACIDOS.~ Bl fcido t{glico fue preparado por el método de
Buckles y Mockl’, p.f. 64°; el &cido P~P dimetil acriiieo por
el de Bmithla, p-f. 67°; los Acidos ciclopentiliden, ciclohe~
xiliden y ciclopentiliden acéticos, se prepararon a partir de
las cicloalcaaonas correspondientes sometiéndolas a una redug
cidén de Reformatsky con bromoacetato de etilo, seguida de sa~
poaificacién del éster alcohol resultanbp.lg Los puntos de -~
fusiba fueron, respectivamente, 63° (reportado 64°a°)¢ 91° -



6-
(reportado 91‘21) y 55* (reportado 54"22).
Los écidos ciclopentenil, ciclohexenil y ciclohsptienil
carboxilicos, se prepararon de acuerdo con la téonica segui-
da por moler23 y tuvieron los puntos de fusibn que sigued:
121°, 38° y 51°, respectivamente los correspondientes pun~—
tos de fusidn reportados son 122°%", 37’25 y #9'?'6.
" El &cido ceoténico fue una muestra Esstman Kodsk, recrig
talizada de asgus- _
POLAROGRAFIA.~ Las reducoiones polarogréficas se hicieron
en condiciones normales en un instrumento Sargant Heyrowsky,
Modelo XII. El electrolito soporte fue una solusién acuosa -
0,05 M de bromuro de tetrametil amonio. Las congentraciones
de &cido fluctuaron entre 0.005 M y 0.010 M. Se anadid 0.2%
de gelatina como supresor.
Las muestras se desoxigenaron como e explica ea la pégl
na &
En la tabla II se den los valores de los potenciales de
reduceidn polarogrifica. Estos valores son un promedio de 6
determinaciones distintas, cuyos valores variaron menos del -

1%.
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R;T.&OIAIES DE REDUCCIOR FOLAROGRAFICA DE

A -3-CETO BSTRROIDES.

Para iovestigar el efecto de los sustituyentes unidos a
los anillos C y D de la molécula esteroidal, sobre un_grupo -
reducible en ol anillo A, se midieron los potenciales de re——
duccidn & media onda de algunos A“'—-}-cebo esteroides (tabla -
III, pég. 8) usando el electrodo de goteo de mercurio.=’

Los compuestos estudiados incluyea cetonas con diferen-—-
tes sustituyentes en las posiciones C~16, C-17 y C-11, asi cg
mo dos 19-nor-esteroides (VI y VII).

R,

Vi VII

Los valores obtenidos fluctfian entre =1.64 y -1.75 vol--
tios. Se eacuentran reportadas diferencias similares en los
poteaciales de reduccidn de obros A&-B-ceto esteroides, aun-~
que no se han discutido estas dife.encias. Asf, el potencial
de reduccii de la cortisona ea etanol al 50% entre pH 2.8 a
PH 10.8, es 0.06 voltios menor que el de la hidrocortisonaaa
Yy los potenciales de recuccidn de la testosterona en una solu
cidn etanflica al 90% de cloruro de litioc 0.1 N, varia de
-1.6 a ~1.8 voltios.?
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Wolfe, Hershberg y Fiesar3° notaron que los potenciales
de »duccién de A*=3-ceto esteroides en une solucién 0.05 N de
tetrametil amonio en isopropanmol al 40%, varfa entre -1.530 y
-1.630 voltios.

El producto de reduccibén de los A.-3—cebo eaheroidea es
el pinacol (IX) correspoadiente, formado por reduccidén con un
electrdad y debe formarse a través de un radical libre inter
mediario (VIIIa), que se dimeriza al pinacol (IX).

2 SA T o=
0 %
+2€

12’

HO OH

2Qﬁ T

VIiIla

Lund3l ha eacontrado sdlo ligeros cambios en la altura -
de la onda de reduccifa polarogréfica al cambiar el pH del mg
dio, concluyenddv que el mismo némero de electrones participan
en la reaccibn, tanto en medio &cido como en medio bdsico. -
Pone también de manifiesto que la reduccidn debe forzosamen~—
te ocurrir en el carbonilo, ya que el comportamiento polaro-—-
gréfico de los Ag—3~ceto esterolides, es semejante al de los =~
1’ ~3-ceto esteroides.

Las diferencias en los potenciales de reduccidén observa-
das en las cetonas no saturadas, deben ser atribuidas a la di
ferencia en la facilidad de reduccién de los grupos cetbnicos
en el sistema a—B no saturado.



El efecto de 105 grupos ailyliialy it s privmmsememrs
reduccién de las cetonas a—-f no gaturadas (tabla IV), es cam-
biar el veltaje en cerca de 0.2% voltios [acetato de Al—an-
drosten-3-ona~178=01 (XII), 1.590 V. ¥ A&mcolesten—5~onn (V1;
Ry =Me, Rz-isoctil, Rsan), 1.740 V.]. la posicibn de un grupo
alquilo también afecta el voltaje de reduccidn [AV = 0,07 V
entre la carvona (X) e isoforona (XI)], debido a la variacibn
de los efectos inductivos de los sustituyentes (pég. 3). las
diferencias encontradas ep la gerie de las A ~3-ceto esteroi-
des son de este orden. Sin embargo, esto no puede atribuirse
finicamente al efecto electrdnico, ya que los gustituyentes es
tén bastante retirados del grupo carbonilo en C~3.

-

C
O

X1
De los datos de la tabla III, es evidente que existen 4i
ferencias entre los potenciales de reduccibn polarogréafica de
los distintos esteroides.
Se podrfa intentar dar una explicacidn a estas diferen~-
cias atribuyéndolas a cualguiera de estas dos posibilidades:

WETITU T A
TBRAL 0f #1861
T SL oY Y 3
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a).~ Al efecto eléctrico de los sustituyentes.

b)e~ A la inhibicidn estérice de la adsorciduos

Ea contra de la posibilidad a), se tienen los sigulentes
hechos:

I.- Al suprimir el metilo C-19 (19~nor progesterons,
31/2- ~1.710 voltios) se modifica el potencial de reduccibn
en sentido coantrario al que se espera con respecto a la proges
terona (31/2' ~1.690 voltios).

II.- la variacifn del valor de 31/2 producida al cambiar
un doble ealace 9,(11) por un oxhidrilo o por un grupo cetdni
€o 6n C~1l es de la misma magnitud, auaque son diferentes 1los
caubios de polaridad introducidos.

III.~ Comparando los valores de los compuestos Ay B ¥
de D y E, se ve que pueden existir cambios de polaridad sin -
Que se afecte notablemente el voltaje de reduccidn:

A. &% Colesten~3~ona(VI; By=Me; Bp=isootil; RyeH)  ~1.740 v

B. Etiocolenato de etilo(VI; Ry=Me; R,=C00 et; R3-H) ~1.735 v
Do A“ Pregnen~1?qrol-21-acetox1-3,Zo—diona

(VIiI; R,=~H) ~1.686 v
E. A“-Androsben-l?B-o1-17a*etin11-5~ona GaCH '
(Etinil-l?—testosterona;VI;BI-HO;R2~ o s R=H) «1.690 v
H

IV.~ Encontramos también el efecto opuesto al comparar
los valores de J y K. Sin haber cambio de polaridad del sus-—
tituyente hay cambio considerable en el voltaje de ceduccida.

J. &% Pregaen~118,17a~di01-21 acetoxi~3,20~diona

(XIIle-OH) ~1.680
A »9 1)Pregnadien~l?aro1~21~acstoxi-3~20~diona
(VII; Reg. aA%29(11)y -1.66

Respecto a la posibilidad b), se podrian explicar lag ai
feceacias en los voltages de »duccidn, por inhibirse 1la adsog
<162 per causas estéricas. Es bien sabido que la reduccidn
del doble enlace C-0 se efectiia mientras la moléculsests ad~-
sorbida en la gota de mercurio. En el caso de los esteroides,
esta adsorcidn se tiene que efectuar por la parte inferior, -

Ja que la superior estd impedida por los grupos metilo C-18 y
C"‘lgo
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Por lo tanto, el voltaje de reduccién deberfia permanscer
has o menos constante al modificar la molécula sin crfseter la
forma estérica de su parte inferior, y se deberia afectar, si
se lantrodujeran sustituyentes en la posicién «. Sin embargo,
se tlenen los siguientes datos en contra de esta teoria.

I.- Modificacgndo ligeramente la distribucién estérica -
en el plano de la molécula, la variacién en el voltaje es no-
table como vemos para: '

B.- Etiocolenato de etilo

(VI; R =Me; R,C00 Bt; Ry~H) ~1.735
Co- &% Pregnen-21-acetoxi~3-20~diona

(VII; R =H; Ry= ~c-cnaoco-033) =1.690 v
H.~ 19-Nor progestercaa .

(vi; Ry = R5 =H; Ra-CO-CHB) =1.700
Jo Aﬂ#androsten—l9-nor-17ﬁ-hidroximetilen—

3~ona (VI; Rl-R3-H; RQ-CHQOH) =1.75

II.—- Al introducir un grupo metilo en la posicidn 16q de
la progesterona, que produce mayor impedimento a la adsorcidn
que el ftomo de hidrbgeno correspondiente, se obtiene el si~
guiente resultado:

Fo- A“—Pregnen—3,2o—diona

(vI; Ry=Me; RE*CO-OHB; R5-H) -1.695

Por lo tanto, las diferencias en los potenciales de re--
duccién polarogréfica que se encuentran en la tabla IITI no =~
pueden @berse tampoco a la innibicidn estérica de la adsor~—-
¢ifn.

Barton y colaboradorea52'35’54 obtuvieron efectos seme--
Jaates en la mutarrotacidn de los 5,6 dibromo esteroidesg’> y
en la velocidad de formacidn de los derivados beacilidénicos
de cetonas triterpénicas>?.

Wheeler y colaboradores encontraron resultados similares
en la formacidn de cianhidrinas de esteroides>? Yy de cianhi--
drinas triterpénicas>C.

Barton ha sugerido que el efecto se debe al cambio de =
los angulos de valencia causado por 1los sustituyentes55 Y que
este efecto se podria transmitir a través del sistema comple=
to, afectando la reactividad de otro gustituyente, a pesar de
que éste y el centro des reaccibén se encontraran bastante ale~

,jados o
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A este efecto le dio el nombre de "transmisién coaforma~-
cional®. Si las diferencias encontradas en los potenciales -
de reduccidn de cetonas esteroidales a~B no saturadas, no son
atribuibles al cambio de distribucidén de los Atomos de los -
sustituyentes, ni al efecto del volumen de los mismos, quizsé
el efecto de transmisidn conformacional sefialado por Barton y
encontrado luego por Wheeler y Hateos55 y Wheeler y Gaindas,
explique los resultados gque se encuentran en la tabla III.

Un decremento en ol voltaje de reduccidén bacia valores -
menos negativos (es decir, hacia valores absolutos menores),
indica que la reduccién es més fécil. Easto es lo que ocurre
cuando se reduce una cetona esteroidal o~P no saturada, que =~
tiene en su molécula una tensidén mucho mayor que la que tiene
un anillo de ciclohexanona, que existe en una forma solamente
Y en la que la tensidn del &ngulo de valencia puede conside~
rar igual a cer057o El producto pinacdlico que se obtiene en
la reduccidén de la cetona esteroidal, tiene solamente una do-
ble ligadura, la Aq, en cada sistema, con 1o cual la tensibn
interna decrece y por lo tanto la reduccidén se efectila més f£&
cilmente.

Si se suprimen agrupamientos que estdn contribuyendo a -
la tensibn interna de la molécula, como en el caso de H e I
en 1los que se elimind el metilo angular C-19, se dificulta la
reduccidn. )

S1 se supone que las reducciones son termodinémicamente
reversibles, las diferencias de energia libre para el efecto
de transmisidn conformacional de los sustituyentes entre dos
compuestos, podrian obtenerse por medio de la ecuacibn
AAR =~ aF°AE (F* = 96500 coulombwz equivo"l; n = nimero de eleg
trones que intervienen en la reduccién).

Las diferencias de voltaje y las difecencias de energia
libre correspondientes, dependen del primer paso (VIII VIIIa).
Aun cuando dos radicales libres VIIIa se dimerizen irreversi-
blemente a IX, el primer paso de VIII a VIIIa puede ser termo
dindmicamente reversible. Por ejemplo, el caubiar un grupo ~
ceténico por un doble enlace en la moléculg, como en el caso
de J a L, AEl/Z = 0,04 voltios de manera que

2oF = X 00000 X O . 0.9 Keal.



Ds semwujante manera se encuentra que:

Al sugtituir Por Ejemplos AAFR EKcealo
Oxhidrilo doble enlace Jd K - 0,46
‘Oxhidrilo cetons J L - 0.92
Isoctilo acetilo A P - = 1.15
Oxhidrilo hidrbgeno J D - 0.26
Btinilo a acetoxlacetilo E D 0.09
Hidroximetilen acetilo H I 0.92
Cetona doble enlace L K 0.46
Metilo hidrbgeno H F - 0.46
Metilo hidrbgeno F a 0.18

Se han publicado datos en los que se demuestra que cam=—=-
biando un grupo metilo por un carboxilo en cianhidrinas tri--
terpénicas, el incremento de AP calculada con la férmula, era
igual a 0.18 y cambiando un doble enlace por un dienmo, la va-
riacibn de AP era igual a 0.1756, etc. Estos valores son mas
o menos del mismo orden que los que se encuentran en la =ahla
III, aun cuando los obtenidos de reducciones polarogréficas -
son en general mayores, debido a que el efecto de la transmi~
sién conformacional es mayor en las cetonas esteroidales a-B
no saturadas que en 1as\cetonastr1terpgnicas saturadas.

PARTE EXPERIMENTAL.

CETONAS.- Las cetonas esteroidales eran muestras analiti
cas. La carvoos e isoforona muesiras puras recientemente des
tiladas.

DISOLVENTE.~ Bl dioxano se purificd reflujéndolo sucesi-
vamente con &cido clorhidrico, hidréxido de sodio y s0dio>C,
El dioxano acuoso se prepard mezclando tres pactes en volu—=-
men del dioxano purificado con una parte en volumen de &agua.
Tuvo una densidad de DEB = 1.041. |

POLAROGRAFIA.~ lLas curvas polarogrificas se determinaron
como ya se explicd en la pAgina 6 con excepcidn del electroli
to soporte, que fue una solucién 0.05 M de bromuro de tetrame
til amonio en la mezcla dioxano agua y la concentracidén de las
cetonas que fluctub entre 3 x 1072 y 5 x 10~2 M. utilizando -~
muestras de 10 ml.
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Para eliminar ¢l O, de las muestras, se les pasd propano,
que se purificé previamente haciéndolo pasar por sulfato de =~
cobre acuoso para eliminar los mercaptanos, solucidn acuosa -
alcalina de pirogalol para eliminar el 02 ¥ solucidn acuosa ~
de dioxsno para saturarlo.

Log polarogramas se corrieron a 25° + 0.2° (. Yy so repi-
tieron cuando menos tres veces en dos soluciones de distinta
concentracién. Ios valores promedios de 31/2 medidos en la -~
placa y obtenidos trazando 1la ecuacién de Nernst se dan en -~
las W@blas T Yy II.

T A B L 4o 1v.
REDUCCION POLAROGRAFICA DR CETONAS a~B NO SATURADAS.

Compuestos EI/Z'
Carvona (X) 1.705
Isoforona (XI) 1.770
17-Acetato de Al-androsten-3-ona (XII) 1.590
AB-COIesten-3-ona (VI; Ry =Me; R,=isoootil; R3-H) -1.7240
A7*“~Colestadien-7-ong (x1171) 1.880
21313 001estatrion=7-ong (xrIr; al*2y . 1.8%

*_Contra electrodo saturado de calomel a 25° ¢ y
en solucidn de dioxano-agua que contiene 0.05
+ de (CH,),N"Br~



Bl sistema de biciclo [2.2.1] heptano del nor canfano -
(I), contiene un anillo de ciclohexano (IXX), en forma rigida

XvI xVIiX
de bote’ N0, @ puente‘do un dtomo de carbono distorciona -~
el anillo & introduce una tensidn considerable, que ha sido -~
estimada en 6 Kcai‘la Al formsr este anillo del ciclohexano
ea forma de bote, uniendo los carbonos l-4 (XIV) por un solo
grupo metileno, estos &tomos deben aproximarse y abrirse con-
siderableuente todos los éngulos internos del puente. Bl bi-
c¢iclo octano [2:.2.2] (XV), con puente de dos metilenos, es =
perfectarente simétrico y libre de tensin 2. o
Al introducir un doble enlace endociclico, se incrementa
la tensidn del anillo del bicicloheptano, puesto que el Angu-—
lo preferido entre la unidn sencilla y el doble enlace carbo-
no carbono de 124°J debe forzarse para formar parte del anillo
y la unién sencilla original (1.54 A) se acorta al coastituir
se la doble ligadura (1.35 A)a La evidencia quimica en favor
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de easta suposicibén es el comportamieanto de los metil carbino-
les terciarios, que tienden a deshidratarse exociclicamente -
con un hidrégeao primario del metilo, y nc con uno secundario
del anillo. Por ejemplo, el 2 metil borneol terciario XVIII

da el metil P canfeno (111)45 asi como e) metil a canfeno (IX)
formado por rearr 4glo; ol metil 3 epiborneol (XXI) da metil &

a« feacheno (XIXII) el metil 2 isofenchol (XXIII) ds metil

1 B feacheno (XIXIV) y 8dlo un poco de metil 1 y fencheno (xxv) 2

bty g
@ L,
et >< >

Aln més, el éter del enol del alca.for es tan inestable,
que se hidroliza con agud“s y taato el canforato de et110%’ co
mo el alcanfof“a, se encuentran poco eaolisados (0.4% y 0.5%,
respectivamenta) y por lo taato, el anillo del bicicloheptano
es mAs parecido &l aaillo del ciclopeatauno que al del ciclohe-

xaﬂ.oq.g 0

El éngulo interno de ua ciclopeantano es de 120°, ligera-
wsnte distinto al de las valencias del carbuno tetraédrico.
Una doble ligadura exociclica tenderia a disminuirlo hasta --
116°, que es el éngulo pr:ferido en estos casos. Esto hace -
que un sistema de ese Gipo tenga una tensién adicional a la -~



18.
que nomalmente tisne. Por lo tanto, una ediocidén al grupo oe
ténico podria favorecerse puesto que produciria pequefio decrs
cimiento de la temsién I°.

8in embargo, en la forma de bote del ciclohexano, que se
encuentra rigida em el biciclo [2.2.1] heptano, los dos pares
de uniones a uno y otro lado del snillo [como 2-3 Yy 56 de
(XIV)1,estén eclipsados y la adicin a un grupo ceto en (XxXvI)
introduciris interacciones de forma eclipsada desfavorables.
En este respecto, el anillo del bicicloheptano seria similar,
también, al del ciclomntmo48-'49, Para probar esta hipétesis
se midié la constante de disociacién de la cinahidrina del noy
alcanfor (XIVI) (tabla V) y ee encontré un poco diferente del
de la diclopentanona, pero astante diferente de la alta reac~
tividad de la ciclohexanona en su forma libre de silla. En -
el caso del dehi.ro noralcanfor (XXVII), la doble ligadure in
troduce una tensifn adiciopal en el grupo ceto y por lo tanto
facilitara la reaccién de adicibn. Sio embargo, hay un efec-

R

Qg

XXXT XXXla
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to electrbnico del doble eanlace & través del anillc, debido -
probablemente a resonancia homoalilioa” que se manifieste en
los espectros de la cetona ea el ultravioleba51 y el infrarrg
.1052, que hace decrecer la reactividad de la cetona35'55 . El
resultado neto de los efectos opuestos, es un incremento en -~
la resctividad, que se triplica.

Los grupos metilo tienen un efecto considerable en la re
actividad de la ciclohaxanon-% 195 ¥y pars investigar su efec
to en este sistema, se prepararon algunas cetonas netiladas
(XXVIII-X3X) y se midieron las constantes de disociacibn de -
sus cianhidrinas (tabla V). Ia a fenshocanforona (XXVIIIa),
que tiene dos grupos metilo en el metileno del puente, ©8 13
veces menos reactiva que el alcsafor (XXVIIIb) y el noralcam-
for (XXVI), con un grupo mebilo extra en la cabeza de puente
adyaceante a la cetona, es 18 veces menos reactivo. Este efeg
to notable de los grupos metilo se debe a que uno de ellos eg
t& colocado encima del «u:bcm:i.lo39 e interfiere considerable-—
mente con el grupo nitrilo o con el oxhidrilo de la cianhidri
na que se forma.

Este efecto eés él1 conocido oomo interaccién 1-3 dliexial
de las ciclohexanonas sustitumss""s‘j. Cuaodo el agrupamien
to ger metilo se encuentra adyacente al grupo carbonilo, como
en la canfenchona (XXIXa) y la fenchona (XXIXb), ¢l efecto es
mucho mayor y la reactividad disminuye 90 y 130 veces respec-—
tivameante. En este caso, 81bos metilos quedan eclipsados con
los grupos ciano y oxhidrilo de la cianhidrina. Sia embargo,
cuando este par de metilos esté dismetralmente opuesto al -
grupo ceto, como en la isofenchuaa (XXxb), no ejerce efecto -
estérico. Ia grea diferencia en reactividad de la fenchona =
(XXIXb) e isofenchona (XXXb), es de 256/1.

EL efecto estérico del grupo metilo insertado en C1, ex-
plica la inversidn de la estabilidad de los alooholes isbme--
ros formsdos en la reduccidn del moralcaufor (XxvI), o del al
canfor (XXVIIIb)59. Asi, el nor isoborneol (XVI, XVII; R} =
OH, Rp=H), con el grupo oxhidrilo en posicién exo o ecuato--=
rial, es més estable que el anor borneol (XVI, XVII; Ry=H,
R2=0H), en el cual el grupo oxhidrilo esté en una posicién en
do o axial’®. Sin embargo, en la gerie del alcanfor, el bor-
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neol (oxhidrilo endo) es més estable que el isoborneol (oxhi-
drilo exo)57 debido al grupo gem metilo. Tal interferencia -
también explica la menor reactividad del alcanfor en algunas
rescciones de adicién. As{ la hidrogenacidn catalitica proce
de muy lentamantess’59, dando isoborneol (OH exo) formado por
el ataque por el lado inferior opuesto al puente de la molécu
la y la reduccida coa isopropilato de aluminio procede tam-—-
biéu lentamente, dando 70% de 180borne010.

Utilizando estos resultados, es posible proponer la coan-
figuracifn estérica probable de algunos pares de alcoholes de
configuracidn desconocida.

Puesto ue ol grupo metilo en la isofenchona (XXXb), no -
tiepe efecto sobre el equilibrio cetona~cianhidrina, el més -
estable de los dos isofencholes o y B debe tener un grupo ox-
hidrilo exo como en la serie del noralcanfor. El a isofen-~—-
chol no es afectado por el etdxido de sodio en xileno, en tan
to que el B isofenchol es parcialmente coavertido al isdmero
o?®©l, pambién la reduccién de la isofenchona con sodio en
alcohol, da principalmente el isémero oﬁl. Ya que estas reac
ciones producen el isémero mas ostabld“o, el isémero o debe -
tener el grupo oxhidrilo exo. Esta suposicidn se coanfirme -
por el espectro ea el infrarrojoszo

La reduccidn catalitica se efectila al adsorberse la ceto
na por su lado msnos impedido, que es el de la direccidn exo,
sobre el catalizadorgo, favoreciéndose la formacidn del is6n@f
ro B endo. Efectivamente, se observa que al hidrogenar fen-
chona se obtiene 90% de P isofenchol (eado)slo

Similarmente, puesto que la reduccidéa con sodio y alco--
"hol de la B fenchocanforona (XXXa), da P feachocanforol con -
menos del 10% de iso B fanchocanrorolss, y estog deben ser ~-
los islmeros exo y endo respectivamente.

La reduccibén del epialcanfor (3 ceto canfano) con sodio
en alcohol, da epiborneol””*” ", en tanto que la hidrogenacidn
catalitica da epi isoborneol59 ¥y por anslogis con el alcan-~
for, estos deben tener las configuraciones endo y exo respec=
tivamente. En el caso de los fencholes que se pueden obtener
de (XXIXb), uno de los grupos metilo en la posicién 3, inter-
fiere con el grupo oxhidrilo ea cuaiquiera de sus configura--
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ciones y puesto que en la posiciba 7 hay sblo &tomos de hidrd
geno, probablmente s6lo existiré una pequeia diferencia entre
los dos isémeros, por lo que la 1somer1zacign gg ambos alcohg
166 con sodio produce una mezcla de los dos s « La eviden—-
¢cia del espeotro en el 1nrrarrodosa augiera'qua el B fenchol
es el 1sémero exo.

Ios caafeniloles (XIV y XV), derivados de la canfeailona
(XXIXa), son probablemente los isémeros endo y exo, puesto -
que se forman por reduccidn con sodio y etanol 7, e hidrogensa
cibn catalitica, respectivamenbaeao

Puede existir otro tipo de puente en la ciclohexanona en
tre las posiciones 1-3, como en los derivados del biciclo
{3.1.1] heptano (XXXI) y en este caso el ciclohexano tiens la
forma de silla diahofcionada69’7°. 8in embargo, en el caso -
de 1la nopinona (XXXI), debido & la distorcidn del anillo y al
efecto de proteccidén de uno de los grupos metilo sobre el gru
po ceténico, la reactividad seria meaor que la de la ciclohe~
xanona y en efecto tiene la misma reactividad en la formacibn
de cianhidrinas que la del noralcaafor (XXVI)> De los noping
les correspondientes, se ha demostrudo que el isdmero a debe
ser ecuatorial y el B, axial7l y como es de esperarse, en la
reducoidn con sodio se obtiene principalmente el isdmero al2,

PARTE EXPERIMENTAL.

CETONAS.~ Se prepard el noralcanfor por oxidacibn del -~
norboneol’” con &cido crémico’* usando 10% de exceso de oxi--
dante.

El alcaafor fue una muestra pura Eastman Kodak y la fen-
chona Eastman Kodak fue purificada por destilacibn en una co-
lumna de fraccionamiento de 20 platos.

La canfenilona se prepard por ozonélisis del canfeno ea
écido acétioo75 y la nopinona por ozonélisis76 de una frac-——
cién de P pineno de 95% de pureza.

Ie fenchona se redujo con hidruro de litio y aluminlo a
a fenchol, que se deshidratdé con anhidrido £t41ico’! a a fen-
cheno. Parte de éste se ozonizd a a fenchocanforona78’79 y-

otra parte se rearregldé con dcido acético y fcido sulfirico a
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acetato de 1sofbnchiloao, que se hidroliszé y oxidbd a isofen—-
chona8°°

Ias dewas cetonas se purificaron por medio de su semicar
bazona y regeneraron agregando aahidrido ftdlico y arrastran~
do con vapor o

Las coastantes fisicas se daa en la tabla VI.

CIANHIDRINAS.~ Las cetonas se disolvieron en alcohnl de
96% libre de aldehidos, y luego se aiadid HCN en exceso, di-~
suelto en el.mismo disolvente, junto con 2% en volumen de una
solucidn al 2% de tri-n-propilamina en etanol. Se dejaron las
soluciones durante 24~30 horas en un bafio de temperatura cons
tante a 25.0 + 0.2° para que alcanzaran su equilibrio, el -~
cual se determind titulando el Acido cianhidrico presente. Eg
ta titulacién se efectud agregando las muestras a un exceso -
de solucién O.1N de nitrato de plata que contenia 0.5% de éci
do nitrico y valorando el exceso de nitrato de plata con solu
cién O0.1N de sulfocianuro de potasio, usando sulfato de fie-~
rro y amonio como indicador.

Cusado se trataba de cebonas muy reactivas, se utiliza--
ban soluciones diluidas [0.2-0.4 g. en 50 ml. de solucibén] ¥
se titulaban alficuotas de 10 ml. Ea caso contrario como suce
did con las cetonus sustituidase2 se usaron soluciones concen
tradas [0.4~0.5 go en 10 ml.] y las alicuotes de 2 ml., se va
loraron usando una microbureta. Debido a la pequeia cantidad

de &cido cianhidrico consumido, estos Gltimos resultados tie-
nen un error de S-&h.

Podas las determinaciones se repitieron 3 o mas veces ¥
los valores promedios se dan en la tabla V.
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T A B L A Yo
Constantes de ionizacién de cianhidrinas®.

COMPUESTO x,):xm’r RAZON®
Ciclopentanona 2.05 0.67
Ciclohexanona 0.059 0-019
Noralcanfor (XXVI) 3.07 1.0
Dehidronoralcaafor (XXVII) 1.11 0.36
a~Fenchocanforona (XXVIIIa) 38.5 13.
Alcaafor (XXVIIID) 54 .0 18.
Caufenilona (XXIZa) 285.0 90-
Peachona (XXIXb) 397-0 120-
Isofenchona (XXXb) 1.76 0.58
Nopinona (XXXI) 3.07 1.

85n etanol al 96% a 25.0 + 0.2°.

bRelaci&n de las constantes de disociacién tomando la
del noralcanfor igual a 1l.0.
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INTENSIDAD EN _EL INFRARROJO DE LA BANDA
DE CARBONIIO DE CICIOALCANONAS SUSTITUIDAS .

La unidén carbono oxigenc del carbonilo de las cetonas, -
nuestra una vibracién de alargsmiento y acortamiento en la di
reccién C-0 (vibracidén lineal "stretching”) que se manifiesta
como una banda de absorcidn en la regién de 1600 a 1900 om™ 2.

Esta vibracidén ha sido tasbtante eatudiada83 y reciente-—-
mente se han hecho estudios caantitativos de la manda y se ha
tratado de corcelacionar el &rsa de absorcibm integrada, A, -
con la estructura molecular®*?, En el campo de los esteroi
des, Jon:s y colaboradores eacontraron que la intensidad de -
absorcién integrada de la banda le carbonilo en un anillo de
¢inco miembros, como en el caso da‘los 17 ceto esteroides, -
tienen un valor de 2.69 unidades” , mgyor que el de una cetg
na en un anillo de seis, como en ur 3-ceto esteroide, que tig
pe un valor para A de 2.2 & 2.5 unidades. Una cetona aliféti
ca como en los 20-ceto esteroides, muwsgtra un valor para A de
1.79 uhidades. Un bromo en la posicib: a de un 3-ceto este--
roide, hace que el valor de A disminuya a 1.89 unidades.

Richards de.ostrd que el &rea de la bands de absorcibén -
esté relucionada con la naturaleza del gru>o carbonilo y sus
valores aumeatan en el orden aldehido, cetona, cloruro de aci
lo, ester, Acido y amida®’.

Al estudiar Brown el frea de la banda de' nitrilo de ben
gzonitrilos sust.tuidos en varios disolventes, encontrd que el
valor de A dependis ta.to del sustituyente como cel vehiculo
de la soluci6n86. Asi, el p. metil benzonitrilo tiene un va-
lor de 0.21 unidades en hexano y 0.48 unidades en c'oroformo.
En solucidén cloroférmica el p. amino bengonitrilo da 1a valor
de 1.08 unidades y el p. nitro benzonitrilo en el mism: disol
vente, 0.1l unidades.

Estas correlaciones y la evidencia que ce ha enconbr:.qo
de que la intensidad de absorcida integrada es una propieda:

4 2

* Una unidad es igual a 1 x 10 mol™t em”
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aditiva, pueden utilizarse para caracterizar el tipo y numerc
de grupos carbonilo presentes en la molécula.

PARTE EXPERIMENTAL-.

Los espectros en el infrarrojo fueron obtenidos en un es-
pectrofotdmetro de doble haz Perkin Elmer Modelo 21, con pris-
ma de cloruro de sodio. Para ampliar la escala de manera que -
una micra correspondiera a 40 cm. los engranes marcados con el
nimero 45 fueron instalados en las posiciones A y 087°

Los espectros se midieron empleando soluciones 0.020 a --
0.035 M, de las cetonas en tetracloruro de carbono, concentra-
ciones seleccionadas de acuerdo con la intensidad de la banda
correspondiente. Para obtener mayor precisidn se prepararon -
10 m}. de solucidn para cada prueba. El espesor de la celda --
utilizada se obtuvo por el método de intarferenciasaa y tame—
bién midiendo la diferencia de posicidn del cafién del microscg
pio al enfocar sucesivamente la cara inferior y superior del -
interior de la celda. El valor obtenido fué de 0.049 cm. En
una celda de este espesor el error por falta de uniformidad es
menor del 1%.

Todas las medidas se hicieron en las mismas condiciones -
para reducir el minimo al error experimental.

Lags curvas se obtuvieron en una amplitud de 100 cm"l a ==
uno y otro lado del maximo de absorcidn con una abertura del -
diafragma de 49u.

Las &reas de absorcidn integrada se calcularon por el mé-
todo de integracidn directa, por medio de la ecuacién®?

Aufav a v
¥ puesto que para un haz monocromatico
I =3 6% °1, 1n(—%ﬂdv =a, 6l ¥y ap-= (-%I) in (“%“)v

en consecuencia

pe 2y f W) a- | (1)
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Ramsay ha demostrado que trazando 1n<'T°')u contra p en -

un sistema de coordenadas se obtiene una curva facilmente adap

table a una Lorentz de la fornma
Iy

|

\ o
5 - Y
Fig. I.

que es simétrica a la linea v = p, y asintotica con el eje de
s 1
las abscisas y cuya ecuacion es ln(—fﬂ-)v )2 3 (2)

(v-v,
en la que "a" y "b" son constantes y v, es la frecuencia en
 em”* el mixino de absorcidn.

Puesto que el denominador de la ecuacidn (2) es siempre -
positivo, lo mismo que (v.,,,,o)a, 8¢ ve que el denominador --
tendra un valor minimo y 1n(—%), un maximo cuando
v=-v, = Oy v »p,. Tambidn se hace evidente este maximo con -
la ecuacidén “d [1n(—§-9-)v J]=0 (3)
el valor méximo que adquiere 1n (_:%99' es -:;2 o

El ancho de la curva a una altura igual a

1 I
2 e " 32

se obtiene de la ecuacibdn (2)

a a . e -
aba ® ( o ~ %)2+b2’ 2b ( bru,
de donde b = * (v,“i) ) o sea que v = v,f'- b. La diferencia
de los valores de v/ es 2b en en~ ! v es el Valox' deseado.
Si en las ordenadas se fraf@cara log(-rﬂ-) , la altura =

de la curva sera 2.30% veces menor. .
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El &rea bajo la curva multiplicada por "%T da el valor
Ao
Sustituyendo en (1) el valor de ln(w%ﬂév dado por (2),
se obtiene

N -

4+ w
A""'E[f.,hm a ap = 24 [ i dv
(v = vo)° +b° ol f-a (v -v, 12402

haciendo v - v, = b g t ; dv = b sec? & dt = b(tg’t+l)dt

se obtiene
it
* L gt =
- iz B
%

a - 8 L, ax2bg _a . 2B
“FeT— [¥] 2 Bl " P, TR %

Se tenfa que ;%—-- 1n ("%nomax y 2b el ancho de la banda a

®

A = -E-If, bétgzb-rlz it = =2 [
s be(tgot+1) 2

la mitad del méximo que llamaremos A V 1/2% Ppor tanto

A= x -%I 1a ('%somax R/

Esta ecuacidn (4) se usd para calcular A de la siguiente
manera: ‘

Se trazd una recta por los puntos extremos de minima ab-
sorcidén a uno y otro lado del méximo, recta que se considerd
como base y a cuya altura, en la posicidén del méximo, se le -
1lamd Io. Se llamd I a la altura méxims de la curva.

El coeficiente de extincidn molsr se calculd con la f£ér=-
mula

o @)

& = =37 108 (%) (5)
A? 1/2 8 el ancho de la banda de absorcidn en la?qgs gﬁ%ﬁﬁz

3@‘ﬁﬁﬁgﬂﬁ%ﬁ§4hﬁﬁ¥y%§g I,/ cumple la relacibn.
TIENY ©

1/2
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En la figura 2 aparece una curva de absorcidn que comen-
26 a tomarse en 5 p y termind en 6.3 u. Como se tienen las ~

siguientes relaciones de (5)

( 'AV%“'W

b aom - > wm-wm-

L Yo - 63 M

Fiso 2o

1 I 1 1
oL 198 ¥, 7% erioe S 2
I 1
log -sza * 2'105("§nomax
"%;75-" aatilog ( é log (~£§Qmax

1 - Inm
/2 antilog(% 105(:§;bmaxi

se puede btrazar la recta AB. Ya que el asparato da A en u 1}

neglmente, para obtener el valor de A ”1/“ en cm - se calcuy
16 el nlmero de micras correspondientes a un milimetro, divi-
diendo la distancia OR en micras entre la misma distancia en
mil{metros. Para conocer la posicién del punto A en u, se -
multiplicé la distancia OA? en milimetros por el cociente an-
terior; el producto sumado a 5.0 4 (la posicibn de O) dio 1la
posicién deseada. De igual manera se procedidé con B. Los re
ciprocos multiplicados por 10 de las posiciones de A y &,

expresados en u, dan las posiciones de A y B en cm_lo La di-
ferencia enire estos valores es Av ;,, en en s
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Los valores de &, A)?l/a, la concentracidn molar, etc.,
sustituidos en (1) dieron los valores numéricos, que, dividi-
dos entre 10 ', dieron los de A en unidades de intensidad.

Ia discusifn y reproducibilidad de los resultados pueden
encontrarse en las referencias 84 y 88.

Un experimento tipico se ilustra en el célculo de la
A’~colesten-3-ona (tabla VIII), lLos resultados concuerdan sa
tigfactoriamente con los publicados por Jones para estos com~
puestos eateroidale384, 1o cual demuestra la validez de nues-
tro procedimiento.

Todas las nuestras son especimenes purificados; ya que -
se trata de compuestos bien conocidos 86lo se mencionan las -
constantes fisicas.

Acetona n%o - 1035906 metil etil cetona ngo = 1.3790;
metil isopropil cetona = 1.3882; metil terbutil cetona
n%a = . 1.3995 pe = 10280 Ciclopentaaona n%o = 1.4368. 2 Mg;
til ciclopentanona o, = l.4364. 3 Metil ciclopentauona np
= 1.,4320. Trimetil 2,4,4 ciclopentauona n%4 = 1.4365. Bro-
mo « ciclopeatanona pe = 58-59 (2 mm.). Ciclohexaaona n%g -
1.4495. 2 Metil oiclohexanoma n3° = 1.4442. 2,2 Dimetil of
c¢lohexanona n%“ = 1.4459. 3metil ciclohexanona pe = 169°.

4 Metil ciclohexanona pe. 171. &4 Terbutil ciclohexgnona po£o
49°, 2 Bromo ciclohexanona pe. = 59~60 (2 mm.) n%’ w 1.5143;
2 Bromo 4 Terbutil ciclohexaaona ¢ig p.f. = 66.5. 2 Bromo 4
Terbutil ciclohexanona trans n%o = 1.4C84., Alcaanfor p.f. =
179.5. Cicloheptaaona oy’ = 1.4365. Eter metil estrona p.f.
= 168-169°. Ianostenona pe.f. = 115-116°. 3 Colestanona p.fo.=
130-131. 5*“5 Colestenona p.f. = 78-=79°. A°-3 Colestenona p.
£o 124-126°,

RESULLADOS -

los resultados obtenidos se dan en la tabla VII. ILos va
lores de las 8reas de absorcién integrada, ponen de manifies-
to que en las ciclopentanonas baja el valor de A por la pre~-
sencia de un grupo metilo, tanto en la posicién o como en la
Be

los valores del coeficiente de extincién molar no son su
ficientemente precisos para establecer estas correlacioneg, =~
debido a que estd sujeto a factores como el ancho y la altura
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de la banda. Los valores de A involucran A‘Vl/z y parecen-
mds Gtiles para este tipo de relaciones.

Un fendmeno semejante se observa en las ciclohexanonas;
log grupos metilo hacen bajar el valor de A en relacidn con -
lag cetonas no sustituldas correspondientes. Adenés puede no
tarse que la 2,2-dimetilciclohexanona tiene un valor més bajo
que la 2 metilciclohexsnons; sin embargo, la 3 metilciclohexa
nons tiene un valor de A mayor que el de la ciclohexanona. -
Siempre que un susbtibuyente esté situado en la posicién a« al
grupo carbonilo se observa que baja la intensidad de la banda
de absorcidn integrada. Estos resultados sugieren que proba-
blemente hay dos factores que pueden operar al mismo tiempo.
Bl primero, el efecto inductivo del grupo alquilo, que tiende
a aumentar el valor de A y, el segundo, ea este caso parece -~
mis importante, es de naturaleza estérica e influye abatiendo
ese valor.

Se sabe que hay muchos factores que afectan la forma y -
la intensidad de lebanda de absorcién en el iafrarrojo, rela-
cionados principalsente con las interacciones de los momentos
eléotricos y magniticos presentes en la molécula y que se ma~
nifiestan en la vibracién. Hemos eacontrado que los valores
obtenidos, puede. eplicarse en forma enpirica en funcién de -
los BActores esbiricos e inductivos.

CRIONAS Al IFATICAS.

Un ejempln interesante, en el que ambosg efectos pueden
hacerse paopahlles, es el de las cetonas alifédticas, como ace-

tuna, metil ecil cetona, metil isopropil cetona y metil terbu
til cetoaa, nuyos valores para A son l.71, 1.85, 2.20 y 1.40
unidades, respectivamente. (Bn estas cetonas aciclicas se ob-
tieae el mirmo orden en los valores de & , 5 (15.5, 16.4,
20.1 y 8-5), pero no es un comportamiento general). Xao las -
tres primeras cetonas, el incremento puede atribuirse al efeg
to induct vo que crece en el mismo orden; pero en la pinacolo
au, el volor de A es de sblo 1.40 unidades y esto es probable
m.ate debido al efecto estérico del grupo terbutilo sobre el
carbonilc. Es indudable que ha de haber un efecto semejanbe
en la metil isopropil cetona, sdlo que el induct.vo es predo-
minante.



C.CLOPENTANONAS -

El valor de A para la ciclopentanona es 2.66 unidades y
para la 3 metil diclopentanona es 2.50. Esbta diferencia pue-
de deberse al efecto inductivo del grupo metilo. En la 2,4.4,
trimetil ciclopentanona, la intensidad decrece hasta 1.97 uni
dades hacidndose més significativo este descenco por la conju
gacidn de los dos efectos, el inductivo y el estérico, pudién
dose prever que el Gltimo es el de mayor influencia, especial
mente por el grupo metilo de la posicidn « «l grupo cetdnico.
Las ciclopentanonas dan usualmente dos méximos de absorsidn -
debidos a la vibracidn lineal del carbonilogo. pero en las -
condiciones de este trabajo (baja resolucién de longitudes de
onda), s8lo aparece unas banda que fue la usada para los célcu
los. El valor de A para la o bromo ciclopentanona con respeg
to a la ciclopentanona sigue la misma tendencia que las otras
a halo cicloalcaunonas.

El alcanfor tiene A = 2.75 unidades que es mayor que - -
cualquiers de las ciclohexanonas estudiadas. En consecuencla,
de acuerdo con su Amax y el valor de A, este compuesto tiene
un comportamiento mds semejante a las ciclopentanonas que a =
las ciclohexanonas. El valor de A mayor que el de la ciclo—-
pentanona, no tiene una explicacidén apa.ente y quizd sea in--
fluido por las interacciones, como congecuencia de los tres -
ciclos que estén presentes en la molécula.

CIGLOHEXANONAS.

Los valores de A para la ciclohexanona, la 2 metil ciclg
hexanona y 2,2 dimetil ciclohexanona son 1.49, 2.14 y 1.62 -
unidades, que muestran claramente la importancia del efecto -~ .
estérico. El efecto que puede atribuirse a la interacciba dai
polo=dipolo no es importante, porque se cree que el grupo me-
tilo no coatribuye en forma significativa sobre el dipolo de
la cetona. :

De una manera general, la frecuencia de vibracidén lineal
de la unidn carbono oxigeno, se incrementa en aquellas ceto-~
nas ciclicas en lus que el &ngulo C~C-C es menor de 120°, de—
bido a que se dificulta la hibridacién sp® y decrece en las -
cetonas aciclicas ramificadas, en las que las repulsiones en~
tre los sustituyentes no unidos entre si abren el &ngulo C-C~
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C. Ia variacidn de la frecuencia dc¢ % bracidn lineal pusde -~
deberse al camblo de la constante de fuerza de la unidén carbg
no oxigenogl, como consecuencia del cambio de hibridacién.

Es posible que un factor de esta clase sea el resgponsa~—
ble de las variaciones de los valores de A. lLa 3 metil ciclg
hexanona, tiene un valor més alto que el de la ciclohexanona.
Puesto que en este caso no zviste efecto estérico en la posi-
cibén B al grupo carbonilo, este incremento puede atribuirse a
un pequeiio efecto inductivo del grupo met11088° Joneg et al
enconbrarona4 que un halégeno en la posicidn o a un carbonilo
baja el valor de la intensidad de absorcién integrada y que -
sl un grupo electroncgstivo baja el valor de A, un grupo como
un alquilo manifestaris un efecto coantrario. ILos valores de
la 4 metil y 4 terbutil ciclohexanonas (1.91 y 2.06), no pue~
den daberse al efecto estérico que es précticamente nulo, ni
al efecto inductivo del grupo alquilo que estd separado por -~
dos grupos metilenos, por lo que debe haber olLra causa que =-
produce el abatimiento de log valores de Ao

BROMO CICIOHEXANONAS.

Ia introduccibo de un &tomo de bromo en la posicidn « al
grupo carbonilo afecta considerablemente la frecuencia de 1la
baada de absorcién. Un &tomo de bromo en la posicién a en la
ciclohexanona desplaza la frecuencis dg la banda aproximada--
mente 16 cm."1 cuando esté en posicibn ecuatorial y 2 a 4 cm“l
cuando es axia113o '

La intensidad de la banda del carbonilo se reduce por la
preseacia del haldgeno en una forma similar. Se obtiene un -
valor de 1.34 unidades (46% de reduccibén), en la bromo o« ci--
clohexanona cuando el bromo estd en la posicidn ecuatorial y
20,09 unidades (17% de reduccibén), cuando es axial. Estas re-
ducciones de la intensidad, junto con el desplazamiento ya se
nalado en la frecuencia de avsorcidn del grupo carbonilo, pue
den ser Wtiles para caracterizar la configuracidn del halbge-
no en las cetonas halbgenas en la posicibn oo

Comparando los valores de la ciclopentanona (2.66), con
el valor de la bromo o ciclopentanona (2,21), eucontramos 1a
mizma reduccidn (17%) en la intensidad de la banda. En conge




Bl
cuencia, la configuracidn axial de los sustituyentes en el ci
clohexano y la coanfijguracibén de éstos en el anillo del ciclo~
pentano, pueden considerarse similares, lo cual se corrobora
por el hecho de gque en ambos casos estédn casi perpendiculares
al mmado plano horizontal del anillo,

Es por lo tanto interesante hacer notar que en estos dos
casos, en los que el haldgeno tiene una geometria similar con
respecto al grupo carbonilo y al plano de la molécula, la in-
tensidad desciende en la misma proporcidn.

En la 4 terbutil ciclohexanona, A, es 2.06 unidades y esg
te valor disminuye a 1.89 (8.5%), cuando se iatroduce un éto~
mo de bromo en la posicidn axial. Este descenso es todavia -
mayor cuando el bromo estid en posicidén ecuatorial (1l.54 unidsg
des, 25% de disminucidn).

En ambos casos, la intensidad més baja se encuentra en ~—
el compuesto que tiene el haldgeno en configuracibén ecuato=—-
rial.

CICIOHEPTANONA .

El valor de A (2.35 unidades) para esta cetona, es menor
que el de la ciclopentanona y el de la ciclohexanona y esta ~
en coacordancia ragonable con el valor de 2.21 recientemente

publicado por Burer y Gunthardgzo

CETONAS ESTERQOIDALES.

Se estudié también el comportamiento de algunas cetonas
esteroidales, para comparar nuestros valores con los publica=-
dos por otros lanvestiguadores y los resultados se dan en la ta
bla VIII. Hay algunos hechos que deben mencionarse: La law--
nostenona (2.52 unidades), que puede considerarse como un leri
vado aa dimetil de un 3 ceto esteroide, tiene un valor més bda
Jjo que la colestanona (2.72 unidades); el &ter met{lico de la
estrona, una cetona ciclica de 5 miembros, tiene un valor ma-
yor (2.80 unidades) que una cetona de un anillo de seis, como
la colestanona.

La intensidad de una cetona a~B no sabturada, como la
-colesten-3-ona (3.32 unidades), es mucho més alto que el de
la colestanona. ILa intensidad de una cetona P=-y no saturada,
como la Aﬁmcolesten~5-ona (2.82 unidades), esté entre los va-
lores de la syturada y la a-pf no saturada, poniendo de mani--

AR
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fiesto que el efecto del doble enlace en esa posicién (reso-—-—
nancia homoalilica’l). puede también notarse por su espectro
en el infrarrojo.

Otra evidencia en el campo de los esteroides es que un -
grug“ 3-ceto en la molécula, presenta un valor de 2.55 unida=-
J otras cetonas que estin maf impedides dan valores nés
ba,os8; as{, la 7 ceto, da 2.16 unidades; la 11l ceto, 2.21 uni
dedes y la 12 ceto 2.27 unidades. las cetonas en un anillo -~
de cioco, como en el D del nlcleo estervidal, muestran el mis
mo efecto, es decir, la cetona en 16 tiene un valor de 2.74 y
17 ceto, que es adyacente &l anillo C y el grupo meb;lo, -

tiene un valor de 2.69 unidades para A.
En todas las cetonas sometidas a un sfecto estérico, se
encuentra un descenso en el valor de intensidad de manera que

hay upa justificacidn razonahle para las deducciones antes he
chas.

Aceptando el valor cuanbitativo del érea de absorcibén in
tesrada, es posible eucontrar la relacidén entre la conczentra-
ciba de los dos isbémeros obtenidos (por ejemplo, en la nmono--
Lromscién de la ciclohexasnona), que dan espectros parcialmen~—
te sobrepuestos. El uso de este mébodp empirico para calcu—-
lar la proporcidn de isdmeros, estd restriagido a mezclas Qque
en su espectro ea el infrarrojo, den una inflexiéan bien deti~
nida y puedan resolverse bien los méximos de absorcibn, tal -
como aparece en la figura 3. PBata curva se obtuvo como se ve,
tragzando log —}ﬂ-contra v en cm~l. Se determind por medio
de Ja regla de Simpson® el &rea bajo la curva tomando av = 1

"> deede un valor de p coasiderado como menos infinito hag
ba » = v, para uno de 168 méximos, asignado a uno de los isé-
mexdals'y para el otro méximo, se tomd la superficie desde
v *v, hasta » 1gual & un valor considerado como iatinito.
Llaméndole A} 7 A} a las éreas asi obtenidas para los compg

nzntes 1 y 2 de la mescla de los isdmeros y A, 7 & & las in-
tensidedes de absorcidén integrada se tiene:

*Casculada en una I.B.M. 650 del Centro Electrénico de Célcu~-
lo de 1la U. No. A: M.
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Por lo tanto, el valor de la relacibm de las &reas obte-
nicas con la regla de Simpson, como se explicd antes, es un -
reflejo de la relacidn de las concentruciones de los dos isb-
Ir2ros presenves en la mezcla. Para el caso de la 2 bromo ci-
sl1ohexanona, los resultados obteanidos fueron A’ = 5.740 que -
corresponde al isbmero con el bromo en la conformaclén axial
J Ag = 4.148 correspondiente al isémero con el bromo ean le -
conrormacién ecuatoriall3 95 La relacidn 'Ké"?"KT" da 58%
de isdmero axial en la mezcla. a e

Otra manera empirica de determinar la composicidn de una
mezcla de dos isdmeros, que absorbea casi en la misma posicién
en el infrarrojo, dando bandus parcialmente sobrepuestas, es
el que se aplicd para el caso de la 4 terbutil 2 bromo ciclo-
hexanona, cis y trans, obtenldos por monobromacidn. Allinger
separ6 los dos isdmeros y encontrd que el cis absorbe en . 1737

n~t y el trans (con el bromo =mial), ea 1724 cm ~1,93,

Al examinar la curva del espectro de absorcidn producida
por la mescla, puede verse una inflexidn que se hace més nota
ble ampliando la escala de A - Si se completa de uno de los
méximos, la parte simétrica de la curva como se ve en la figu
ra 4, puede obtenerse el valor de AP 1/2°



37-

Figura 3. Pigura 4.

Se calculd para la figura simétrica asf obteanida, el va-
lor de & ,,p ¥ de log u%ﬁ- que fueron 18.79 em~t y 0.2816, -
respectivamente para una councentraciém 0.03488 molar de la --
mezcla. E1 valor para A del isbmero puro que tiene el bromo
axial es 1.89. Aplicando ahora la ecuacidn (4) se obtuvo la
concentraibn de isémero axial, '

3.61755 x 0.3816 x 18.79
C = = = 0.02800 mol
0.049 x 1,89 x 107 /1litro

que corresponde al 80.3%.
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T A B L A VII
MEDIDAS DE LA INTENSIDAD DE LA BANDA DEL CARBONIIO®

COMPUFSTO [ A A 1/2
I.
Acetona 303 1.71 15.5
Metil etil cetona 312 1.85 16.4
Metil isopropil cetona 202 2.20 20.1
Metil terbutil cetona 457 1.40 8.5
IIO
Cic lopentanona 391 2.66 18.66
3 Metil ciclopentanona 425 250 16.37
244,4, Trimetil ciclopentano 300 1.97 18.17
o Bromo ciclopentanona 348 Q.21 17.61
Alcaafor 543 2:75 1%.54
III.
Ciclohexanona 361 249 19,11
2 Metil ciclohexanona 387 2.14 15.32
2,2 Dimetil ciclohexanonu : 276 1.62 16.24
Z Metil ciclohexanona 381 2076 20.02
4 Metil ciclohexanonsa 428 1.9) 12.50
4 Termutil ciclohexanons 4.92 2.06 11.57
Cicloheptanona 229 2035 19.77
IV.
a Bromo ciclohexanona(fromo axial) 402 2.09 14. 30
o Bromo ciclohexanons(Bromo ecua-

torial) 183 1.54 20,26
Cis=2-bromo-4-terbutil ciclohexa-

nona. 275 1054 15.51
Trans~2-bromo=-4-~terbutil ciclohe~

xXanona 283 1.89 18.40
Vo
3=lietoxi estrona 5% 2.80 13.03
Lanosten—-3-ona 433 2052 16.1
Colesten~3-ona 438 2.72 17.14

~ a*-Colesten-3-ona 587 3032 15.62

A?~Colesten-3~ona 458 2,82 17.17

8yalores promedio de cuaiio menos tres expsrimeatos con concen
truciones dife.entes.
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T A B L A VIII.

VALORES DE EXPERIMENTOS TIPICOS EN IOS CALCUIOS
DE IA INTENSIDAD DE ABSORCION INTEGRADA.

Conc. X 102
Colestan 3 ona Mol. 1 To I ¢ . /2 .
a 1.7546 96.7  39.9  447.1 16.79 2.72
b 1.7546 97.0 40 .0 447 .4 16.79 2:.72
c 2.115 01.05 3203 434 .3 17.32 2.72
d 2,115 91.95 32.8 432, 17.60  2.75
Reportado(Ref.84) ——— ——— - 440 17 .4 2:.63
A5-Colesten-5-ona
a 2.0989 90.5 29.6 472 16.61 2.83
b 2.0989 91.0 22.3 439.4 1774 2.81

Reportado(Ref.84) e - - 490 . 16.1 2.80
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